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RESUMEN

INTRODUCCION La infeccién por Candida albicans presenta un patrén amplio en la tomografia computarizada de térax, que incluye
opacidades en vidrio deslustrado y consolidacién, siendo el patron miliar el menos frecuente. El patrén miliar no es exclusivo de la
tuberculosis. Las infecciones pulmonares fungicas son raras y potencialmente fatales. La colonizacién por Candida albicans, asociada a
deterioro de la inmunidad requiere iniciar terapia antifingica empirica temprana y asi mejorar la supervivencia.

CASO CLINICO Paciente masculino de 48 afos con tos productiva persistente, expectoracién mucopurulenta, disnea de moderados
esfuerzos, sudoracion nocturna, sensacion de temperatura elevada y pérdida de peso. Con estudio tomogréfico de térax que reveld
enfermedad intersticial pulmonar tipo “miliar”, se le indicé tratamiento antituberculoso.

La video broncoscopia diagnéstica mostré dos tumores en el bronquio principal derecho.

Los estudios de las muestras revelaron la presencia de Candida albicans en el parénquima pulmonar. Un nuevo estudio tomografico
de térax contrastado reporté lesion heterogénea en eséfago. El resultado patolégico de la biopsia concluyé la presencia de carcinoma
epidermoide infiltrante moderadamente diferenciado queratinizado. El paciente fallecio.

DISCUSION El patron tomografico de tipo miliar requiere un abordaje mas amplio que permita un diagnéstico preciso. El caso
reportado presenté candidiasis oral y deterioro de la inmunidad. La colonizaciéon previa asociada a deterioro de la inmunidad, son los
factores mas importantes encontrados para la candidiasis diseminada.

CONCLUSION El patrén radiolégico de tipo miliar no es exclusivo de la tuberculosis. Ello amerita un abordaje diagndstico mas preciso.
Es importante diagnosticar la candidiasis diseminada para iniciar terapia antifingica temprana, y con ello mejorar la supervivencia.
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de 35 a 90) fueron directamente atribuibles. Alrededor de 1 565

Las infecciones pulmonares por hongos son infrecuentes,
potencialmente letales, con una alta morbimortalidad [1].
Estimaciones actualizadas sugieren una incidencia anual de 6,5
millones de infecciones fungicas invasivas y 3,8 millones de
muertes, de las cuales alrededor de 2,5 millones (68%; rango
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000 personas tienen una infecciéon del torrente sanguineo por
Candida albicans o candidiasis invasiva cada afio, con 995 000
muertes (63,6%) [2].

La mayoria de pacientes con candidiasis pulmonar a menudo
presentan compromiso sistémico generalizado y la candidiasis
invasiva (candidemia) ocurre con mayor frecuencia en pacientes
con algun factor de deterioro inmunitario [3,4]. Los hallazgos
de la tomografia axial computarizada de térax son inespecifi-
cos. Un alto indice de sospecha por los datos clinicos pueden
orientar al diagnéstico de infeccion pulmonar por Candida
albicans. Las imagenes de nddulos miliares son las formas
menos frecuentes [3,5,6]. Este patrén es representativo de
una diseminacién linfohematdgena del proceso de la enferme-
dad [7]. Para el diagnéstico preciso se debe realizar bronco-
scopia con lavado bronco alveolar, mas biopsia transbronquial
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IDEAS CLAVE

«  El patrén tomografico miliar tiene diagndsticos diferenciales diversos, es necesario realizar cultivos especificos y estudios

histolégicos para determinar su etiologia.

« Lasinfecciones pulmonares por hongos son infrecuentes, potencialmente letales, con una alta morbimortalidad.
«  Este trabajo presenta un caso poco frecuente de candidiasis pulmonar desde el punto de vista tomogréfico, para
considerarlo dentro de los diagnésticos en pacientes inmunocomprometidos.

con estudios histolégicos con tincion hematoxilina-eosina y la
técnica acida peryddico de Schiff [8].

La detecciéon temprana y la integracién clinica pueden
permitir el inicio de un tratamiento especifico, para prevenir y
tratar complicaciones graves de candidemia.

El objetivo del presente trabajo es comunicar una presen-
tacion tipo miliar, poco frecuente desde el punto de vista
tomografico de candidiasis pulmonar, para considerarlo dentro
de los diagnésticos en pacientes inmunocomprometidos.

Paciente varéon de 48 afos, procedente de Otuzco, La
Libertad, Perd. De ocupacién agricultor, presentd historia de
exposicion al humo de lefia desde su infancia y de alcoholismo
crénico. Neg6 contacto cercano con personas con tuberculosis
y co-morbilidades. Acudié por al servicio de emergencias del
Hospital Regional Docente de Trujillo el dia 8 de mayo de 2023,
con un tiempo de enfermedad de aproximadamente de seis
meses. Asistid presentando tos con expectoracién mucopur-
ulenta, dificultad para pasar alimentos sdlidos, hiporexia y
pérdida de peso de 13 kilogramos aproximadamente (22%).
Ademas, refirié sentir malestar general, sudoracion nocturna,
sensacion de alza térmica no cuantificada. Siete dias antes
del ingreso, se agregé nauseas, vémitos, e intolerancia oral y
aumento de disnea a leves esfuerzos.

Al servicio de emergencia ingresé con
funciones vitales:

las siguientes

«  Saturacion de oxigeno (pulsioximetria): 84%.

+  Fraccion inspirada de oxigeno: 21%.

+  Presidn arterial: 80/60 milimetros de mercurio.
«  Frecuencia de pulso: 130 por minuto.

+  Frecuencia respiratoria: 20 por minuto.

En el servicio se indicaron soporte oxigenatorio, hidratacion
endovenosa y vasopresores.

El paciente se percibia en aparente mal estado general,
hidratacién y nutricién. Al examen fisico se observé la piel con
palidez +/+++, y llenado capilar de tres segundos. Las mucosas
orales estaban deshidratas y lengua con placas blanquecinas
sugestivas de candidiasis oral. En térax se ausculté disminucién
del murmullo vesicular y crepitante en ambas bases.

El examen cardiovascular reporté ruidos cardiacos taquicar-
dicos de baja intensidad, sin soplos. Pulsos periféricos simétri-
cos con taquisfigmia. El abdomen estaba blando, depresible,
con dolor a la palpacion profunda en mesogastrio y presencia
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de ruidos hidroaéreos. En cuanto al sistema nervioso estaba
orientado de tiempo, espacio y persona. No presentd signos
de déficit motor ni sensorial, ni signos meningeos (escala de
Glasgow 15).

Los examenes auxiliares iniciales informaron hemograma
leucocitosis sin desviacion izquierda con linfopenia relativa
(21,860 por milimetro cubico, abastonados 2%, segmentados
91%, linfocitos 5%); proteina C reactiva aumentada (89,1
miligramos por litro), creatinina sérica en limite superior de
rango normal (1,3 miligramos por decilitro), dosaje de urea
sérica aumentada (117 miligramos por decilitro). Dos bacilosco-
pias en esputo se informaron como negativas y con buena
calidad de las muestras. La radiografia de térax postero-anterior
reportd presencia de imagenes micro nodulares difusas en los
dos tercios inferiores de ambos campos pulmonares. Electrocar-
diograma informé taquicardia sinusal.

Durante los dos dias de permanencia en el servicio de
emergencia, también se solicité tomografia axial computarizada
de térax sin contraste. Esta mostré presencia de imdagenes
de “drbol en brote”, compatible con intersticiopatia pulmonar
inespecifica tipo “miliar” en ambos campos pulmonares, ademas
de dilatacion del eséfago sugestiva de acalasia (Figura 1y Figura
2).

Debido a la situacién clinica y al criterio epidemiolégico,
el equipo médico del servicio de emergencia propuso como
hipétesis diagndstica tuberculosis miliar mas alcoholismo
crénico. Por este motivo, decidieron iniciar tratamiento para
tuberculosis miliar con esquema isoniacida (H), rifampicina (R),
etambutol (E), pirazinamida (Z) en la presentacién de dosis fijas
combinadas, ajustada al peso corporal, ademds de prednisona a
dosis de 40 miligramos al dia.

El paciente fue hospitalizado en el servicio de neumologia. El
15 de mayo se le realiz6 ecografia abdominal total y ecogra-
fia de torax. El informe concluyé presencia de calcificacion
hepatica residual de 3 milimetros, en l6bulo derecho, ademds
de derrame pleural derecho (428 mililitros) y derrame pleu-
ral izquierdo (290 mililitros), con signos de consolidacién y
atelectasias pasivas bilaterales. Un nuevo dosaje de proteinas
totales y albumina séricas mostré hipoalbuminemia severa (2,2
gramos por decilitros).

Al dia siguiente se realizé video de broncoscopia diagnés-
tica. Los hallazgos en la rama bronquial derecha evidenciaron
abundante secrecion mucopurulenta. Ademas, en el bronquio
principal habia presencia de tumoracidn de superficie irregular,
con zonas vascularizadas, que comprometia parcialmente carina
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Tomografia axial computarizada de térax: revelando imagenes de “arbol en brote” compatible con intersticiopatia pulmonar inespecifica

tipo “milia” en ambos campos pulmonares (corte coronal).

TUMORACION
EN CARINA

Fuente: elaboracion propia.

IHTERP-5/

Tomografia axial computarizada de térax: revelando imagenes de “arbol en brote” compatible con intersticiopatia pulmonar inespecifica

tipo “milia” en ambos campos pulmonares (corte coronal).

Fuente: elaboracion propia.

principal. Adyacente a ella se registré6 una lesién prominente
redondeada, exofitica con signos sugestivos de necrosis. Se
realizé biopsia de ambas lesiones. Las muestras se enviaron
para estudio bacteriolégico y para estudios anatomopatoldgi-
cos. En la exploracion de la rama bronquial izquierda solo se
evidencié secreciéon purulenta. Se aspiraron las secreciones y
se enviaron las muestras para estudio bacteriolégico de bacilos
acido alcohol resistente, gérmenes comunes y hongos.

Se indicé agregar tratamiento antibidtico via endovenosa
(ceftriaxona 2 gramos cada 24 horas, clindamicina 600
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TUMORACION
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INTERP-5/F ¢

miligramos cada 8 horas) por 14 dias y via oral azitromicina 500
miligramos cada 24 horas por cinco dias.

El 20 de mayo se aplicé en el antebrazo la prueba tuberculin-
ica (derivado proteico purificado) y a las 72 horas su lectura fue
de 0 milimetros.

Se solicité evaluacion por oftalmologia para estudio de
fondo de ojo, por la sospecha de tuberculosis diseminada con
resultados no contributarios.
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Tomografia axial computarizada (ventana mediastinica) revela
lesion heterogénea en mediastino detras de la trdquea a nivel del
eséfago (corte coronal).

Fuente: elaboracion propia.

Tomografia axial computarizada (ventana mediastinica) revela
lesion heterogénea en mediastino detras de la trdquea a nivel del
eséfago. (corte axial).

Fuente: elaboracion propia.

El 22 de mayo, una tomografia de térax con contraste informo
presencia de lesién heterogénea en mediastino, detras de la
trdquea a nivel del esé6fago (Figura 3y Figura 4).

Los resultados de las muestras tomadas mediante la
broncoscopia, informaron que en la técnica de bloque celular
del aspirado bronquial no hubo presencia de células neoplasi-
cas. Ademas, en la secrecién de aspirado bronquial se observé
Candida albicans (97% de probabilidad). En el estudio citolégico
e histolégico de la biopsia bronquial informé epitelio respira-
torio con infiltrado inflamatorio y focos de hongos compatible
con Candida albicans (Figura 5 y Figura 6). El 24 de mayo se
suspendidé tratamiento antituberculoso y se indicé fluconazol
800 miligramos con dosis de carga y 400 miligramos cada 24
horas por sonda nasogastrica (a los 18 dias después del ingreso
al hospital).
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El 29 de mayo se solicitdé evaluacién por gastroenterologia
para realizar estudio de endoscopia alta del tubo digestivo. En
ella se evidencié a 22 centimetros de la arcada dentaria lesion
proliferativa irregular, que producia estenosis del lumen del
eséfago e impidié trasponerlo (Figura 7). Se realiz6 gastrosto-
mia para nutricién enteral, permanecié clinicamente estable las
siguientes 72 horas.

El 2 de junio se recibié informe histopatolégico de biop-
sia de tumoracién esofdgica. Esta reporté carcinoma epider-
moide infiltrante, medianamente diferenciado queratinizado.
Ese mismo dia, el paciente presenté mal patrén respiratorio e
inestabilidad hemodindmica. Se indicé uso de vasopresores por
catéter central sin resultado favorable. El paciente fallecio.

En la Tabla 1 se muestran los resultados de exdmenes
auxiliares realizados.

Al observar en el estudio tomogréafico un patrén miliar, el
abordaje inicial consiste en clasificar correctamente su ubicacion
respecto del lébulo pulmonar secundario y correlacionar su
incidencia con patologias ampliamente descritas. Por ejem-
plo, la presentacion aleatoria suele representar la disemina-
cién hematdgena de una enfermedad, incluyendo tuberculosis,
infecciones fungicas diseminadas y metdstasis de neoplasias
que tienen predileccién por las zonas declives y posteriores del
pulmén [9,10]; como el caso del presente reporte.

La tuberculosis miliar es una forma grave y diseminada de
tuberculosis. Ocurre cuando la bacteria se propaga a través
del torrente sanguineo y afecta multiples érganos en todo el
cuerpo. El término "miliar" se deriva de la palabra latina miliarius,
que significa parecido a las semillas de mijo. Esta describe la
apariencia caracteristica de las pequenas lesiones tuberculosas
en los 6rganos afectados. Indistintamente del agente infec-
cioso causal, este hallazgo indica un significativo compromiso
sistémico que amerita una rapida conducta terapéutica [11].

Por el mal estado general y el severo compromiso respiratorio,
asociado a patrén tipo miliar en los estudios radiolégicos de
térax, ademas con baciloscopias negativas en esputo y teniendo
como residencia una region de alta prevalencia de tuberculosis
[12]; el equipo médico en el servicio de emergencia propuso el
diagndstico de tuberculosis miliar. Por estas razones, su decision
fue iniciar inmediatamente tratamiento antituberculoso mas
corticoides via oral, que coincide con la conducta terapéutica
recomendada para estos casos [11].

Como parte del estudio de la tuberculosis miliar se solici-
taron baciloscopias en muestras de heces y orina, sin encon-
trar evidencia de bacilos alcohol resistentes. También se realizé
examen de fondo de ojo, no evidenciando lesiones compatibles
con compromiso tuberculoso. La lesion macular descrita no fue
atribuida a patologia tuberculosa.

El patrén miliar tiene diagnoésticos diferenciales diversos. Es
altamente sugestivo pero no exclusivo de etiologia infecciosa
como tuberculosis o histoplasmosis. Las imagenes miliares en
los estudios radiolégicos pueden ser la presentacion de la
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Figura 5. Resultado histologia de muestra de biopsia bronquial (tincion hematoxilina-eosina), revela presencia de epitelio pulmonar y presencia de

hifas de Candida albicans.

S =

Fuente: elaboracion propia.

Figura 6. Resultado de citologia de muestra de biopsia bronquial (tincidn hematoxilina-eosina), muestra presencia de hifas y levaduras de Candida

albicans.

Fuente: elaboracion propia.

sarcoidosis, neumoconiosis y metdstasis secundaria al pulmoén
de canceres primarios de tiroides, rifidn y trofoblastos, asi como
del sarcoma [13,14]. En ese contexto se procedié a ampliar
los estudios mediante la video broncoscopia diagnoéstica y
la obtencidn de muestras para los estudios bacteriolégicos,

citolégicos e histolégicos. Con ellos se obtuvo como resultado la
presencia de Candida albicans en el parénquima pulmonar

La Candida albicans que es saprofita, causa infeccién y
enfermedad cuando existe colonizacion previa y factores
asociados al deterioro de la inmunidad. Después de invadir
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Endoscopia de eséfago. Lesion proliferativa, irregular, cubierta,
parcialmente con fibrina que produce estenosis del lumen del eséfago.

"1

Fuente: elaboracion propia.

las mucosas, la Candida albicans prolifera, se adhiere formando
placas y posteriormente se disemina a través del sistema
vascular, causando candidemia [15,16]. La candidemia causa
disminucién en la respuesta de las células T e infecta cualquier
6rgano, provocando candidiasis invasiva [17]. Cerca del 80%
de las infecciones por Candida albicans estan asociadas a la
formacién de biopeliculas que favorecen a una mayor inva-
sion sistémica y, por lo tanto, una mayor respuesta inflama-
toria y resistencia a los antifungicos [16-18]. Las infecciones
por hongos sapréfitos como la Candida albicans presentan un
amplio espectro de patrones en la tomografia axial computar-
izada de toérax. Estos incluyen principalmente opacidades en
vidrio esmerilado, consolidacién, quistes y cavitaciones. Muy
raramente presentan patrones de nédulos o micro nédulos
(patrén miliar) [19,20].

El patron nodular fino observado en el estudio tomografico
representaria la candidemia, debido a la propagacién bron-
cogénica de Candida albicans desde una fuente pulmonar
primaria. También puede deberse a pacientes con candidiasis
gastrointestinal o genitourinaria, que esta presente antes de la
diseminaciéon hematégena hacia los pulmones. Por lo tanto, se
recomienda realizar deteccion temprana de Candida albicans
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en sitios no pulmonares para instaurar una terapia antimicética
temprana [21].

Como parte de la evaluacion integral, por la dificultad para
pasar alimentos sélidos que presentd el paciente, se realizé
la interconsulta al servicio de gastroenterologia para evalua-
cién y realizacion de estudio endoscopico de la via digestiva
alta. La inspeccién endoscopica mostrd la presencia de masa
tumoral en el esé6fago en su porcidn tordxica media. Por su
parte, el resultado del estudio anatomopatoldgico de la biopsia
respectiva reportd carcinoma epidermoide infiltrante mediana-
mente diferenciado queratinizado. Ello explicaria el estado de
inmunodepresion severa del paciente.

El cadncer de es6fago se origina en la mucosa del eséfago y
se expande hacia la capa muscular y adventicia. Dependiendo
del tipo de célula donde se origine, el carcinoma epidermoide
comienza en las células escamosas. Generalmente, se sitlia en
la parte media y superior, a diferencia del adenocarcinoma
que compromete las células glandulares y se ubica en la parte
inferior o en la unién eséfago-gastrica. Ambas formas son muy
agresivas, lo que hace de la neoplasia esofagica una de las de
menor supervivencia. Se ha descrito que el tiempo de vida, si es
diagnosticada en fase avanzada, sea entre 5y 7 meses [22]. En
el presente caso, con un tiempo de enfermedad de seis meses,
el cancer de eséfago se encontraba en estado avanzado. Fue
un diagndstico tardio. Dentro los factores de riesgo asociados al
desarrollo de carcinoma epidermoide de eséfago se encuentran
el consumo de alcohol, la extraccién social baja, la acalasia, entre
otros [23]. Dichos factores coinciden con lo informado por el
paciente y descrito en el presente reporte.

El caso clinico del paciente que reportamos, presentd placas
en cavidad oral compatibles con candidiasis oral, ademas
de factores de riesgo para deterioro de la inmunidad como
desnutricién, alcoholismo crénico, linfopenia y carcinoma de
eséfago Todos estos factores habrian favorecido la diseminacion
sistémica del agente fungico.

La colonizacién previa asociada al deterioro de la inmuni-
dad, son los factores mas importantes encontrados para la
candidiasis diseminada. Estos factores son determinantes para
iniciar la terapia antifingica empirica temprana, y asi mejorar la
supervivencia en estos pacientes [24-26].

El patrén radioldgico tipo miliar es altamente sugestivo, pero
no exclusivo de tuberculosis. Esto amerita realizar un enfoque
diagndstico més preciso.

La Candida albicans es un hongo saprofito, causa enferme-
dad cuando existe colonizacién previa y factores asociados al
deterioro de la inmunidad.

La infeccion por Candida albicans presentan un amplio
espectro de patrones en la tomografia axial computarizada de
torax, siendo el patrén miliar el menos frecuente

El diagnostico de carcinoma de eséfago se realizé en su etapa
avanzada, razon por la cual tuvo un mal pronéstico.
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Resultados de principales exdmenes auxiliares.

Anélisis/fecha 6 a8 mayo

10 a 12 mayo

13 a 16 mayo

17 a 19 mayo

23-24 mayo

29 mayoa2de
junio

Leucocitos 21,860

14,270

12,860

9,820

8,440

12,360

% Ab-Seg-
Mon-Linf

02/91//02/05

00/90//05/05

01/89//04/06

00/80//05/15

00/80//07/13

01/81//07/11

Hto/Hb 45/14,9

40/13,7

41,7/14

37,7/12,9

38,11/12,8

33,8/11,4

Plaquetas 537.000

385.000

397.000

412.000

449.000

545.000

TP/INR/TPT 16,8/1,37/33,1

16/1,21/32,5

19/1,5/39,3

Creatinina/urea/ 1,3/117/125

glucosa

0,5—/—/—

—/—/104

0,4/12/131

TGO/TGP 40/40

32/31

28/20

23/15

21/15

20/15

Fosfatasa alcalina

218

195

107

108

PT/Alb/Glob

5,5/2,6/2,9

4,9/2,2/2,7

HTLV1

Negativo

Elisa HIV/Western
Blot HIV1-2

No Reactivo

Negativo

Anti core/VHB/VHC

Negativos

Baciloscopias
esputo y aspirado
bronquial

Negativas(2)

Negativo

Negativo

Baciloscopia en
heces

Negativo

Examen de esputo:
cultivo gérmenes
comunes

E coli BLEE

Aspirado bronquial
gérmenes
comunes/hongos

Cdndida albicans

Aspirado bronquial
citolégico /bloque
celular

No células
neoplasicas

Biopsia bronquial
(citolégico)

Focos de hongos:
Candida albicans

Biopsia de eséfago
(histoldgico)

Carcinoma
epidermoide
infiltrante
medianamente
diferenciado
queratinizado

Ab: abastonados; Alb: albumina, Glob: globulinas séricas, HTLV1: agente causal de leucemia de células T adultas, HIV: virus inmunodeficiencia humana,

Anti core: anticuerpos core. Hb: hemoglobina. TP: tiempo de protrombina. INR: razén normalizada internacional. Linf: linfocitos. Hto: hematocrito. Mon:

monocitos. Seg: segmentados. TGP : transaminasa glutamico piravica. PT: proteina. TPT: tiempo parcial de tromboplastina. TGO: transaminasa. VHB:
virus de la hepatitis B. VHC: virus de la hepatitis C. E coli BLEE: Escherichia coli con resistencia a betalactamasas de espectro extendido.

Fuente: elaboracion propia.

De acuerdo a lo planteado en este reporte de caso, es
importante diagnosticar candidiasis diseminada para iniciar la
terapia antifungica temprana, y con ello mejorar la superviven-
cia en pacientes inmunocomprometidos.

Autoria RHLA: conceptualizacion, investigacion. RCDC: revision de datos.
CNCA: adquisicion de datos de broncoscopia. VFAG: redaccion (revision
y edicioén) y metodologia. RSTE: procesamiento y andlisis de examenes

citolégicos e histopatologia.

Origen y revision por pares No solicitado. Con revision externa por tres

pares revisores, a doble ciego.
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Rodriguez-Hidalgo et al.

Tomographic presentation with miliary appearance in an
immunocompromised patient with pulmonary candidiasis: A
case report

ABSTRACT

INTRODUCTION Candida albicans infection shows a wide range of patterns on chest computed tomography, including ground glass
opacities and consolidation, with the miliary pattern being the least frequent. The miliary pattern is not exclusive to tuberculosis.
Fungal lung infections are rare and potentially fatal. Colonization by Candida albicans, associated with impaired immunity, requires
early empirical antifungal therapy to improve survival.

CASE REPORT 48-year-old male patient with persistent productive cough, mucopurulent expectoration, dyspnea on moderate
exertion, night sweats, elevated temperature, and weight loss. Chest tomography revealed miliary interstitial lung disease, and he was
prescribed antituberculosis treatment.

Diagnostic video bronchoscopy showed two tumors in the right main bronchus.

Studies of the samples revealed the presence of Candida albicans in the pulmonary parenchyma. A new contrasted chest tomographic
study reported a heterogeneous lesion in the esophagus. The pathologic result of the biopsy concluded the presence of moderately
differentiated keratinized infiltrating squamous cell carcinoma. The patient died.

DISCUSSION The miliary tomographic pattern requires a broader approach for accurate diagnosis. The reported case presented with
oral candidiasis and impaired immunity. Previous colonization associated with impaired immunity is the most important factor found
for disseminated candidiasis.

CONCLUSION The miliary radiological pattern is not exclusive to tuberculosis, warranting a more precise diagnostic approach. It is
important to diagnose disseminated candidiasis in order to initiate early antifungal therapy and thus improve survival.
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