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Aspergilosis pulmonar

EL GÉNERO ASPERGILLUS
⚫ Son hongos filamentosos que se desarrollan en el suelo o sobre vegetación en 

descomposición, especialmente en condiciones de humedad, y sin necesidad de 
un huésped animal

⚫ Sus esporas (conidias) se dispersan por el aire y 
podemos llegar a respirar unas 100-200 al día

⚫ Hay aproximadamente 180 especies del género 
Aspergillus, de las que solo 38 pueden causar 
enfermedad en humanos (aquellas que crecen a 37º)

⚫ Las especies más frecuentemente asociadas a 
aspergilosis invasiva son: 

- A. fumigatus 85-90%

- A. flavus 5-10%

- A. niger 3-7%

- A. nidulans 1%
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CICLO VITAL DEL ASPERGILLUS

germinación

elongación y 

ramificación de hifasmasa de hifas

esporas inhaladas
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INMUNOSUPRESIÓN E INFECCIÓN
⚫ Las células epiteliales respiratorias actúan como una barrera anatómica 

ante la invasión del Aspergillus, promoviendo la limpieza mucociliar y 
englobando las esporas inhaladas

⚫ La capacidad del hongo para sobrevivir dentro de las células epiteliales 
puede impedir que sean fagocitados por los macrófagos alveolares

⚫ Tras la germinación (transformación de esporas a hifas), los neutrófilos
son la barrera defensiva dominante del huésped frente a las hifas, la 
forma invasiva tisular del hongo

Colonia de A. fumigatus en cultivo Sabouraud Hifas de A. fumigatus invadiendo epitelio respiratorio



Aspergilosis pulmonar

INMUNOSUPRESIÓN E INFECCIÓN
⚫ Las esporas de Aspergillus son ubicuas en el ambiente y su inhalación es 

un hecho corriente. Un sistema inmune sano elimina las esporas y evita la 
infección

⚫ En pacientes con sistema inmune deprimido por enfermedad (ej. SIDA), 
transplantes, leucemia o quimioterápicos, las esporas pueden germinar 
produciendo invasión tisular o sistémica. El pulmón es el principal órgano 
afecto

⚫ Pacientes con hiperactividad del sistema inmune (alergia o asma) son 
también vulnerables a la enfermedad por aspergilus
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INMUNOSUPRESIÓN E INFECCIÓN

Disminución de inmunidad
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Aspergilosis

invasiva aguda

Aspergilosis 
semiinvasiva crónica

Aspergiloma

Aspergilosis fibrocavitaria

ABPA
Sinusitis alérgica

Inmunidad
normal

A menudo hay cierto grado de solapamiento entre estas variedades de la enfermedad en un mismo paciente

< 1 mes

1-3 meses

> 3 meses
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ASPERGILOMA

La aspergilosis saprofítica (ASPERGILONA, 
MICETOMA o “BOLA DE HONGOS”) 

constituye una infección por Aspergilus sin 
invasión tisular, en pacientes con 

inmunidad normal

Constituído por un conglomerado de hifas 
fúngicas entremezcladas con moco, fibrina 

y restos celulares en el interior de una 
cavidad pulmonar preexistente o un 

bronquio dilatado

Las causas más 
comunes de dichas 
cavidades son la 
tuberculosis                    

• y la sarcoidosis, aunque 
con menor frecuencia 
pueden deberse a 
quiste broncogénico
secuestro pulmonar o 
neumatocele por VIH

Suelen ser 
asintomáticas, 
pero a veces 

producen 
hemoptisis

25-50% de micetomas
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ASPERGILOMA
EN TUBERCULOSIS

Aparece como una masa de densidad tejido blando y morfología redondeada u oval en el
interior de una cavidad. Típicamente, la masa está separada de la pared de la cavidad por un
espacio aéreo en media luna que origina el “signo de la semiluna”

Micetoma en atelectasia cicatricial del LSD Micetoma y adenopatía mediastínica calcificada

Aspergiloma en 17% de TB cavitarias
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ASPERGILOMA
EN TUBERCULOSIS

En la TC el micetoma puede aparecer inicialmente como un entrecruzamiento de hifas que
forman una masa no homogénea de aspecto espongiforme con espacios aéreos en su
interior. Con el tiempo va evolucionando hacia una bola de hongos madura y homogénea

Aspergiloma espongiforme Aspergiloma homogéneo “maduro”
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ASPERGILOMA
EN TUBERCULOSIS

Aproximadamente el 10% de los aspergilomas se resuelven espontáneamente. La desaparición
del material fúngico intracavitario se suele acompañar de reversibilidad del engrosamiento
pleural, lo que sugiere que éste se debe a reacción de hipersensibilidad

2003 2010
Disminución de tamaño de un micetoma y del engrosamiento pleural asociado
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ASPERGILOMA
EN SARCOIDOSIS La confluencia de granulomas sarcoideos puede producir grandes

opacidades en los lóbulos superiores, que ocasionalmente cavitan (3%).
En su interior pueden desarrollarse micetomas.

adenopatía

adenopatía adenopatía

adenopatía
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ASPERGILOMA
⚫ El cultivo de esputo revela Aspergilus en aproximadamente el 50% de 

los casos. La precipitinas séricas para aspergilus suelen ser positivas

⚫ La terapia médica es de utilidad incierta para los aspergilomas

⚫ 40-60% de pacientes experimentan hemoptisis, que puede ser fatal. En 
caso de hemoptisis persistente se recomienda resección quirúrgica de la 
cavidad pumonar infectada

Cultivo de A. fumigatus: la zona blanca periférica
representa los micelios creciendo y la verdosa central
está constituída por los conidióforos y las conidias

http://www.aspergillus.man.ac.uk/secure/image_library/agillom/brazil6.htm
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ASPERGILOSIS INVASIVA

Se caracteriza por invasión del 
tejido pulmonar por Aspergillus, 

produciendo daño tisular y necrosis 
(el hongo puede ser 

extremadamente angioinvasivo en 
determinadas circunstancias)

Enfermedad rápidamente 
progresiva y a menudo fatal. Su 

pronóstico depende de la pronta 
instauración del tratamiento 

antifúngico

Afecta a pacientes severamente 
inmunodeprimidos: pacientes 

neutropénicos con leucemia aguda, 
a tratamiento con corticoides u 

otros inmunosupresores o que han 
sufrido transplante de órganos o 

tumores malignos

Puede producirse en el SIDA 
aunque es relativamente raro y 
suele asociarse en estos casos a 
neutropenia o tratamiento con 

esteroides

⚫Existen 2 tipos:

➢ASPERGILOSIS ANGIOINVASIVA

➢ASPERGILOSIS INVASIVA DE 
VÍAS AÉREAS
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ASPERGILOSIS ANGIOINVASIVA

Ocurre casi exclusivamente en pacientes
inmunocomprometidos con severa
neutropenia (< 500 cels/mL): leucemia,
transplante de MO u órganos sólidos,
SIDA avanzado, tratamiento con
quimioterápicos o inmunosupresores

El grado y duración de la neutropenia 
predice el riesgo de aspergilosis 

En la leucemia aguda, debido a la 
quimioterapia citotóxica intensiva, la 

incidencia alcanza el 5%

En el transplante alogénico de MO 
alcanza el 3,9% en donantes no 

relacionados, especialmente en la fase 
neutropénica: 1er mes 

En transplantes de órganos sólidos, s.t. 
pulmón, suele ocurrir a los 3 meses 

Clínicamente se caracteriza por fiebre, 
tos y disnea. La invasión de pequeñas 

arterias pulmonares por las hifas 
produce oclusión vascular e infarto 
pulmonar, pudiendo manifestarse 

como dolor pleurítico o hemoptisis

El diagnóstico clínico es difícil y la tasa 
de mortalidad es alta (30-80%)
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ASPERGILOSIS ANGIOINVASIVA
HISTOLOGÍA

Invasión vascular por A. fumigatus
Tinción hematoxilina-eosina mostrando 
hifas en el interior de un vaso pulmonar

hifa

vaso
alvéolo
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ASPERGILOSIS ANGIOINVASIVA

Pequeños nódulos pulmonares mal definidos Consolidaciones cuneiformes y de base pleural 

representan infartos
HALLAZGOS INICIALES



Aspergilosis pulmonar

ASPERGILOSIS ANGIOINVASIVA

Este hallazgo es muy sugestivo pero no patognomónico, puede verse también en:
metástasis hemorrágicas, Kaposi, Wegener, cándida, herpes y citomegalovirus

En el 80% de los casos los nódulos muestran un área circundante de densidad en vidrio 
esmerilado, el “signo del halo”, que representa hemorragia alrededor del infarto 
nodular

Signo del halo

HALLAZGOS INICIALES
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ASPERGILOSIS ANGIOINVASIVA

En pacientes con neutropenia, la fiebre persistente puede ser el único signo de
enfermedad fúngica invasiva, por lo que este diagnóstico debe considerarse en todo
paciente con 10-14 días de neutropenia (< 500 por mm3) y fiebre persistente de causa
desconocida que no responda al tratamiento antibacteriano

Para algunos autores, en la población apropiada la aparición del “signo del 
halo” es suficientemente característica para justificar un diagnóstico de 
presunción y un tratamiento empírico. El inicio del tratamiento antifúngico en 
base al signo del halo se ha asociado a mejoría de la respuesta 
comparativamente con su iniciación en fases más avanzadas

Signo del halo

HALLAZGOS INICIALES
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ASPERGILOSIS ANGIOINVASIVA

Los grandes infartos pueden tener 
aspecto de masa y estar rodeados 
igualmente de halo hemorrágico, como 
en este caso

HALLAZGOS INICIALES

La hemorragia es un componente 
habitual en la enfermedad: 54 % de 
pacientes presentan hemoptisis, que 
puede ser fatal

Consolidación en cuña

Hemorragia
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ASPERGILOSIS ANGIOINVASIVA
HALLAZGOS INICIALES

Otro signo precoz descrito en las consolidaciones por aspergilosis es el “signo hipodenso”:
la obstrucción pulmonar origina infarto y necrosis, observándose una zona central
hipodensa previa a la cavitación. En un estudio se identificó ese signo en el 30% de
pacientes incluso en la TC sin contraste, especialmente cuando se visualizaba con una
ventana estrecha

El mismo estudio no encontró zonas hipodensas similares en una cohorte 
equivalente de pacientes inmunodeprimidos con neumonías virales o bacterianas

TC sin C TC + C

Horger et al. Br J Radiol 2005
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ASPERGILOSIS ANGIOINVASIVA

HALLAZGOS TARDÍOS

Micetoma en cavidad tuberculosa Aspergilosis angioinvasiva en paciente con LMA

Semiluna 
aérea

Semiluna aérea
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ASPERGILOSIS ANGIOINVASIVA

La aspergilosis angioinvasiva 
afecta principalmente al 

tracto sinopulmonar, ya que la 
inhalación es la ruta de 

entrada más común de las 
esporas

La presencia de 
tumefacción facial 

asimétrica, epistaxis, 
proptosis, 

anormalidades de pares 
craneales o erosión ósea 

sugieren sinusitis 
invasiva fúngica

En este paciente se 
aprecia afectación de 
seno maxilar y celdas 
etmoidales izdas, así 

como masa 
intraorbitaria

La diseminación
hematógena puede

afectar al SNC
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ASPERGILOSIS ANGIOINVASIVA
El diagnóstico de probable aspergilosis invasiva requiere una combinación de:

• factores del huésped (ej. neutropenia y transplante de órganos) 
• hallazgos radiológicos compatibles  
• criterios micológicos

CRITERIOS MICOLÓGICOS

• Aislamiento de Aspergillus 
en el tracto sinopulmonar

Al menos deben enviarse 3 muestras de 
esputo cuando se sospechan hongos 

• Antígenos positivos 
(galactomananano) 
en suero, BAL o LCR

La detección del galactomanano en 
BAL es algo más sensible que en suero 

Falsos positivos: antibióticos, niños y 
ciertos alimentos

ó

En un paciente con alto riesgo de aspergilosis invasiva y lesiones radiológicas 
compatibles, un galactomanano positivo o cultivo de Aspergillus en secreciones 
respiratorias es suficiente evidencia para justificar el tratamiento, sin necesidad de 
procedimientos más invasivos
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ASPERGILOSIS ANGIOINVASIVA

Puede existir otra infección simultánea

En pacientes con neutropenia persistente, las lesiones 
pulmonares pueden aumentar de tamaño a pesar de 

respuesta a terapia antifúngica

Las lesiones pulmonares pueden aumentar de tamaño 
tras mejoría de la neutropenia por recuperación de la 

inmunidad más que por fallo de la terapia

Pueden existir niveles sistémicos subterapéuticos del 
antifúngico

La resistencia a los antifúngicos es rara

CAUSAS DE APARENTE NO RESPUESTA 
AL TRATAMIENTO ANTIFÚNGICO:

14-4-10

30-3-10
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ASPERGILOSIS INVASIVA DE VÍAS AÉREAS

Se caracteriza por la 
presencia de Aspergillus 

en localización 
profunda respecto a la 
membrana basal de la 

vía aérea

Puede estar presente la 
invasión de las arterias 

pulmonares, pero es 
menos notoria que en 

la aspergilosis 
angioinvasiva

Representa el 15% de 
los casos de aspergilosis 

invasiva en pacientes 
inmunocomprometidos. 

Afecta sobre todo a 
pacientes 

neutropénicos y con 
SIDA

Sus manifestaciones 
clínicas incluyen: 

•- traqueobronquitis 

•- bronquiolitis 

•- bronconeumonía
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ASPERGILOSIS INVASIVA DE VÍAS AÉREAS
HISTOLOGÍA

hifa
s

Metaplasia escamosa del epitelio

Epitelio cilíndrico respiratorio normal

Destrucción de la pared 
bronquiolar producida por el hongo 
en una aspergilosis invasiva de vías 

aéreas
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ASPERGILOSIS INVASIVA DE VÍAS AÉREAS
HALLAZGOS RADIOLÓGICOS

Linfoma NH de cels B con asma
y aspergilosis broncoinvasiva

(cultivo + en esputo)

La Bronquiolitis por Aspergillus se caracteriza por
nódulos centrilobulares al extremo de imágenes lineales
ramificadas (signo del “árbol en brotes”),
de distribución parcheada

Puede haber también consolidaciones peribronquiales
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ASPERGILOSIS INVASIVA DE VÍAS AÉREAS
TRAQUEOBRONQUITIS AGUDA

Es una manifestación menos severa de invasión 
de la vía aérea por Aspergillus

El hongo está limitado a las grandes vía aéreas 
con pequeña o ninguna extensión al parénquima 

o arterias pulmonares

Ocurre en el 5% de casos de aspergilosis invasiva 
pulmonar: s.t. transplantados y SIDA

Los síntomas incluyen disnea, tos y hemoptisis

Dado que se limita a vías aéreas, la Rx y TC suelen 
ser normales



Es una forma no invasiva de la 
aspergilosis caracterizada por 

masivo crecimiento intraluminal 
de aspergillus sin inflamación de 

la pared

Típica de 
pacientes con 

SIDA

Se caracteriza por fiebre, tos y 
expectoración de moldes 

bronquiales (moco + hongos)

En TC pueden 
verse 

dilataciones 
bronquiales, 
tapones de 

moco y 
consolidaciones

ASPERGILOSIS OBSTRUCTIVA BRONQUIAL
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ASP15% ERGILOSIS SEMIINVASIVA

⚫ La ASPERGILOSIS SEMIINVASIVA o NECROTIZANTE CRÓNICA es una 
forma subaguda de aspergilosis poco frecuente que se produce en 
pacientes con inmunosupresión leve y se caracteriza por lesiones 
pulmonares localizadas de lenta evolución (> 1 mes)

⚫ La mayoría de pacientes tienen una enfermedad crónica pulmonar de base 
(EPOC, TB), alcoholismo, enfermedad debilitante o tratamiento esteroideo

⚫ A menudo pasa desapercibida durante meses y causa típicamente 
enfermedad cavitaria en lóbulos superiores

⚫ Los síntomas son insidiosos e incluyen fiebre > 6 meses, tos productiva 
crónica, pérdida de peso y hemoptisis (hasta en de casos)

⚫ La invasión vascular y la diseminación sistémica es poco común

muy semejante a TB de reactivación
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ASPERGILOSIS SEMIINVASIVA
Paciente alcohólico portador de micetomas de larga evolución, que desarrolla fiebre insidiosa
y hemoptisis. La pared de las cavidades aumenta de grosor y aparecen consolidaciones
periféricas. Cultivo + de A. fumigatus en esputo. Aspergilosis necrotizante

Rx antigua
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ASP. BRONCOPULMONAR ALÉRGICA

⚫ Resulta de una reacción de hipersensibilidad tipo I y tipo III (Ig E e IgG) 
al crecimiento endobronquial de Aspergillus. Se asocia a eosinofilia

⚫ Suele verse en pacientes con asma de larga evolución, aunque también se 
ha descrito una incidencia del 2-10% en pacientes con fibrosis quística 

⚫ La reacción inmune produce daño de la pared bronquial y bronquiectasias
centrales. La excesiva producción de moco conduce a la formación de 
tapones de moco que contienen hongos y células inflamatorias

⚫ Cursa con fiebre de bajo grado, tos con producción de esputo,

fatiga, dolor torácico y neumonías recurrentes

⚫ A diferencia de la Aspergilosis broncoinvasiva, los hongos

no se extienden más allá de la membrana basal de la vía aérea Tapón 
mucoso 

bronquial
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ASP. BRONCOPULMONAR ALÉRGICA
CRITERIOS PRIMARIOS DE ABPA

A asma

R evidencia radiológica de enfermedad pulmonar

T test cutáneo positivo para A. fumigatus

E eosinofilia

P anticuerpos precipitantes para A. fumigatus

I elevación de la IgE

C bronquiectasias centrales

S elevación de IgE e IgG específicas para A. fumigatus en suero

CRITERIOS SECUNDARIOS DE ABPA

• Presencia de A. fumigatus en esputo
• Historia de expectoración de tapones mucosos
• Reactividad cutánea diferida al antígeno del Aspergillus

Se establece 
el 
diagnóstico 
cuando se 
cumplen 6
de los 8
criterios
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ASP. BRONCOPULMONAR ALÉRGICA

• Aunque clásicamente la ABPA se asocia a 
bronquiectasias centrales, este hallazgo por sí mismo 
tiene baja sensibilidad y especificidad (otras 
enfermedades pueden producirlas)

• Basándose solo a la clínica es difícil diagnosticar la ABPA 
en la población general de asmáticos, ya que muchos de 
los síntomas del asma y la ABPA se solapan

• Muchos asmáticos sin ABPA pueden presentar: 
• precipitinas séricas para A. fumigatus (10%)
• test cutáneo positivo para Aspergillus (25%)
• niveles elevados de IgE 
• eosinofilia

DIFICULTAD DEL DIAGNÓSTICO DE ABPA
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ASP. BRONCOPULMONAR ALÉRGICA
ASPECTO RADIOLÓGICO

• En la casi totalidad de los casos se observan bronquiectasias centrales, que suelen ser
quísticas (en la fibrosis quística son cilíndricas) y afectar a lóbulos superiores

• Se asocian a oclusión bronquial secundaria al taponamiento mucoso, niveles
hidroaéreos en su interior y engrosamiento de la pared bronquial

• A menudo existe afectación de la vía aérea pequeña con “signo de arbol en brote” por
presencia de moco rellenando los bronquiolos, así como perfusión en mosaico y
atrapamiento aéreo por obstrucción bronquiolar

• También se ha descrito la presencia de aspergilomas en las vías aéreas dilatadas

ABPA      ASMA

BRONQUIECTASIAS 95% 29%

IMPACTACIÓN MUCOIDE 67% 4%

NÓDULOS CENTROLOBULILLARES 93% 28%

Ward  et al. AJR 1999

Diferentes 
frecuencias 
de los hallazgos
radiológicos



Tratamiento farmacológico 



Tratamiento farmacológico 



Tratamiento quirúrgico 
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