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Resumen

Introduccion. La paracoccidioidomicosis es una micosis
producida por hongos del género Paracoccidioides. Tiene
una prevalencia muy baja; el 70% de los casos afectados
son trabajadores rurales y la relacién vardn:mujer es 9:1. El
drea endémica de la Argentina comprende las provincias del
noreste, donde se registra el 85% de los casos. Afecta prin-
cipalmente a los pulmones y, a menudo, en enfermedades
diseminadas, también compromete otros drganos. La enfer-
medad gastrointestinal tiene una prevalencia del 10-30%.
Objetivos. Nuestro objetivo es presentar una causa rara de
abdomen agudo perforativo en un paciente con paracocci-
dioidomicosis y realizar una revision bibliogrdfica. Caso cli-
nico. Se presenta un paciente masculino de 58 arios, oriun-
do del norte de la provincia de Santa Fe, trabajador rural,
que ingresa por dolor abdominal de 24 horas de evolucién.
Presenta antecedentes de endoscopia digestiva alta por hemo-
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rragia digestiva secundaria a iilcera péptica, hace siete aios,
y apendicectomia videolaparoscdpica en nuestro nosocomio,
hace dos arios. Luego de 24 horas de internacidn, aumentd el
dolor abdominal y presentd episodios febriles. Se realizd una
tomografia computada en la que se constatd una importante
cantidad de liquido libre en cavidad abdominal. Se llevé a
cabo una laparotomia exploradora con hemicolectomia dere-
cha mds ileostomia terminal con fistula mucosa coldnica, por
perforacion de ileon distal adyacente a la vilvula ileocecal.
Cursd un postoperatorio sin complicaciones. Conclusion. La
anatomia patoldgica de la pieza quirdrgica informd hallaz-
gos compatibles con Paracoccidioides brasiliensis, por lo que
se decidié rever la anatomia paroldgica de la apendicecto-
mia, en la cual se observd micosis profunda (vinculable con
paracoccidioidomicosis). Se indicé tratamiento con itracona-
zol durante catorce meses, al que presentd buena tolerancia
y adherencia. Una vez completada la terapéutica antimicd-
tica, se realizd la reconstruccion del trdansito intestinal, me-
diante una ftleo-transverso anastomosis, sin complicaciones
inmediatas ni alejadas.

Palabras claves. Paracoccidioidomicosis, abdomen agu-
do, causa rara, micosis profunda, perforacion intestinal.

Intestinal Perforation due to Paracoccid-
ioidomycosis: An Uncommon Cause. A
Case Report and Review of the Literature

Summary

Introduction. Paracoccidioidomycosis is a mycosis
caused by fungi of the genus Paracoccidioides. It has a
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very low prevalence; 70% of the affected cases are rural
workers and the male:female ratio is 9:1.The endemic
area of Argentina comprises the northwestern provinces,
where 85% of the cases are registered. It mainly affects
the lungs and often, in disseminated diseases, also in-
volves other organs. Gastrointestinal disease has a preva-
lence of 10-30%. Objetive. Our objective is to prevent
a rare cause of acute perforative abdomen in a patient
with paracoccidioidomycosis and to perform a literature
review. Clinical case. We present a 58-year-old male
patient, from the north of the province of Santa Fe. He
is a rural worker, who was admitted to our service for
abdominal pain of 24 hours of evolution. He has a his-
tory of upper gastrointestinal endoscopy for gastrointes-
tinal bleeding secondary to peptic ulcer seven years ago
and videolaparoscopic appendectomy in our hospital two
years ago. After 24 hours of hospitalization, abdomi-
nal pain increased and he presented feverish episodes.
A Computed Tomography was performed where a sig-
nificant amount of free fluid was found in the abdom-
inal cavity. An exploratory laparotomy was performed
with right hemicolectomy plus terminal ileostomy with
colonic mucous fistula, due to perforation of the distal
ilewm adjacent to the ileocecal valve. Conclusion. He
completed postoperative period without complications.
The pathological anatomy of the surgical piece reported
findings compatible with Paracoccidioides Brasiliensis.
It was decided ro examine the pathologic anatomy of
the appendicectomy, in which deep mycosis showed deep
mycosis (linked to paracoccidioidomycosis). Treatment
with Itraconazole was indicated for 14 months, showing
good tolerance and adherence to it. Once the antifungal
therapy was completed, the intestinal transir was recon-
structed through an ileo-transverse anastomosis without
immediate or distant complications.

Keywords. Paracoccidiodomicosis, acute abdomen, rare
cause, deep mycosis, intestinal perforation.

Abreviaturas

PCM: Paracoccidioidomicosis.

VEDA: Videoendoscopta digestiva alta.
HDA: Hemorragia digestiva alta.

VLP: Apendicetomia videolaparoscdpica.
TC: Tomografia computada.

POP: Postoperatorio.
A-P: Anatomia patoldgica.

Introduccion

La paracoccidioidomicosis (PCM) es una micosis
producida por hongos del género Paracoccidioides. Es
considerada una enfermedad endémica en América La-
tina, con mayor prevalencia en Brasil.! El 4rea endémica
de la Argentina comprende las provincias del noreste,
donde se registra el 85% de los casos.” Tiene una preva-
lencia muy baja, 0,2/100.000 habitantes, destacando que
el 70% de los casos afectados son trabajadores rurales y
que la relacién varén:mujer es de 9:1.% Afecta principal-
mente a los pulmones y, a menudo, también compro-
mete otros érganos (piel y mucosas, ganglios linféticos,
cerebro, huesos, glindulas suprarrenales y tracto gas-
trointestinal). La enfermedad gastrointestinal puede ma-
nifestarse como parte de la diseminacién progresiva de
la infeccién o como resultado de complicaciones locales
debidas al proceso de cicatrizacién (estenosis intestinal).
Su prevalencia varfa del 10 al 30% en diferentes estudios
de autopsias.*”

El objetivo del trabajo es presentar un caso de abdo-
men agudo perforativo en un paciente con PCM vy reali-
zar una revisién bibliografica.

Caso clinico

Se trata de un paciente masculino de 58 afos, oriun-
do del norte de la provincia de Santa Fe, trabajador ru-
ral, que ingresé a nuestro servicio por cuadro de dolor
abdominal de 24 horas de evolucidn, localizado en Epi-
gastrio. con irradiaciéon a dorso, de intensidad modera-
da, de tipo continuo. Presenté como antecedentes de
jerarquia una videoendoscopia digestiva alta (VEDA)
por hemorragia digestiva alta (HDA) secundaria a dlcera
péptica, hace siete anos, y apendicetomia videolaparos-
c6pica (VLP) en nuestro nosocomio, hace dos afios.

Al examen fisico, se encontraba hemodindmicamen-
te estable, afebril, licido y orientado en tiempo y espa-
cio. Abdomen doloroso a predominio de hemiabdomen
superior, a la palpacién profunda con signos de irrita-
cién peritoneal. El resto del examen fisico no presenté
particularidades.

En el laboratorio, se encontré glébulos blancos de
10.000/mm?® con neutrofilia, leve alteracién de la fun-
cién renal (creatininal, 31 mg/dL) e hiperamilasemia
de 631 Ul/m (sospecha diagndstica de pancreatitis
aguda), hepatograma dentro de los limites normales y
test de VIH negativo. La ecografia abdominal infor-
mo vesicula de paredes engrosadas con barro biliar y
contenido liquido. Via biliar intra y extrahepdtica no
dilatadas. Pdncreas aumentado de tamafio. Importan-
te cantidad de liquido libre heterogéneo generalizado.
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Al ingreso, interpretamos el cuadro como un abdomen
agudo de tipo inflamatorio compatible en primera ins-
tancia con pancreatitis aguda biliar. Se decidié instau-
rar tratamiento médico, con hidratacién a 2500 ml de
solucidn fisioldgica/dia, analgésicos reglados y control
de signos vitales.

Luego de 24 horas de internacién, el paciente acu-
s6 aumento de dolor y realizé episodios febriles, por
lo cual se decidié realizar una tomografia computa-
da (TC) ante la duda diagnédstica. En esta se consta-
té una importante cantidad de liquido libre en cavi-
dad abdominal (Figura 1), y el pdncreas se observé sin

Figura 1. TAC de térax y abdomen, corte coronal y axial: se constata abundante cantidad de liquido libre generalizado.

particularidades, por lo que se procedié a realizar una
paracentesis diagndstica, obteniéndose un liquido de
caracteristicas turbio/purulento (Figura 2) que se envié
para andlisis fisico-quimico y cultivo.

Inmediatamente, se realizé laparotomia exploradora,
en la que se observé una perforacién de ileon distal ad-
yacente a la vdlvula ileocecal, por lo que se realizé hemi-
colectomia derecha mds ileostomfa terminal con fistula
mucosa coldnica (Figura 3).

El paciente cursé un postoperatorio (POP) sin
complicaciones, y se otorgé el alta diez dias después.
La anatomia patoldgica (A-P) de la pieza quirtrgica
informé colitis granulomatosa no necrotizante vincu-
lable, en primer término, con origen micético (Para-
coccidioimicosis) y perforacién intestinal con serositis
aguda supurada. Mdrgenes quirdrgicos comprometi-
dos por el proceso inflamatorio (serositis). Cinco gan-
glios linféticos reemplazados por tejido fibroconecti-
vo. Ademds, se apreciaron elementos conglomerados
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Figura 2. Liquido abdominal de paracentesis de carac-
teristicas turbiolpurulenta.
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Figura 3. Pieza quirirgica de hemicolectomia derecha.

g

ovoides en forma de “timén de barco”, compatibles
con Paracoccidioides brasiliensis® (Figura 4). Por tales
hallazgos, se decidié rever la A-P de la apendicectomia,
en la cual se observé una micosis profunda (vinculable
con paracoccidioidomicosis).

Figura 4. Histologia de pieza quirirgica: elementos con-
glomerados ovoides en forma de “timén de barco”, compati-
bles con Paracoccidioides brasiliensis.

o = o - - A

En conjunto con los servicios de Clinica Médica e In-
fectologfa, se indicé tratamiento con itraconazol durante

catorce meses, presentando buena tolerancia y adheren-
cia. Una vez completada la terapéutica antimicética, se
realizé la reconstruccidén del trdnsito intestinal, mediante
una {leo-tranverso anastomosis, sin complicaciones in-
mediatas ni alejadas. Actualmente, se realizan controles
mensuales, con trdnsito intestinal conservado, sin dolor
ni complicaciones de la herida quirtrgica.

Discusién

La PCM es una infeccién producida por hongos di-
mérficos del género Paracoccidioides. Es considerada una
enfermedad endémica en América Latina, con mayor pre-
valencia en Brasil. La infeccién humana fue descrita por
primera vez en 1908 por Adolph Lutz.!

Los primeros estudios epidemiolégicos a nivel na-
cional sobre la frecuencia de PCM fueron realizados en
1985 y 1988; en ambos, la entidad aparece como la mi-
cosis endémica mds importante en el pais. A partir de
2001 y, en paralelo a la pandemia de VHI-sida, otras
micosis, como la histoplasmosis, fueron superdndola
en frecuencia. En el 2008 la PCM ocupaba el sexto lu-
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gar entre las micosis profundas, con una prevalencia de
0,2/100.000 habitantes.”

El drea endémica de la Argentina comprende las pro-
vincias del noreste (Chaco, Corrientes, Misiones, For-
mosa, norte de Entre Rios y norte de Santa Fe), donde
se registra el 85% de los casos, mientras que los restantes
se registran en las provincias del noroeste (Tucumdn,
Salta y Jujuy).?

En los dltimos afios, se ha empezado a observar un
aumento llamativo de la incidencia en nuestro pais. En
particular, en la provincia del Chaco, el nimero de casos
ha aumentado cinco veces respecto de ahos anteriores, y
la enfermedad estd afectando con mayor frecuencia a ni-
fios y jévenes, produciendo cuadros graves de evolucién
aguda, progresiva y letal, de no mediar un diagndstico
temprano y un tratamiento oportuno. Los casos que se
presentan lejos del drea endémica se deben a que los pa-
cientes vivieron en esa drea o la visitaron en algiin mo-
mento de sus vidas y desarrollan formas crénicas cuando
son adultos mayores. Por ello, una minuciosa anamnesis
es imprescindible para orientar el diagnéstico.” Es impor-
tante destacar que el 70% de los casos afecta a trabaja-
dores rurales, como en el caso presentado, y la relacién
varén:mujer es 9:1.%

La infeccién por Paracoccidioides ocurre a través
de la inhalacién de conidios fingicos suspendidos en
el aire, los cuales se alojan en los pulmones y pueden
presentar un perfodo de incubacién que varia desde
meses hasta afios. Otra via es la contaminacién tras
heridas en la piel o en las mucosas, que, aunque ha
sido descrita, es extremadamente rara. No existe evi-
dencia de transmisién de PCM de animales a perso-
nas ni de personas entre si.’

Aunque los pulmones son el sitio principal de infec-
cién, a menudo, en enfermedades diseminadas también
afecta 6rganos como piel y mucosas, ganglios linfdticos,
cerebro, huesos, gldndulas suprarrenales y tracto gastroin-
testinal.” La afectacién de este tltimo, como el caso que
nos llevé a presentar esta revision, es de dificil diagnéstico
debido a las manifestaciones clinicas inespecificas.

La enfermedad gastrointestinal puede presentarse
como parte de una diseminacién progresiva de la infeccién
o como resultado de complicaciones locales debidas al pro-
ceso de cicatrizacién (estenosis intestinal). Su prevalencia
varfa del 10% al 30% en diferentes estudios de autopsias.
Los varones adultos jévenes fueron el grupo epidemiolégi-
co mds afectado. Las lesiones se encuentran con mayor fre-
cuencia en regiones ricas en tejido linfoide, como el ileon
terminal, el apéndice y el hemicolon derecho.*”

En cuanto a los aspectos radiogrificos, estos son
inespecificos, aunque las calcificaciones de los ganglios
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linféticos abdominales y la estenosis anular sugieren la
enfermedad.” Las caracteristicas histopatoldgicas de la
PCM intestinal son asas dilatadas con edema, conges-
tidén, y pérdida de pliegues mucosos, asociado a ulcera-
cién de la mucosa con necrosis y la presencia de proceso
inflamatorio granulomatoso en la submucosa con nu-
merosas formas de levadura intracelular y extracelular
de Paracoccidioides.*”

Franco y col.'” propusieron una clasificacién que ac-
tualmente sigue en vigencia.

1. Infeccién por paracoccidioidomicosis: una vez
inoculado el hongo puede permanecer latente en lesiones
pulmonares residuales y/o en ganglios linféticos mediasti-
nicos (asintomdtica o subclinica) y producir enfermedad
activa muchos afios después de la primoinfeccién, cuando
se rompe el delicado balance hongo-hospedero, bajo la
influencia de diversos factores como el tabaquismo, el al-
coholismo, la desnutricién o la inmunosupresién.

2. Enfermedad por paracoccidioidomicosis:

e Forma aguda o subaguda (tipo juvenil): se esta-
blece a partir de una lesién primaria generalmente no
detectada y progresa rdpidamente, por diseminacién
linfitica y linfohematogénica, al sistema monocitico-
macrofdgico (bazo, higado, ganglios linfdticos, médula
dsea), imitando una enfermedad linfoproliferativa sisté-
mica. Dependiendo del grado de difusién, puede subti-
pificarse en formas leves, moderadas o severas y presenta
una alta tasa de recidiva. La histopatologia revela granu-
lomas sueltos con una gran cantidad de hongos que se
multiplican activamente.

e Forma crénica (tipo adulto): comienza desde el
complejo primario o focos quiescentes y se desarrolla len-
tamente, afectando a uno o mds érganos o sistemas. Se la
subdivide en dos:

o Unifocal: afectacion principalmente pulmonar,
que dependiendo de la presentacion clinica puede ser:
leve - moderada — severa.

o Multifocal: la infeccién se propaga por diferen-
tes vias (linfdtica, hematdgena, broncogénica), afec
tando a milltiples drganos, presentdndose clinicamen-
te como formas leves - moderadas - severas.

La histopatologfa revela granulomas epitelioides mds
compactos con menor cantidad de hongos.

3. Formas residuales (secuelas): las manifestaciones
van a variar de acuerdo al sitio y el grado de compro-
miso del érgano, ya que la curacién produce fibrosis
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residual extensa en los sitios donde existieron lesiones
activas de PCM, lo que puede causar, por ejemplo: es-
tenosis traqueal o laringea, insuficiencia respiratoria
debido a fibrosis pulmonar, insuficiencia suprarrenal y
obstruccién intestinal.”

El diagnéstico de certeza de PCM se realiza por ob-
servacién directa del agente en el tejido y/o el cultivo
del hongo (prueba de oro). La muestra para el andlisis es
generalmente de origen respiratorio, pero también pue-
de provenir de otros tejidos, segin las manifestaciones
clinicas (raspado de lesiones mucocutdneas, biopsia de
ganglio linfdtico, etc.). Es necesario que el personal de
laboratorio y anatomia patoldgica esté debidamente en-
trenado, sobre todo para observar el hongo por micros-
copia en los materiales clinicos, ya que la probabilidad
de recuperarlo en cultivo es baja, sobre todo a partir de
material respiratorio y raspado de lesiones mucocutd-
neas, donde las bacterias y levaduras comensales inhi-
ben el crecimiento de Paracoccidioides spp. Otra forma
de diagndstico consiste en realizar pruebas serolégicas
que detectan anticuerpos anti-Paracoccidioides circulan-
tes. La positividad de este método depende de dos con-
diciones: a) la capacidad inmunolégica del paciente de
producir anticuerpos y b) un periodo > 21 dias desde el
inicio de los sintomas.”

Las opciones terapéuticas son variables y dependen
de la severidad de las manifestaciones clinicas y del es-
tado inmunolégico del paciente. El tratamiento de las
micosis profundas y/o sistémicas se ha venido haciendo
desde 1978 con anfotericina B y/o flucitosina. Luego,
en los afios siguientes, fueron introducidos los imidazo-
les: miconazol, ketoconazol e itraconazol. El tratamien-
to consiste en dos fases: una de induccién y otra de man-
tenimiento. La primera tiene como objetivo hacer un
inmediato control de los signos y sintomas de la PCM,
reduciendo la carga de hongos circulantes, y la segunda
terapia es siempre de larga duracién, desde muchos me-
ses hasta afios.>"!

Actualmente, el itraconazol (100 a 400 mg/dia) es el
antimicdtico de eleccién para el tratamiento de las formas
de presentacion tanto de tipo crénica del adulto como de
la forma aguda/subaguda tipo juvenil. Esto se debe a que
presenta un espectro muy amplio, alcanza altos niveles de
concentracién y los mantiene en muchos tejidos; varian-
do en la duracién del mismo siendo mds prolongada en
las formas juveniles (6 meses vs. 1 afio aproximadamen-
te). En formas severas de enfermedad aguda por PCM
suele indicarse al inicio anfotericina B. El cotrimoxazol
(800/160 mg cada 12 horas) es una droga a tener en
cuenta como variante al itraconazol en pacientes con en-

fermedad aguda (sin intolerancia via oral o diarrea) y en
situaciones especiales (compromiso del SNC y coinfec-
cién con TBC).2

No encontramos casos reportados de perforacién in-
testinal por PCM en la bibliograffa mundial consultada.

Conclusion

La PCM es una enfermedad muy prevalente en la
poblacién que reside en zonas rurales de la Argentina y
Brasil. Las manifestaciones gastrointestinales producidas
por la infeccién no generan habitualmente grandes com-
plicaciones y presentan buena respuesta al tratamiento
médico. La presencia de PCM debe ser tenida en cuenta
en el algoritmo diagndstico de pacientes con signo-sin-
tomatologfa compatible, sobre todo en dreas endémicas.
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