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• TS, 67 años, hombre 

• Ex fumador 

• Alcoholista intenso 

• Uropatía obstructiva baja 

• Empleado de leñera 



• 05/06/11 – Consulta en emergencia  por 

cuadro de retención aguda de orina. Se  

coloca sonda vesical que el paciente se 

autoretira en domicilio en forma traumática. 
 

• En los días posteriores agrega dolor lumbar 

izquierdo y fiebre de 40°. 

 



• 20/06/11 – Ingresa a sala de medicina con 

planteo de Pielonefritis aguda, complicada con 

insuficiencia renal aguda. 

• Recibe Ciprofloxacina  i/v por 10 días. 

• Urocultivo y Hemocultivos negativos 

• 31/06/11 – Instala elementos de Insuficiencia 

Cardíaca. Se constata soplo sistólico nuevo. 



• ECOCARDIOGRAMA TRANSTORACICO: 

 Insuficiencia valvular Aórtica severa, con masa a 

nivel de valva coronaria. 

• ECOCARDIOGRAMA TRANSESOFÁGICO:  

 Válvula Aórtica trivalva con perforación y 

prolapso. Masa móvil de 36 x 12 mm. 

Insuficiencia aórtica severa. FEVI conservada 



• HC negativos x 6 

• Tratamiento fisiopatológico de la Insuf. Card. 

• 01/07/11 – Cirugía de sustitución valvular: válvula nativa 

destruida y con vegetaciones muy móviles. 

• Ingerso a Cti en postoperatorio inmediato. 

• 02/07/11 – Reintervención por sangrado mediastinal. 

 



• 5 días de asistencia respiratoria invasiva.  

• Recibe: 

–Penicilina + Gentamicina 2 días 

–Vancomicina + Ciprofloxacina 5 días 

–Ceftazidime + Ciprofloxacina 2 días 



• 08/07/11 – Consulta con Staff de Infectología. 

• Planteo: EI sobre válvula nativa post 

manipulación de la vía urinaria.  

• Con hemocultivos  negativos bajo tratamiento 

antimicrobiano 

 



• Conducta 

– Vancomicina para lograr cobertura de cocos gram + 

incluyendo SAMR 

– Mantener ceftazidime  para cubrir bacilos gram - 

– Tratar al menos 2 semanas y reevaluar según la 

evolución. 

 



• 08/07/11 – Micológico de muestras de válvula 

nativa: 

– Directo negativo 

– Cultiva Aspergillus  sp en 4 tubos 

»Contaminación Improbable en laboratorio 

»Contaminación en intraoperatorio? 

 



• Nueva conducta 

– Solicitar galactomanano 
– Iniciar tratamiento antifúngico en orden de 

preferencia con: 
» Voriconazol 

» Anfotericina Liposomal 

» Anfotericina Desoxicolato 

– Mantener antimicrobianos hasta resultado de 
galactomanano 

 



• Al alta:  

• No se había realizado galactomanano 

• Recibió: 14 días de ceftazidime/vancomicina y 

anfotericina desoxicolato 1 mg/kg/día en perfusión 24 

horas x 6 semanas + 1 sem de Voriconazol  

• Discreta insuficicencia renal que no presentó peoría bajo 

tratamiento con anfotericina 

• Buena evolución 



Aspergillus sp hongo ubicuo, en materia orgánica. 

Más de 100 especies identificadas, pero afectan al hombre 
mayoritariamente  Aspergillus fumigatus  Aspergillus niger, Aspergillus flavus y 
Aspergillus clavatus.  

Se trasmite por via inhalatoria.  

Espectro de enfermedades (desde reacciones de hipersensibilidad a enfermedad 
invasiva) 

A nivel pulmonar 4 síndromes descriptos:  Aspergilosisi bronco pulmonar alérgica 
(ABPA)  neumonia necrotizante crónica   aspergilloma, aspergillosis angioinvasiva 
(ejm: EI) 

Inmunocomprometidos: diseminación hematológica y causar  potencialmente 
endoftalmitis,  endocarditis, abscesos cardíacos, renales, espénicos, de PPBB y óseos. 

Aspergillus segunda causa luego de  Candida sp en endocarditis fúngica, sobretodo 
en contexto de POCC. 



Aspergillosis Invasiva 
5-13% de TMO. 
5-25% de TOS (corazón y pulmón) 
10-20% de leucemia con PQT 
Raro en inmunocompetentes- 
Mortalidad 30-95%. 
Distribución relacionada a comorbilidades más que a la edad. 
Factores de riesgo: Neutropenia  y corticoterapia 
      TMO, TOS, PQT , enfermedad granuilomatosa  en niños, SIDA 
Riesgo específico en TMO: neutropenia prolongada,  enfermedad de injerto contra 
huésped., corticoterapia a dosis elevadas,  donante no relacionado, cátere venoso 
central. 
Riesgo específico en  neoplasias o  PQT: enfermedad crítica  y EPOC con 
corticoterapia 
 
  



 Problema  
 
 Enfermedad en evolución: nuevos huéspedes 
 

Presentación no específica: subdiagnóstciada ante-mortem 

 Dx convencional tardío 

 Elevada morbimortalidad 

  



Dx convencional:  
 
Examen directo de tejidos o muestras clínicas 
 
DX histopatológico:  
 
Mejorado por detección inmunohistoquímica 
Anticuerpos monoclonales 
Sensibilidad: 89-94% . Resulatdos especie específicos 

 
 
 
 
 
 

Choi JK et al., Am J Clin Pathol  121: 18, 2004 
   Verweij PE et al., Am J Clin Pathol  49: 798, 1996 



Prospective  assessment  of  the  clinical significance of isolating A.fumigatus by 
culture 
404 A.fumigatus positive cultures (260 patients) 
405 90 (22.3%) from 31 (12%) patients with IA 
 
  
 
 

  
 
 
 
 
 
 
 
                                              Bouza et al., J Clin Microbiol  2005; 43 (5): 2075-2079 

Score 
Criteriors Puntos 

Invasive procedure 1 
 2 + cultures 1 

Leukemia 2 
Corticosteroids 2 
Neutropenia 5 





• Estudio retrospetivo  

• 35 casos reportados publicados desde2003 al  2009 

• 15 casos soplo nuevo,. 38% con embolias.  

• 80% mitral o aórtica 

• 74% cirugía previo (48 % valvulas cardíacas, 20%  otra CC  y 32% no POCC 

• Galactomanano  positivo en 4/ 9, PCR  positiva en 6/6  

• Mortalidad  68%, 

• 8 sobrevivientes:   7 amphotericin B liposomal ,  3combinaciones. 

• Siempre sustitución valvular o al menos vegectomía. 

 



Endocarditis por Aspergillus sp 

 >entidad infrecuente  

 >2-4% de todos los casos de endocarditis infecciosa.  

 >principalmente en pacientes sometidos a cirugía cardiaca 
previa o en pacientes con otros factores de riesgo 
(inmunodeficiencia, adicción a drogas por vía parenteral, 
neoplasias, recepción de órganos sólidos, diabetes mellitus, 
nutrición parenteral, tratamiento con corticoides o con 
antibióticos de amplio espectro) 



EI por Aspergillus sp 
 > A. fumigatus más frecuente de las infecciones invasoras. 
 > aislamiento significativo de Aspergillus spp. en un 

hemocultivo es excepcional.  
 > Representa el 0,5-2% de todas las fungemias y suele ser 

secundario a la invasión tisular 
 > mientras no se demuestre su verdadera implicación 

patológica el aislamiento de Aspergillus en sangre debe ser 
considerado como una contaminación.  

 > Esta limitación de la técnica del hemocultivo queda 
patente incluso en las endocarditis fúngicas por Aspergillus, 
donde es excepcional aislar el hongo en los viales del 
hemocultivo, a pesar de ser la endocarditis el paradigma de 
infección intravascular. 



EI por Aspergillus sp 

• La detección de galactomanano puede ser negativa 

• ELISA ampliamente utilizada, Positivo > 0,5 

• Polisacárido de Aspergillus y sus niveles séricos se 
correlacionan con la progresión de la enfermedad y la carga 
fúngica en los modelos animales de aspergilosis pulmonar.  

• Sin embargo, presenta una cinética imprevisible en sangre, ya 
que es rápidamente depurado por las células del sistema 
retículo endotelial  













 FORMAS EXTRAPULMONARES DE ASPERGILOSIS INVASIVA EN UN SOLO 
ORGANO 
 

• La aspergilosis invasiva extrapulmonar focal puede presentarse como una 
infección localizada en un órgano o como parte de una infección diseminada.  
 

• Como se trata de infecciones infrecuentes que se presentan en un amplio 
espectro de cuadros clınicos, no se han completado ensayos clınicos que evalúen 
los abordajes terapéuticos en pacientes con estas infecciones.  
 

• En consecuencia, los datos sobre estas infecciones son muy limitados y la 
mayoría considera la D-AMB como tratamiento primario solo por su prolongada  
biodisponibilidad.  

• No obstante, conforme a la solidez del estudio aleatorizado que compara el 
voriconazol con la D-AMB [115], el grupo de expertos recomienda el 
voriconazol como tratamiento primario de estas manifestaciones infrecuentes 
de la aspergilosis invasiva (B-III).  
 
 



 FORMAS EXTRAPULMONARES DE ASPERGILOSIS INVASIVA EN UN SOLO 
ORGANO 

 

• El empleo de voriconazol en estos casos tiene el respaldo de una serie de casos y 
casos anecdóticos que documentan la eficacia del voriconazol en las infecciones 
extrapulmonares, algunas de las cuales han estado históricamente asociadas con 
respuestas pésimas, como la infección del SNC, la osteomielitis  y la endocarditis 
[178, 179].  

• Es posible abordar el empleo de fármacos alternativos y tratamiento de último 
recurso de una manera similar a la descrita para la aspergilosis pulmonar 
invasiva. 

 

 Herbrecht R, Denning DW, Patterson TF, et al. Voriconazole versus amphotericin B 
for primary therapy of invasive aspergillosis. N Engl J Med 2002; 347:408–15. 



Voriconazole is a broad-spectrum triazole that is active against aspergillus species. We conducted a 
randomized trial to compare voriconazole with amphotericin B for primary therapy of invasive 
aspergillosis. 
Methods In this randomized, unblinded trial, patients received either intravenous voriconazole (two 
doses of 6 mg per kilogram of body weight on day 1, then 4 mg per kilogram twice daily for at least 
seven days) followed by 200 mg orally twice daily or intravenous amphotericin B deoxycholate (1 to 1.5 
mg per kilogram per day). Other licensed antifungal treatments were allowed if the initial therapy failed 
or if 
the patient had an intolerance to the first drug used. A complete or partial response was considered to 
be a successful outcome. 
 



• Results A total of 144 patients in the voriconazole group and 133 patients in the 
amphotericin B group with definite or probable aspergillosis received at least one 
dose of treatment. In most of the patients, the underlying condition was allog 
eneic hematopoietic-cell transplantation, acute leukemia, or other hematologic 
diseases. At week 12, there were successful outcomes in 52.8 percent of the 
patients in the voriconazole group (complete responses in 20.8 percent and partial 
responses in 31.9 percent) and 31.6 percent of those in the amphotericin B group 
(complete responses in 16.5 percent and partial responses in 15.0 percent; 
absolute difference, 21.2 percentage points; 95 percent confidence interval, 10.4 
to 32.9). The survival rate at 12 weeks was 70.8 percent in the voriconazole group 
and 57.9 percent in the amphotericin B group (hazard ratio, 0.59; 95 percent 
confidence interval, 0.40 to 0.88). Voriconazole-treated patients had significantly 
fewer severe drug-related adverse events, but transient visual disturbances were 
common with voriconazole (occurring in 44.8 percent of patients).  

• Conclusions In patients with invasive aspergillosis, initial therapy with voriconazole 
led to better responses and improved survival and resulted in fewer severe side 
effects than the standard approach of initial therapy with amphotericin B. 



• Recomendaciones principales.  
 

• El reconocimiento precoz, seguido de una intervención farmacologíca y quirúrgica 
rápida e intensiva, es esencial para prevenir complicaciones embolicas y 
descompensacion valvular. 
 

• Utilizado en forma satisfactoria en los informes de casos, el voriconazol es el 
farmaco preferido (B-III), conforme a los datos provenientes de  un ensayo 
aleatorizado que se realizó principalmente con la infeccion pulmonar.  
 

• Historicamente se ha recomendado la DAMB como el tratamiento inicial de 
preferencia, que es preciso continuar durante un mı´nimo de 6 semanas despue´s 
de la intervencio´n quiru´ rgica (B-III).  
 

• Ante la posibilidad de que se manifiesten infecciones recurrentes luego del 
reemplazo de una pro´ tesis valvular infectada, debe tenerse muy en cuenta el 
tratamiento antimico´ tico de por vida con un triazol antifu ´ ngico, como 
voriconazol o posaconazol por vı´a oral (CIII).  



Pericarditis, endocarditis o miocarditis. 

Infección endocárdica valvular o parietal.  

Vegetaciones valvulares:  

 son más frecuentes en las prótesis valvulares. 

 En válvulas normales en en los usuarios de drogas inyectables. 

 A/V largas y pedunculadas, riesgo alto de embolias (SNC).  

Endocarditis parietal: secundaria por diseminación o compromiso del anillo de la valvula 
mitral. 

Miocarditis:  infarto de miocardio, arritmias o miopericarditis 

La pericarditis consecuencia de la extension directa de un foco contiguo de aspergilosis 
pulmonar invasiva, de una lesión miocardica o contaminacio´n intraoperatoria. 

Mal pronóstico 

Los pilares del tratamiento de la endocarditis por Aspergillus son tratamiento antifúngico 
y cirugía 

 














