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Coccidioidomicosis en paciente con COVID-19.
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Coccidioidomycosis in a COVID-19 patient. A case report in the Intensive Care Unit
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RESUMEN

Introduccion: Coccidioidomicosis y COVID-19 estan catalogadas como patolo-
gias pulmonares primarias. Ambas presentan un cuadro inicial inespecifico; sin
embargo, en fases avanzadas pueden requerir hospitalizacion, apoyo ventilato-
rio e ingreso a la unidad de terapia intensiva, manifestandose con un sindrome
de insuficiencia respiratoria aguda severo.

Caso clinico: Se describe el caso de una paciente, quien es ingresada a la
unidad de terapia intensiva por presentar SIRA severo debido a COVID-19; sin
embargo, muestra una evolucioén térpida, por lo que se continta su abordaje
diagnostico; se detectd coccidioidomicosis como enfermedad coexistente. Este
es el primer caso de coinfeccién COVID-19 coccidioidomicosis reportado en
México en una revista de medicina critica.

Conclusioén: El diagnostico de coccidioidomicosis es ain mas complejo debido
a que puede pasar desapercibido, perdiéndose la oportunidad diagnéstica tem-
prana, lo que esta relacionado con una mala evolucion posterior como sucedi6
en nuestro caso.
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ABSTRACT

Introduction: Coccidioidomycosis and COVID-19 are classified as primary
pulmonary pathologies. Both present a nonspecific initial picture, however,
in advanced phases they may require hospitalization, ventilatory support and
admission to the intensive care unit, manifesting with a severe acute respiratory
failure syndrome.

Clinical case: The case of a female patient who is admitted to the intensive
care unit for presenting severe SIRA due to COVID-19 is described, however,
she presents a torpid evolution so her diagnostic approach is continued, finding
coccidioidomycosis as a finding as coexisting disease. This being the first case
reported in Mexico in a critical medicine journal.

Conclusion: The diagnosis of coccidioidomycosis is even more complex
because it can go unnoticed, losing the opportunity for an early diagnosis and
this is related to a poor subsequent evolution as it happened in our case.
Keywords: Coccidioidomycosis, COVID-19, endemic, coinfection.

RESUMO

Introducéo: A coccidioidomicose e a COVID-19 séo classificadas como
patologias pulmonares priméarias. Ambos apresentam um quadro inicial
inespecifico, porém, em estagios avancados podem necessitar de internacao,
suporte ventilatério e internagcdo em unidade de terapia intensiva, manifestando-
se com sindrome de insuficiéncia respiratéria aguda grave.

Caso clinico: Descreve-se o caso de uma paciente do sexo feminino que
esta internada na unidade de terapia intensiva por apresentar SDRA grave
por COVID-19, porém, apresenta evolugdo térpida, entdo sua abordagem
diagnéstica é continuada, encontrando como achado Coccidioidomicose como
doencga coexistente. Este é o primeiro caso relatado no México em uma revista
medicina critica.

Concluséo: O diagnéstico da Coccidioidomicose é ainda mais complexo, pois
pode passar despercebido, perdendo a oportunidade de diagndstico precoce
e isso esta relacionado a uma evolugdo posterior ruim como aconteceu em
Nnosso caso.

Palavras-chave: Coccidioidomicose, COVID-19, endémico, coinfeccion.
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Abreviaturas:
C. immitis = Coccidioides immitis.
C. posadasii = Coccidioides posadasii.
UTI = Unidad de Terapia Intensiva.
SIRA = Sindrome de insuficiencia respiratoria aguda.
UCI = Unidad de Cuidados Intensivos.
TAC = Tomografia axial computarizada.
SARS-CoV-2 = Sindrome de insuficiencia respiratoria aguda coronavirus 2,
por sus siglas en inglés.

INTRODUCCION

La fiebre del valle o coccidioidomicosis fue descubierta
en Argentina en el siglo XIX por el Dr. Alejandro Posa-
das, quien inicialmente pensé que el agente causal era
un protozoo que ocasionaba una enfermedad grave (de
ahi le etimologia de Coccidioides immitis: protozoo de
Coccidia e immitis «no leve»), posteriormente se iden-
tific6 como un hongo dismoérfico, siendo la mayoria de
las enfermedades asintomaticas o leves. Este hongo es
endémico, los suelos aridos y semiaridos del suroeste
de Estados Unidos, México, Centroamérica y Sudamé-
rica son su reservorio natural.*?

El ciclo de vida inusual se define por la gran estruc-
tura patogena llamada esférula, la cual se desarrolla
a partir de una artroconidia inhalada, que es el propa-
gulo asexual que se desarrolla en el medio ambiente.
Esta etapa de la vida ambiental consiste en micelios
anodinos que maduran en artroconidios alternos a me-
dida que el hongo crece y envejece. Siendo parte de
los hongos ascomicetos, son sapréfitos en el medio
que tiene una asociacion con las plantas; no obstante,
Coccidioides spp. ha desarrollado la capacidad de infec-
tar mamiferos inmunocompetentes, incluidos los seres
humanos. Se ha demostrado que ciertas poblaciones
de pacientes tienen mayor riesgo de enfermedad grave,
los afroamericanos vy filipinos son las poblaciones mas
comunes asi como mujeres embarazadas y personas
con afecciones inmunodeprimidas, grupos que estan
bien documentados con mayor riesgo de diseminacion,
ademas la exposicion ocupacional como trabajar en la
construccion, trabajos agricolas, limar al aire libre y ex-
cavaciones arqueolégicas se han asociado con grandes
brotes entre trabajadores.?

Es inevitable que COVID-19 y coccidioidomicosis co-
existan en pacientes individuales, lo méas probable es
que una persona que contrae Coccidioides pulmonar
posteriormente desarrolle SARS-CoV-2. Es de destacar
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que los sintomas de ambas enfermedades son extraor-
dinariamente similares e incluyen fiebre, tos, disnea,
mialgia y cefalea, estos sintomas logran superponer-
se. Asimismo, COVID-19 puede complicar al paciente
con enfermedad diseminada prolongada o infeccién pri-
maria con cambios inflamatorios persistentes. La CO-
VID-19 en su mayoria suele tener una progresiéon mas
aguda y la coccidioidomicosis tiene una progresién mas
gradual de presentacion.??

En este trabajo se presenta un reporte de caso de una
paciente, quien es ingresada a la unidad de terapia inten-
siva con diagnostico de COVID-19, iniciando posterior-
mente con infeccién por C. immitis con evolucion torpida
durante su estancia intrahospitalaria, siendo el primer caso
reportado en México por una revista de medina critica.

REPORTE DE CASO

Paciente del sexo femenino de 39 afios, originaria de
Chiapas, reside en Tijuana desde 2017, antecedentes
de importancia: cancer cervicouterino en remision des-
de 2020.

Inicia padecimiento en mayo de 2021 con rinorrea,
astenia, adinamia, anosmia, disgeusia, tos, fiebre de
38 °C, dolor intermitente en hemitérax derecho de tipo
pleuritico, disnea de medianos esfuerzos, motivo por el
cual acude a médico particular, quien ante la sospecha
solicita prueba de antigenos para COVID-19, la cual re-
sulta positiva. Inicia tratamiento a base de esteroide y
analgésico. Refiere discreta mejoria en las siguientes
dos semanas; sin embargo, de manera subita inicia con
disnea de pequefos esfuerzos, por lo que acude al Ser-
vicio de Urgencias del Hospital General Tijuana, donde
inicia con oxigeno suplementario con puntas nasales.
En su abordaje se solicita radiografia de térax, obtenien-
do parénquima con lesion radiopaca en region supradia-
fragmatica externa derecha e hiliar externo derecho e
izquierdo (Figura 1). Se realiza TAC de torax, notandose
lesion parahiliar derecha y broncograma aéreo de pre-
dominio apical e imagen en vidrio despulido en hemito-
rax izquierdo con un CO-RADS 3 (Figura 2). Ademas, se
solicita hemograma en el cual se encuentran leucocitos
de 28,420 a expensas de neutrofilos de 82.86%, inician-
dose antibioticoterapia con levofloxacino.

Pasa al servicio de medicina interna para continuar
con su manejo, donde es valorada por neumologia,
quien realiza ultrasonido pulmonar con sonda Butterfly
iQ+, encontrando imagen hiperecogénica sugestiva de
broncograma aéreo, signo de limite irregular, ademas
de signo de consolidacion (tissue-like-sing), no se ob-
serva derrame pleural, éste sugiere posibilidad de coin-
feccion con COVID-19.

Contintia con evolucién incierta, requiriendo apoyo
de ventilacion mecanica asistida con parametros venti-
latorios altos, se solicita interconsulta a unidad de cui-

dados intensivos, donde es valorada y aceptada. A su
ingreso se realiza cambio de posicidén supina a prona-
cion sin lograr la mejoria esperada, necesita aumento
de parametros, se encuentra con PEEP 12 mmHg, FiO,
100%, presion inspiratoria 25 PIMax, presion pico 37
mmHg, manteniendo saturaciones por encima de 88%
y una PaFi 55 mmHg, se agregan fiebre de dificil con-
trol, leucocitos 32,520 10%/uL con neutrofilia, por lo que
se solicita cultivo de secrecién bronquial, en el que se
desarrolla Pseudomona aeruginosa, escalandose a an-
tibioticoterapia con meropenem con recuperacion lenta.

Figura 1: Radiografia de torax.

Figura 2: Tomografia de torax.
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No obstante, a pesar de los ajustes de antibiotico-
terapia con base en cultivos, contintia con elevacion
leucocitaria, siendo en esta ocasion a expensas de eo-
sin6filos, fundamento por el cual se solicita intercon-
sulta al servicio de infectologia, quienes en su valora-
cion explican alta posibilidad de coinfeccion por hongo
oportunista pensando en Aspergillus, justificando el
inicio de manera empirica con voriconazol, al mismo
tiempo se recaba un nuevo cultivo de secrecion bron-
quial en el cual crece C. immitis, confirmando enferme-
dad de coccidioidomicosis; se hace cambio de vorico-
nazol a anfotericina B, la cual se usa en pacientes con
enfermedad severa.

Se realiza broncoscopia donde se observan secrecio-
nes mucopurulentas moderadas y cambios inflamato-
rios cronicos en todo el arbol bronquial. Posteriormente
muestra mejoria transitoria, disminucion de parametros
ventilatorios PEEP 10 mmHg, FiO, 80%, presion pico 22
mmHg, presion inspiratoria 30 PIMax, PaFi 135 mmHg,
se logra control de hipertermia y disminuye paulatina-
mente la cuenta leucocitaria, asi como de eosindfilos.
Evoluciona de manera térpida, con datos de choque
séptico refractario, incremento de apoyo ventilatorio, sin
respuesta a hipoxemia, presentando desenlace fatal.

DISCUSION

La coccidioidomicosis es una infeccién por hongos
que resulta de la inhalacién de esporas de la especie
Coccidioides, es endémica del suroeste de Estados
Unidos y el norte de México. El informe anual del De-
partamento de Salud Publica de California para 2018
demuestra un aumento significativo en los casos de
coccidioidomicosis desde 2015, aun sin encontrar una
razon clara de este aumento. Se describe que CO-
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VID-19 y coccidioidomicosis tienen factores de riesgo
asociados, la exposicion ocupacional como la agri-
cultura presentan 53% de incidencia, y en prisiones o
centros de detencion donde hay una poblacién encar-
celada tiene 19%. Detectar a tiempo, incluir factores
de riesgo de severidad de la enfermedad, seguimiento
continuo, monitoreo de sintomas, anticuerpos y terapia
fisica son acciones cruciales para mitigar el riesgo de
una enfermedad severa.>*

A nivel nacional no se cuenta con registros signifi-
cativos de la enfermedad, por lo que a pesar de ser
una enfermedad endémica en Tijuana, adn esta infra-
diagnosticada. En este caso clinico se presenta una pa-
ciente que ingresa con diagnostico de COVID-19, con
antecedentes de cancer cervicouterino, quimioterapia,
esteroide con base de tratamiento para paciente con
SARS-CoV-2, es decir, paciente con inmunosupresion
con alto riesgo de presentar enfermedad grave por coc-
cidioidomicosis. Lo mas probable es que una persona
que contrae coccidioidomicosis pulmonar posteriormen-
te desarrolle COVID-19; cabe destacar que ambas pa-
tologias tienen sintomatologia similar y pueden super-
ponerse.?

Existen formas de diferenciarse entre ellas mediante
laboratorios, ya que la coccidioidomicosis presenta un
recuento absoluto de eosindfilos > 350/uL y los pacien-
tes con SARS-CoV-2 comunmente evidencian linfope-
nia y trombocitopenia, elevacion de transaminasas y
aumento considerable de ferritina. En este caso la pa-
ciente desde su inicio presentd elevacién leucocitaria
principalmente por neutrofilia, y un recuento absoluto
de eosindfilos, como se muestra en la Figura 3. Consi-
derando que present6 desarrollo de diferentes patdge-
nos durante su estancia y antibioticoterapia multiple, no
mostr6 una disminucién significativa, sino hasta el inicio

Serie blanca
29,900.000 29,060.000

26,490.000 27+180.000
25 501.71

24 785 27 22 450 000

23,206.28

22,780.000

20,940.000
18,940. OOO

22,617.16
19,429.06

15,960.000 19,147.61

15,020.000
16,170.97.

13,626.65 12,824.08

10,060.000

8,580.17

serie blanca. 0

® Leucocitos 103 /uL

® Neutréfilos 10° /uL Eosindfilos 10° /uL


http://www.medigraphic.org.mx
www.medigraphic.org.mx

252

Med Crit. 2022;36(4):249-253

50

a5 44.9
40

35

320 320

w
N
[N

30
25 23.9
20 | 185

15
10

15/05/2021
16/05/2021

PCR mg/dL

de anfotericina B. También mostro elevacion de eosin6-
filos, velocidad de la sedimentacion globular y proteina
C reactiva, esta ultima con un aumento muy por encima
del limite desde el inicio de la enfermedad, represen-
tativo de cambios inflamatorios persistentes asociados
con enfermedad diseminada prolongada o enfermedad
primaria (Figura 4).5°

Su diagnostico puede ser un desafio, puesto que
comparte clinica similar a patologias como tuberculo-
sis, la cual se diferencia hasta aislar el bacilo por M. tu-
berculosis. En el diagnostico micologico de preferencia
se deben tomar muestras de esputo, liquido pleural o
realizar un lavado broncoalveolar, en las formas disemi-
nadas se debera tomar materia segun su localizacion.
Otra forma es por hemocultivos por lisis-centrifugacion,
gue también son de utilidad, pero no se realizan siste-
maticamente; en cuanto a los cultivos habituales tanto a
28 °C como a 37 °C. El diagnoéstico recomendado para
pacientes diagnosticados con coccidioidomicosis es la
observacién. Coccidioides se desarrolla relativamente
rapido, de tres a cinco dias, como un micelio filamen-
toso blanquecino grisaceo que microscopicamente pre-
senta hifas divididas en artroconideos, tipicamente se
diagnostica por medio histopatologico; sin embargo, es
tardado, por lo que actualmente se esta utilizando reac-
cion rapida en cadena de polimerasa en tiempo real, la
cual ya se validé para C. immitis. Esta se basa en sero-
logia o biopsia de tejido con cultivo. Aunque el diagnés-
tico de coccidioidomicosis que se presenta con nédulos
pulmonares puede ser dificil, es necesario excluir ma-
lignidad. Jarozsewski y colaboradores describen varios
casos de coccidioidomicosis en los que la puncion aspi-
rativa con aguja fina (PAAF) no fue diagnéstica y la to-
mografia por emision de positrones (PET) fue sugestiva
de malignidad; sin embargo, si la PAAF y PET no son
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diagnésticas, se opta por biopsia quirirgica, siendo ésta
una causa de riesgo de infeccién diseminada o hemo-
rragia en el paciente.”-

Considerando que tenemos multiples estudios para
realizar un diagnéstico en el menor tiempo posible, en
nuestra institucion soélo se contaba con cultivo, por lo
gue se tom6 muestra de tejido pulmonar; no obstante,
por fallecimiento de la paciente no se concluyo.

Otra de las situaciones relevantes es que la cocci-
dioidomicosis puede ser reactivada en caso de que el
paciente curse con una infeccion latente, siendo estas
enfermedades consideradas graves y dificiles de tratar,
ya que por lo general requieren una terapia antimicética
prolongada.?

En este caso se considerd una coinfeccion por cocci-
dioidomicosis y SARS-CoV-2, ocasionando una enfer-
medad aguda grave diseminada.

Esta enfermedad en los seres humanos presenta un
periodo de incubacion de siete a 21 dias, ambas espe-
cies causan enfermedad subclinica, incluso afecciones
pulmonares y extrapulmonares potencialmente morta-
les. Las recomendaciones de tratamiento dependen de
la gravedad clinica, éste puede variar de tres a 12 me-
ses o0 hasta de por vida. Las infecciones mas mortales
incluyen meningitis o diseminacion a sistema nervioso
central, éstos son los casos especificos que requieren
tratamiento de por vida.®

CONCLUSION

Debido a que la COVID-19 puede mimetizarse con
coccidioidomicosis, es importante tomar en cuenta el
entorno e individualizar al paciente; con base en ante-
cedentes, datos clinicos, enfermedades endémicas de
nuestras zonas y teniendo siempre en mente la sospe-
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cha de esta enfermedad se logra un abordaje precoz
en estos pacientes. Contar con pruebas serolégicas o
reaccion en cadena rapida de polimerasa en tiempo real
para el diagnéstico de Coccidioides optimizaria el resul-
tado y se tendria sustento y base para iniciar tratamien-
to temprano, ya que como sabemos presenta una alta
morbimortalidad y con esto conseguiriamos disminuirla.

El diagnéstico de coccidioidomicosis es aun mas
complejo debido a que puede pasar desapercibido, per-
diéndose la oportunidad diagnéstica temprana, lo que
se relaciona con una mala evolucién posterior como
sucedi6 en nuestro caso. Este es éste el primer caso
reportado de coinfeccion COVID-19 coccidioidomicosis
en México en una revista de medicina critica.
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