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Deterioro clinico por Exophiala dermatitidis en )
un paciente con fibrosis quistica T

Clinical Deterioration Due to Exophiala Dermatitidis in a
Patient with Cystic Fibrosis

Estimado Director:

En los Gltimos afios se ha descrito un incremento de los ais-
lamientos respiratorios de Exophiala dermatitidis en pacientes con
fibrosis quistica (FQ). Presentamos un caso de FQ con infeccién
bronquial crénica por E. dermatitidis.

Se trata de una paciente de 21 afios con diagnéstico de FQ
desde los 3 meses de edad con genotipo F508del/3849+1G>A.
En la tomografia computarizada de térax se identificaban multi-
ples bronquiectasias cilindricas, quisticas y arrosariadas en ambos
pulmones. En la espirometria mostraba una obstruccién pul-
monar moderada-grave con un volumen espiratorio forzado en el
primer segundo (FEV) de 1.680 ml (53% del predicho). Presentaba
insuficiencia pancredtica e infeccién bronquial intermitente por
Staphylococcus aureus sensible a meticilina, Pseudomonas aerug-
inosa y Achromobacter xylosoxidans. La paciente habia sufrido
descenso de la funcién pulmonar, y en la microbiologia de esputo en
los dltimos afios inicamente se aislaba E. dermatitidis. Ante el dete-
rioro clinico y la ausencia de crecimiento bacteriano se realizé una
broncoscopia con broncoaspirado (BAS) y lavado broncoalveolar
(LBA). La siembra se realizé de forma cuantitativa en medios selec-
tivos, en agar Sabouraud y en agar sangre, los cuales se incubaron
durante 5 dias. Para la identificacién de los distintos patégenos se
utilizé espectrometria de masas MALDI-TOF. Tanto en el LBA como
en el BAS, creci6 E. dermatitidis, y se test6 sensibilidad antibiética
con anfotericina B y voriconazol mediante el método de Etest”,
obteniéndose unos valores de CMI de 0,1 y 0,023, respectivamente.
Se inici6 tratamiento con voriconazol via oral 300mg/12 h, pero
por efectos adversos (alucinaciones y alteracién del perfil hep-
atico) se bajé la dosis hasta la maxima tolerable a 100mg/12 h.
Durante el seguimiento ha presentado importante mejoria clinicay
descenso de las exacerbaciones, aunque ha persistido el aislamiento
del hongo.

En pacientes FQ la prevalencia de la levadura E. dermatitidis varia
entreel 2al 15%'. Esto puede ser debido a la falta de estandarizacién
de los procedimientos de deteccién en las muestras de esputo.
E. dermatitidis es un hongo oportunista de crecimiento lento, no
es ubicuo, por lo que no suele ser un contaminante frecuente en los
laboratorios de microbiologia. Especialmente se aisla en pacientes
con FQ por lo que el aislamiento en un paciente no-FQ ha de llevar
a sospecharla?.

Fue descrito por primera vez en 19903, y desde entonces se
han ido publicando algunos casos. En 2010 se describié el primer
caso de esputo pigmentado cuyos flecos negros se atribuyeron a las
hifas del hongo®. En 2017, Grenouillet et al. publicaron 2 casos de

pacientes con bronquiectasias persistentes y colonizacién crénica
por E. dermatitidis, que llevé al diagnéstico de FQ2.

Para el diagnéstico definitivo de este hongo, es imprescindible
realizar cultivos de la muestra en agar Sabouraud, incubando a
temperatura ambiente o a 30°C, y obtener repetidos aislamien-
tos. Los cultivos deben observarse durante 3-4 semanas, aunque
normalmente se detectan colonias en menos de 7 dias. Las colo-
nias son pequefias al principio, y con el tiempo aumentan de
tamafio y adquieren un color negro oliviceo intenso o marrén
oscuro caracteristico (fig. 1). Sin embargo, el aislamiento en oca-
siones es complicado, y el uso de medios de cultivo apropiados
como agar eritritol-cloranfenicol (ECA) puede aumentar su tasa
de recuperacién®. Las técnicas moleculares (LAMP o hibridacién
reversa) pueden ser alternativas potentes a los medios de cultivos,
aumentando su porcentaje de deteccién en muestras de esputo®.

En pacientes con FQ el aislamiento de E. dermatitidis de forma
crénica o intermitente, generalmente se presenta sin ninguna
repercusion clinica, aunque hay casos como el de una nifia con
FQ que presenté sintomas de disnea debido a una neumonia
por E. dermatitidis’. Asi mismo, existen 2 estudios prospectivos
sobre una cohorte sueca de 98 pacientes con FQ de mas de 12
afios de edad, en donde E. dermatitidis o niveles séricos eleva-
dos de IgG contra E. dermatitidis se asociaron con insuficiencia
pancredtica, colonizacién mas frecuente por micobacterias no
tuberculosas, aumento de los marcadores inflamatorios, requer-
imientos de tratamiento antibiético via intravenosa con mayor
frecuencia y FEV; mas bajo®. Aunque el impacto clinico de este
patégeno es alin una cuestion pendiente de investigacion, su pres-
encia en las vias respiratorias debe ser objeto de vigilancia ya que

Figura 1. Colonias de Exophiala dermatitidis en placa de agar Sabouraud con cloran-
fenicol.
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actualmente se considera un patégeno oportunista emergente en
la FQ°.
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Fibrosis quistica del adulto, una causa de R
bronquiectasias a considerar en el paciente =S
con EPOC

Adult Cystic Fibrosis: A Possible Cause of Bronchiectasis in COPD
Patients

Estimado Director:

La fibrosis quistica (FQ) es una enfermedad genética autosémica
recesiva que se produce como consecuencia de una alteracién del
gen cystic fibrosis transmembrane conductance regulator (CFTR)'.
Esta alteraciéon determina un transporte anormal de iones, funda-
mentalmente en las células epiteliales del tracto gastrointestinal
y respiratorio?. La deteccién precoz mediante cribado neonatal
a través de la determinacién de la tripsina inmunorreactiva ha
demostrado beneficios a largo plazo, por ello, generalmente se
diagnostica en nifios. Sin embargo, estudios recientes indican una
prevalencia del diagnéstico de FQ en adultos cercana al 10%3*,
El diagnéstico se establece ante la presencia de criterios clini-
cos o antecedentes familiares de FQ y la demostraciéon de un
funcionalismo anormal del CFTR mediante el resultado de una
prueba del sudor o la presencia de 2 mutaciones causantes de la
enfermedad®.

Presentamos el caso de un varén de 52 afios de edad, exfumador
de 35 paquetes/afio, con antecedentes familiares de enfermedad
respiratoria, madre afecta de asmay padre afecto de enfisema pul-
monar, sin otros antecedentes personales de interés. Ingresa en
la unidad de cuidados intensivos por una encefalopatia hipercap-
nica sin un desencadenante claro, siendo necesaria su intubacién
y tratamiento con ventilacién mecanica invasiva. Previo al ingreso
presentaba tos y expectoracién habituales y disnea grado 1-2 de
la Medical Research Council (MRC) de algunos afios de evolucién
que habia empeorado en los Gltimos meses. Al alta se deriva a la
consulta de neumologia para completar el estudio y destaca que
el paciente mantiene disnea grado 2 de la MRC sin otros datos
relevantes. Se solicitan pruebas de funcién pulmonar, ajustadas
a la normativa SEPAR publicada en el afio 2002, que revelaron

una capacidad vital forzada (FVC) de 2.150cc (51,7%), un volu-
men espiratorio forzado en el primer segundo (FEV;) de 650 cc
(19,4%) y una relacién FEV4 [FVC del 30,5%, una difusiéon de monéx-
ido de carbono corregido por el volumen alveolar (KCO) del 56%
y una prueba de los 6 min marcha en la que recorria 576 m
(98,5% de sus tedricos) aunque desaturando hasta el 76%. Se con-
stat6 una insuficiencia respiratoria global crénica en la gasometria
arterial, cuyos valores eran: pH 7,41, presion parcial de diéx-
ido de carbono (PaCO,) 52 mmHg, presién parcial de oxigeno
(Pa0,) 52mmHg y saturacién de oxigeno (SaO,) del 86%, por
lo que se mantuvo el tratamiento con ventilacibn mecanica no
invasiva en domicilio. Ademas se solicitdé una tomografia com-
putarizada (TC) de térax que mostré en el parénquima pulmonar
afectacién enfisematosa centrolobulillar, areas bronquiectasicas en
campos superiores fundamentalmente y en regiones perihiliares
y bases, con formaciones quisticas (bronquiectasias quisticas) y
zonas seudonodulares en lingula y I6bulos inferiores en relacién
a impactaciones mucosas (fig. 1). Ante estos hallazgos el paciente
fue diagnosticado de enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC), insuficiencia respiratoria global crénica y bronquiectasias
pendientes de filiar. Con el objetivo de buscar una etiologia de las
bronquiectasias se solicitaron diversas pruebas complementarias
(estudio de inmunodeficiencias, alfa-1-antitripsina, Mantoux. . .)°
y destacé un test del sudor positivo con un resultado de 84 mEq
de cloruro por litro que se completé con un estudio genético. El
paciente no fue portador de ninguna de las 52 mutaciones que
se estudiaron, aunque no se realiz6 la secuenciacién completa del
gen. Con todo ello diagnosticamos a nuestro paciente de FQ del
adulto.

Las bronquiectasias son la tercera causa de enfermedad respi-
ratoria obstructiva en pacientes adultos. Dado que no se tratan de
una enfermedad en si sino de la consecuencia de otros procesos,
es de gran importancia establecer la etiologia de las mismas
en aras de un mejor abordaje terapéutico®. A pesar de que
la prevalencia de bronquiectasias es aproximadamente del 50%
en EPOC moderada-grave®, no debemos dar por hecho que son
consecuencia directa de esta enfermedad y debemos realizar un
diagnéstico diferencial de otros procesos asociados.
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