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Resumen

La aspergilosis invasora es una infeccion
oportunista causada por hongos del género
Aspergillus spp, considerandose la con peor
prondstico producida por este organismo.
Presenta una elevada tasa de mortalidad a
pesar del avance en los tratamientos
antifiingicos, afectando principalmente a
pacientes inmunosuprimidos. Dentro de las
formas clinicas se encuentra la que sucede
posterior a una cirugia conllevando una
elevada morbi-mortalidad.

Presentamos un caso clinico del Hospital
Roberto Del Rio. Recién nacido de término
diagnosticado de transposicién de grandes
vasos, quien a los 9 dias de vida es sometido
a cirugia correctora. Egresa de pabellén con
térax abierto y con requerimiento de drogas
vasoactivas. Al décimo dia postoperatorio
presenta deterioro hemodinamico, se realiza
ecocardiograma que muestra liquido con
ecorefringencias y se realiza aseo quirargico,
extrayendo muestra para cultivo que resulta
positivo para Aspergillus terreus. Por
consiguiente, se inicia tratamiento con
voriconazol con buena respuesta clinica.

La cirugia cardiaca es la primera causa de
aspergilosis invasora post-quirargica. El
origen es por la contaminacién del
procedimiento quirdrgico a través de esporas
de Aspergillus spp. en el aire. Con respecto a
la terapia antifingica, el tratamiento de
eleccién es voriconazol como tratamiento de
primera linea, pero la duracion de éste no ha
sido definido totalmente en base a la
evidencia. En relacion a la prevencion, se
recomienda realizar procedimiento quirdrgico
en pabellones con ventilacion con sistema de
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filtracion HEPA (High Efficiency Particle
Arrestance) y adecuada técnica estéril
durante la intervencion.

Palabras claves: aspergilosis invasora,
cirugia cardiaca, Aspergillus terreus

INVASIVE
SURGICAL
PRESENTATION OF CASE

ASPERGILLOSIS POST

Invasive aspergillosis is an opportunistic
infection caused by fungi of the genus
Aspergillus  spp, considered the worst
prognosis produced by this organism. It has a
high mortality despite progress in antifungal
treatments, affecting mainly
immunocompromised patients. Clinically can
occur following surgery , leading to high
morbidity and mortality.

We report a case of Roberto Del Rio Hospital.
Term newborn diagnosed with transposition of
the great vessels, who at 9 days of life
undergoes corrective surgery. Leaves the
pavilion with open chest and requirement of
vasoactive drugs. On the tenth day after
surgery presents hemodynamic deterioration,
the echocardiogram shows refringence and
surgical cleaning is performed, a sample is
removed and cultured resulting positive for
Aspergillus terreus. Therefore, treatment with
voriconazole starts with good clinical
response.

Cardiac surgery is the leading cause of post-
surgical invasive aspergillosis. The origin is
the contamination of the surgical procedure
through Aspergillus spp spores in the air. As
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for antifungal therapy the use of voriconazole
is recommended as first-line treatment but the
and duration of this has not been complete
defined based on the evidence.

In relation to prevention,it is recommended
surgical procedure pavilions ventilation
filtration system HEPA (High Efficiency
Particle Arrestance) and appropriate sterile
technique during the intervention.

Keywords: invasive aspergillosis, cardiac
surgery, Aspergillus terreus

I INTRODUCCION

El género Aspergillus es un hongo
filamentoso que abarca a méas de 500
especies y se caracterizan por ser
saprofiticos, habitando el suelo y agua donde
se encarga de la degradacién de la materia
organica, encontrandose en  cualquier
ambiente incluso en el hospitalariol. A pesar
de ser considerado un microorganismo
oportunista, han sido identificadas mas de
100 especies capaces de producir
enfermedades en seres humanos que abarca
desde reacciones alérgicas a infecciones
graves e incluso mortales®.

La aspergilosis invasora es una infeccion
oportunista aguda o crénica causada por
hongos del género Aspergillus spp,
considerandose la enfermedad con peor
prondstico producida por este organismos.
Continba teniendo una elevada tasa de
mortalidad a pesar del avance en los
tratamientos antifingicos”, afectando
principalmente a pacientes inmunosuprimidos
teniendo una mortalidad que alcanza un 35-
95% de los casos (dependiendo de la
enfermedad subyacente)®®. Las especies que
mas se asocian a esta patologia son
Aspergillus  fumigatus, Aspergillus flavus,
Aspergillus niger y Aspergillus terreus,
causando en el mundo aproximadamente
200.000 casos al afio*?.

Dentro de las formas clinicas de aspergilosis
invasora, se encuentra la que sucede
posterior a una cirugia, siendo una
complicacion inusual y subestimada del acto
quirargico, conllevando una elevada morbi-
mortalidad asociada”®. Recientemente se
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publicé un caso de aspergilosis invasora que
ocurri6 meses después de una cirugia
cardiaca’. A continuacién, se presenta el
segundo caso clinico de aspergilosis invasora
post-quirdrgica (AIPQ) que se presenta en la
Unidad de Cardiocirugia del Hospital de Nifios
Roberto Del Rio.

Il. CASO CLIiNICO

Recién nacido de término de 39 semanas,
proveniente de Valparaiso, pequefio para la
edad gestacional, con peso de nacimiento de
2.860 grs. y talla 48 cms. Parto vaginal con
APGAR 9-9. Precozmente se le diagnostica
una cardiopatia congénita consistente en
transposicion de los grandes vasos,
comunicacién interventricular
perimembranosa (CIV) y comunicacion
interauricular  (CIA)  ostium  secundum
fenestrada, por lo que se traslada a Unidad
de Pacientes Criticos Cardiovascular (UPCV)
de Hospital Roberto Del Rio.

A los 9 dias de vida se realiza cirugia
correctora bajo circulacion extracorpérea que
dura 122 minutos con un total de duracién de
la cirugia de 6,5 horas. Durante el
procedimiento presenta arritmia grave, con
sangramiento que requirio transfusion de
glébulos rojos, plasma fresco congelado y
crioprecipitado, adecuadamente aprobados
por el Banco de Sangre. De pabellon egresa
con apoyo de drogas vasoactivas con torax
abierto, piel cerrada, con dos drenajes
pleurales y uno mediastinico, catéter de
Tenckhoff y dos venosos percutaneos.

Al ingreso a la UPCV, se constata
hemodindmicamente inestable, con
hipotensién arterial, presion venosa central
elevada, aumento de volumen en herida
operatoria con drenaje mediastinico tapado.
Se realiza ecocardiograma que muestra mala
contractilidad  miocardica  impresionando
secundario a compresion externa, por lo que
en UPCV se procede a apertura de piel
dejando membrana con drenaje mediastinico
aspirativo. Evoluciona grave, con sangrado
activo, controlado parcialmente en base a
volumen y alto apoyo ionotrépico. Se realizan
cultivos en los cuales se informa el desarrollo
de Acinetobacter baumanii en hemocultivo
obtenido a través de linea arterial, por lo que
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se cambia linea arterial y se deja tratamiento
antibiético  vancomicina/meropenem, con
favorable evolucion.

Al 10° dia post-operatorio presenta deterioro
hemodinamico caracterizado por tendencia a
la hipotension, con aumento de los
requerimientos de drogas vasoactivas. Se
realiza ecocardiograma, destacando
acumulacion de liquido ecorefringente en
ventana pericardica. Se sospecha infeccion
de la herida quirdrgica, por lo cual se realiza
aseo quirdrgico y se toma cultivo en pabellon
resultando positivo las 48 horas para hongo
filamentoso (Aspergillus terreus) por lo que se
inicia tratamiento con voriconazol, en dosis
estandar, evolucionando favorablemente. El
16° dia post operatorio se realiza cierre de
esternotomia, bien tolerado, y posteriormente
se retira el catéter Tenckhoff y los drenajes
pleurales. Al 21° dia post-operatorio, en
control ecocardiografico destaca imagenes de
vegetaciones en atrio derecho, por lo que se
extiende tratamiento con voriconazol por 48
dias. Dado que paciente evoluciona
favorablemente, y completando 14° dias de
tratamiento con voriconazol, se decide
traslado a centro de base para completar
tratamiento antifingico donde evoluciona de
la parte infecciosa favorablemente, con
resolucién de vegetaciones al
ecocardiograma.

I1l. DISCUSION

La aspergilosis invasora es una infeccion
grave que se presenta clasicamente en
pacientes severamente
inmunocomprometidos, con factores de riesgo
tales como: trasplante de médula 6sea, de
o6rganos sélido (higado, pulmén corazén),
neutropenia prolongada, el uso de altas dosis
de esteroides o] de agentes
inmunosupresores, y en condiciones que
conducen a alteraciones de la respuesta
inmune celular como la infeccién por el virus
de la inmunodeficiencia humana o canceres
hematolégico™. Mientras que la aspergilosis
invasora clasicamente se presenta en
pacientes inmunocomprometidos, la AIPQ se
presenta  generalmente en  pacientes
inmunocompetentes  sin los  factores
anteriormente mencionados'® **, estimandose
una incidencia de AIPQ de 2 casos cada
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10.000 procedimientos quirargicos
realizados™.

Por ser una complicacion inusual, la mayoria
de la informacibn que se conoce sobre
aspergilosis post-quirdrgica es a través de
casos clinicos, siendo el primer caso
documentado publicado el afio 1933 en The
Journal of the American Medical Association,
en el que se presentd una infeccion de piel
posterior a una cirugia abdominal en una
mujer adulta’®. El afio 2006 se publicé la serie
de casos mas grande realizada hasta la
fecha, en el que Pasqualotto et al. recopilé
mas de 500 casos de AIPQ. Dentro de los
resultados presentadoslo, destaca que la
cirugia cardiaca fue la primera causa de la
serie, con un 20% de los casos registrados,
presentandose en promedio 2,7 meses
posterior a la cirugia (con intervalo de <1 a
>12 meses). Por otra parte, en el 90% de los
casos la cirugia involucraba la valvula mitral o
aortica, presentandose como aortitis 0
endocarditis alcanzando esta Ultima una
mortalidad de un 92% de los casos.

En el caso de la aspergilosis invasora, la
principal via de contagio es a través de
esporas, las que si no son eliminadas por el
sistema inmune pueden germinar y colonizar
el tracto respiratorio si son inhaladas. Por otra
parte, se puede producir el contagio por
directa inoculacion a través de una solucion
de continuidad de la piel o mucosas™. En
caso de AIPQ, se presume que el origen de la
mayoria de las infecciones es por
consecuencia de contaminacion del
procedimiento quirdrgico a través de esporas
de aspergillus en el aire, correlacionandose
una alta cantidad de espora con el riesgo de
desarrollar aspergilosis invasora®*®.

Sobre el diagnéstico, destaca que el
Aspergillus spp. crece adecuadamente en
medios de cultivos corriente, aunque medios
de cultivo especificos para hongo aumenta el
rendimiento del examen'’. Una vez que
crece el hongo, es necesario la confirmacion
microbiolégica para para diferenciarlo de
otros hongos filamentosos™. Dentro de
inconvenientes de este examen se encuentra
la dificultad en la obtencién de muestra, el
largo tiempo de cultivo necesario (dias) y la
posibilidad de que se obtenga un resultado
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negativo en un contexto en el que el rapido
diagndstico puede cambiar el pronéstico del
pacientezo. El diagndstico definitivo requiere
una biopsia de tejido con la visualizacién
directa de la ramificacion hifas septadas™.

Existen otros examenes que se utilizan en el
diagndstico de aspergilosis invasora cuyos
resultados se obtienen mas rapidamente que
los exdmenes anteriormente descritos, dentro
de los que destacan: medicion de
galactomanano sérico (polisacarido de la
pared del Aspergillus el cual se eleva en
presencia de enfermedad aguda), 1,3-B-D-
glucano (componente de la pared celular de
los hongos, inespecifico) y reaccibn en
cadena de la polimerasa (PCR) para
Aspergillus (examen a(in no estandarizado)'”

En cuanto a la etiologia, si bien Aspergillus
fumigatus es el agente causal mas comun en
aspergilosis invasora, tal como ocurrioé en el
primer caso reportado dentro del servicio®, sin
embargo, Aspergillus terreus sigue siendo un
agente  etiolégico  importante®®®.  La
importancia clinica del Aspergillus terreus
radica en la resistencia in vitro/in vivo al
tratamiento con Anfotericina B, por lo que su
manejo antifingico es mas complejo,
presentando mayores tasas de mortalidad en
comparacibn a los otros géneros de
Aspergillus®.

Con respecto al tratamiento antifingico, la
importancia de la sospecha inicial radica en
que las drogas antifungica funcionan mejor
mientras el inb6culo y el riesgo de
diseminacion a otros 6rganos sea bajo”. Para
Aspergillus  spp, se pueden emplear
antifngicos de la familia de los azoles
(excepto fluconazol), equinocandinas o
polienos, siendo el tratamiento de eleccién en
aspergilosis invasora el voriconazol, el cual
tiene mejor respuesta clinica, mayor
sobrevida y menos efectos adversos en
comparacion al tratamiento con anfotericina
B, ademés de encontrarse en formulacién oral
y endovenosa®® ?’. Como tratamiento
alternativo de segunda linea se recomienda el
uso de anfotericina B, el cual ademas puede
asociarse a voriconazol en determinados
casos.
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En caso de AIPQ, el éxito del tratamiento
depende de la excision del tejido infectado,
disminucién de factores de inmunosupresion
(como minimizar las dosis de corticoides
sistémicos) y el uso de terapia antifungica
sistémica, en el tratamiento de eleccién y
duracién de este no ha sido definido en base
a la evidencia, aunque se recomienda el uso
de voriconazol como tratamiento de primera
linea'® por un plazo no menor a 3 meses
desde el fin de la infeccion activa'®. En el
caso de endocarditis, se recomienda una
intervencién quirdrgica temprana asociado a
terapia fdngica endovenosa para prevenir
complicaciones embodlicas 0
descompensacion cardiovascular®.

Por dltimo, dentro de las medidas de
prevencion de AIPQ se recomienda: realizar
procedimiento quirdrgico en pabellones con
ventilacion con sistema de filtracion HEPA
(High Efficiency Particle Arrestance) capaces
de filtrar las esporas de Aspergillus velando
por el mantenimiento de los equipos, técnicas
de desinfeccion adecuada del material
quirdrgico y evitar el contacto de la herida
operatoria con agua de la llave™.

IV CONCLUSION:

La AIPQ es una complicacion quirdrgica
infrecuente  con una elevada morbi-
mortalidad, por lo que se requiere un alto
indice de sospecha para el diagnéstico e
inicio del tratamiento adecuado. Con respecto
al diagnostico, Aspergillus spp crece
adecuadamente en medios de cultivo
corriente y para hongos. Ademas, se han
desarrollado otros exédmenes como el
galactomanano sérico, 1,3-B-D-glucano que
permiten realizar un diagnoéstico mas precoz,
aunque no siempre estan disponibles en
todos los centros. En cuanto al tratamiento, el
éxito de éste depende de la excision del tejido
infectado, disminucién de factores de riesgo
para aspergilosis invasora y el uso de terapia
antifiingica sistémica, siendo el Voriconazol el
tratamiento de eleccién con una duracién no
menor a 3 meses, aunque falten estudios que
avalen esta recomendacion empirica. Por
Gltimo, dentro de las medidas de prevencién
de AIPQ se recomienda realizar cualquier
acto quirdrgico con técnica aséptica y en
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pabellones con ventilacion con sistema de
filtracién HEPA.
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