En la analitica destaca: glucosa. 177 mg/dl;
GPT. 88 mU/ml; gama-GT. 155 mU/ml;
13.100 leucocitos con desviacion izquierda;
VSG, 120 mm/h; hemocultivos negativos. Li-
quido pleural de aspecto ambarino con 3,1
g/dl de proteinas, 224 mg/dl de glucosa,
1.457 mU/ml de LDH, 25 mU/ml de ADA,
20.000 células nucleadas/ul. con un 89% de
polinucleares, un 10% de linfomononucleares
y un 1% de histiocitos. En el cultivo se detec-
to la presencia de Nocardia spp. sensible a
amoxicilina-dcido clavuldnico, cefuroxima,
eritromicina, ciprofloxacino y resistente a co-
trimoxazol. Fue tratada con clindamicina y
amikacina y, posteriormente, con cefuroxima
hasta completar 25 dias. Se drenaron 200 ml
de liquido plevral. El cuadro clinico y la ima-
gen radioldgica se resolvieron completamente.

La nocardiosis pulmonar es una infeccién
infrecuente pero grave, que suele presentarse
como una enfermedad subaguda o crénica.
Nocardia spp. es una bacteria grampositiva
del orden de los Actinomyveetos. Las infeccio-
nes pulmonares se producen comidnmente por
N. asteroides, mientras que N. brasiliensis cs
la causante de infecciones cutdneas®*. La in-
cidencia en Espafa de esta enfermedad no
estd determinada, pero en los EE.UU. se re-
cogen de 500 a 1.000 nuevos casos anuales.
En los ultimos afios se ha producido un incre-
mento, probablemente debido a unos tests
diagndsticos mds sensibles, a la sospecha ini-
cial de la misma y a un aumento de la terapia
inmunosupresora®™. Generalmente los enfer-
mos se encuentran inmunocomprometidos,
como los trasplantados y los tratados con cor-
ticoides (hasta el 40% de los casos)?, los por-
tadores del VIH, los diabéticos y los cirrdti-
cos, entre otros’.

La sintomatologfa respiratoria mds fre-
cuente es el proceso tebril con tos, expectora-
cién purulenta, disnea y dolor tordcico de ca-
racteristicas pleurfticas®. En la hematimetria
destaca la leucocitosis con neutrofilia®. Los
hallazgos radiolégicos son variables: nodulos
unicos o multiples, densidades alveolares de
uno o vartos lébulos. infiltrados reticulono-
dulares. Con frecuencia se produce la cavita-
¢ién y aparicién de derrames pleurales'. El
diagnéstico se basa en el aislamiento de No-
cardia spp. en dos cultivos de esputo diferen-
tes. en secreciones bronquiales obtenidas por
broncoscopia o en liquido pleural'. Se re-
querirdn de 3 a § semanas para poder descar-
tar su negatividad®- El tratamiento con sul-
fonamidas ha sido cldsicamente de primera
eleccion y mds recientemente se han usado
combinaciones de trimetoprim-sulfametoxa-
zol asociados o no a las sulfonamidas®. Ensa-
yos in vitro han demostrado que la cloxacili-
na, la amoxicilina-dcido clavuldnico y otros
betalactdmicos, como el imipenem, son efica-
ces en la erradicacién de la bacteria. Asocia-
ciones como imipenem-amikacina o cefotaxi-
ma-amikacina han tenido buena eficacia
clinica®. La duracién del tratamiento estd
poco documentada, aunque la bibliogratia re-
comienda unas 6 semanas en las formas loca-
lizadas, y entre 6 meses y un afio las disemi-
nadas®. El prondstico estd en relacion con la
enfermedad de base, observindose una mor-
talidad mas alta en el grupo de pacientes que
tomaban corticoides®. Nuestro paciente retine
la clinica caracteristica, estd inmunocompro-
metido por el tratamiento con corticoides y es
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Fig. 1. Radiografia de térax en la que se obser-
va el absceso pulmonar y el hidroneumotérax
derecho.

diabético; su presentacion radioldgica no es
habitual: hidroneumotérax y absceso pulmo-
nar. El antibiograma evidencié la resistencia
al cotrimoxazol y la eficacia de diversos anti-
biéticos, aportando un caso mads a la variable
sensibilidad de este germen. La cefuroxima
resolvié el cuadro clinico con 25 dias de tra-
tamiento.

J. Fullana Monllor?, P.A. Garcia Bermejo" y
C. Pellicer Ciscar*

1Seccion Neumologia. "Medicina Familiar

y Comunitaria. Hospital San Francisco

de Borja. Gandia. Valencia.
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Sindrome de Young como causa
de insuficiencia respiratoria

Sr. Director: El sindrome de Young for-
ma parte de un grupo de entidades clinicas
que cursan con infertilidad masculina. bron-
quicctasias ¢ infecciones sinopulmonares de
repeticion. Caracteristicamente, conlleva es-
casa sintomatologia respiratoria y alteracio-
nes leves de la funcién pulmonar. No se han
descrito casos en los que fuese causa de un

Fig. 1. TAC tor4cica en Ia que se observan ima-
genes “en anillo de sello” demostrativas de la
existencia de bronquiectasias bilaterales.

sindrome obstructivo severo ¢ insuficiencia
respiratoria. Presentamos el caso de un varén
con insuficiencia respiratoria diagnosticado
de un sindrome de Young.

Un varén de 56 afios, no fumador, trabaja-
dor agricola, casado y sin hijos. fue ingresado
en nuestro hospital por fiebre y disnea de re-
poso. Referfa haber padecido, desde los 19
afios. infecciones respiratorias de forma repe-
tida. Ademis, desde los 40 afios presentaba
tos con abundante expectoracion y disnea
(clase funcional 11 de lTa NHA). A su ingreso,
la radiografia de térax cvidencié la presencia
de un infiltrado con broncograma aéreo en el
{6bulo superior izquierdo y se intufa la exis-
tencia de bronquiectasias bilaterales y difu-
sas. Se interpretd el cuadro como una neumo-
nia en el contexto de una OCFA y de un cor
pulmonale. Se inicié tratamiento con ceturo-
xima, broncodilatadores y diuréticos. El pa-
ciente evoluciond favorablemente desde el
punto de vista clinico y gasométrico. Se reali-
76 entonces una tomograffa axial computari-
zada tordcica que revelo la presencia de bron-
quiectasias cilindricas en Iébulo medio y
I6bulo inferior izquierdo (fig. 1). El paciente
fue dado de alta en situacién de estabilidad
clinica y revaluado en consulta externa para
conocer la severidad de su alteracion funcio-
nal y estudiar la causa de las bronquicctasias.
Con el paciente realizando correctamente tra-
tamicnto broncodilatador prescrito. su fun-
cion pulmonar demostraba una obstruccion
severa al flujo aéreo: FVC. 1.550 I (35%):
FEV,, 0,850 1 (27%); FEV /FVC, 55%; TLC,
87% sobre ¢l valor teérico y RV/TLC, 229%.
El FEV, se incrementaba un 16% tras inhala-
cion de salbutamol. La difusion de CO
(DLCO) estaba levemente disminuida (el
72% sobre el valor tedrico) y la difusion co-
rregida para el volumen alveolar (KCO) era
normal. La insuficiencia respiratoria se man-
tuvo en situacion de estabilidad clinica, pres-
cribiéndose oxigeno domiciliario. El test del
cloro en sudor ofrecié una cifra de 38 mEq/1.
Se llevé a cabo un estudio genético, que des-
carté las siguientes mutaciones en el gen de
la fibrosis quistica: (AF508, G542X, G551D,
R1162X, N1303K. El proteinograma, asi
como la IgG y sus subclases, la IgA, IgM y la
IgE, estaban dentro de los limites de la nor-
malidad. El factor reumatoide fue negativo y
el valor de la o,-antitripsina fue normal. Se
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realizO un espermiograma, que evidencio
azoospermia. Se decidié entonces practicar
una biopsia nasal, obteniéndose una muestra
en la que se pudo comprobar (por microsco-
pia electrénica) la ausencia de alteraciones
ultrastructurales ciliares. El paciente rechazo
la posibilidad de someterse a una biopsia tes-
ticular. Actualmente, se encuentra clinica-
mente estable y sigue controles periddicos en
nuestra consulta externa.

El diagndstico del sindrome de Young
debe ser sospechado en pacientes con bron-
quicctasias, infecciones sinopulmonares de
repeticién 'y azoospermia obstructiva. Sin
embargo, el diagndstico definitivo sdlo puede
ser sostenido una vez descartados otros pro-
cesos que cursan con similares hallazgos cli-
nicos. Uno de ellos es la fibrosis quistica
(FQ), cada vez mds frecuentemente descrita
en adultos'. El diagndstico se basa en unos
hallazgos clinicos compatibles y en el test del
cloro en sudor, que solo muy raramente ¢s
normal en pacientes con FQ?. En el caso aqui
discutido, a pesar de haber descartado las
mutaciones genéticas de FQ mads frecuentes
en nuestro medio, no es posible negar catego-
ricamente csta posibilidad (existen mds de
700 mutaciones descritas). Este dilema diag-
nodstico se presenta en todos los casos de sin-
drome de Young, pero sc ha publicado que la
prevalencia de mutaciones del gen del CFTR
no es superior cn estos pacientes que en la
poblacién  general’. Otra enfermedad que
debe ser descartada es la discinesia ciliar pri-
maria, que cursa con alteraciones de la ultra-
estructura y/o motilidad ciliar. Nuestro pa-
ciente no presentd deficiencias de los brazos
de dinefna en el examen de microscopia elec-
tronica. Tampoco se halld un déficit de inmu-
noglobulinas, subclases 1gG o o, -antitripsina.
La aspergilosis broncopulmonar alérgica y
otras causas de bronquiectasias difusas (en-
fermedades rcumaticas, sindrome de uias
amarillas, etc.) pueden ser razonablemente
desechadas por la clinica. La imposibilidad
de realizar una biopsia testicular nos impidio
descartar alteraciones de la espermatogénesis.
que en ocasiones se asocian con la clinica
que presenta nuestro enfermo®.

En ¢l sindrome de Young la clinica respi-
ratoria suele ser leve™. Es habitual que se
diagnostique en cl contexto de un estudio de
infertilidad masculina y, en el resto de los ca-
sos, al desarrollar el diagndstico diferencial
de un paciente con bronquiectasias. Normal-
mente. la funcion pulmonar muestra una obs-
truccion de cardcter leve con aumento del vo-
lumen residual y una difusion conservada. En
las series publicadas no se describen casos de
insuficicncia respiratoria, y sélo en algunas
s¢ citan pacientes con obstruccién severa al
flujo aéreo™®. En el caso aqui publicado. el
sindrome obstructivo y la insuficiencia respi-
ratoria deben, razonablemente, ser achacadas
al sindrome de Young dado que no se encon-
traron otros posibles factores contribuyentes
(el pacicnte no era fumador).

En resumen, ¢l sindrome de Young puede
ser causa de una obstruccién severa al flujo
aéreo y de insuficiencia respiratoria.

A. Veres Racamonde, L.A. Pérez de Llano®,
y J.L. Soilan del Cerro*

Seccién de Neumologia. Hospital POLUSA.
"Hospital Xeral-Calde. Lugo
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Relacion dosis-respuesta en el test
de provocacién bronquial
inespecifica con metacolina

Sr. Director: Para poder interpretar una
prueba de provocacién es preciso relacionar
la intensidad del estimulo y la respuesta ob-
servada. Para ello sc utilizan unos ejes de co-
ordenadas, registrando en el eje de abscisas
las dosis del farmaco administrado y en el de
ordenadas la respuesta (curva dosis-respucs-
ta), persistiendo la controversia de expresar la
dosis en escala lincal o logaritmica'.

La relacion dosis-respuesta en la prueba
de metacolina ha sido descrita como «) rela-
cion lineal dosis-descenso del VEMS; b) re-
lacion logaritmo de la dosis-descenso del
VEMS, y ¢) otras relaciones mds complejas.
La determinacion de la relacion dosis-res-
puesta no es tan simple como pudiera pare-
cer porque frecuentemente se dispone de po-
cos pares de valores (sujetos muy reactivos
con descensos rapidos del VEMS), por la va-
riabilidad de la medida de la respuesta y por
la incertidumbre sobre la cantidad de meta-
colina depositada realmente en los receptores
bronquiales.

Hemos tratado de averiguar la funcion que
mejor describe la relacidn, en un estudio de
hiperreactividad bronquial en la poblacién
general. Se han estudiado 114 sujetos de am-
bos sexos entre 22 y 44 afios, clegidos al
azar, del censo de poblacién de Oviedo, parti-
cipantes dentro del grupo espanol en el Estu-
dio Europeo de Salud Respiratoria®. Depen-
diendo de las respuestas a un cuestionario
sobre sintomas respiratorios se administré la

dosis de metacolina mediante dosificador
MEFAR, de acuerdo a dos tipos de protoco-
lo: uno corto (0,0039 mg/dosis. inicial y me-
diante cinco escalones, doblando la dosis has-
ta alcanzar una dosis final acumulada de
1 mg) y otro protocolo largo (0,0019 mg/do-
sis. inicial y mediante 10 escalones, alcan-
zando una dosis final acumulada igualmente
de 1 mg). Se realizé espirometria forzada en
espirémetro de agua BIOMEDIN, computari-
zado on line, en situacién basal, 2 min des-
pués de inhalacion de diluyente (solucién sa-
lina tamponada con fosfato para obtener un
pH fisioldgico) y a intervalos de 2 min des-
pués de cada inhalacién de metacolina. Se
utilizaron los datos de los un 15 sujetos en los
que el VEMS descendié al menos un 15% del
valor control (posdiluyente). EI menor nime-
ro de pares de datos utilizado fue cuatro (2
sujetos), y el mayor 10 (3 sujetos), con una
media de pares de datos de 7,33. Se estudia-
ron tres tipos de regresion: lineal, reciproca y
logaritmica. En los tres se tomé el VEMS en
porcentaje como “y”. En la regresiones lineal
y reciproca, s¢ tomaron como “x” los mg
acumulados inhalados. La regresion logarit-
mica (log dosis) era lineal, pero tomando
como “x" el logaritmo de los mg acumulados
inhalados. La expresion de la regresion reci-
procaes l/y = a + bx.

Los coeficientes de correlacion de las di-
ferentes regresiones y la relacién entre cllas
se expresan en la tabla 1. Se observan dife-
rencias significativas (t de Student de datos
aparcados) entre regresion lineal y reciproca
(p < 0.001), y entre regresion lineal y logarit-
mica (p < 0,001).

El modelo de respuesta al que mejor se
ajustan los datos es la regresion reciproca, si
bien con poca ventaja sobre el modelo de re-
gresion lineal, el cual consideramos mas
aconsejable por su mayor sencillez. EI mode-
lo de regresion logaritmica se ajusta peor y
no recomendamos su empleo, al menos en es-
tudios similares al aqui presentado.
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TABLAI
Coeficientes y relacion en los diferentes tipos de regresion

Regresion

Lineal (1)

Reciproca (2} Logaritmica (3)

Coeficiente de correlacién
Mecdia (DE)
Limites

—0.951 (0.030)
-0,886 a 0,988

0,962 (0,022)
0,922 2 0,995

—-0.887 (0,063)
-0.751a 0,991

p <0001 entre () y (1)1 p <0001 entre (1) y (3).
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