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MUCORMICOSIS RINO-ORBITO-CEREBRAL
A PROPOSITO DE UN CASO
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RESUMEN

La mucormicosis es una infeccion causada por hongos perteneciente al orden mucorales con una baja
prevalencia y con alta tasa de mortalidad la cual oscila entre el 40% y el 80%. Se asocia a pacientes
inmunosuprimidos, diabéticos descompensados o con enfermedades hematologicas. Se presentan seis
formas clinicas de mucormicosis: rino-orbito-cerebral, pulmonar, gastrointestinal, cutinea, renal y
diseminada; la primera forma es la de mds alta progresién y morbimortalidad. Se reporta un caso de
paciente femenina de 55 afios quien presenta enfermedad actual de dos meses de evolucién caracterizado
por epistaxis anterior bilateral intermitente, autolimitada, concomitantemente rinorrea anterior verdosa
tétida. Se realiza tomografia de nariz y senos paranasales y limpieza quirirgica endonasal. La biopsia
reportd rinosinusitis invasiva necrotizante secundaria a infeccién por mucormicosis, por lo cual se inicia
tratamiento con anfotericina B desoxicolato y posaconazole obteniendo resultados favorables.
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RHINO-ORBITO-CEREBRAL MUCORMYCOSIS
A CASE REPORT

ABSTRACT

Mucormycosis is an infection caused by fungi belonging to the order Mucorales with a low prevalence
and high mortality rate which ranges between 40% and 80%. It is associated with immunosuppressed
patients, decompensated diabetics or patients with hematological diseases. There are six clinical forms of
mucormycosis: rhino-orbito-cerebral, pulmonary, gastrointestinal, cutaneous, renal and disseminated; the
first form is the one with the highest progression and morbidity and mortality. We report a case of a 55-
year-old female patient who presented a current disease of two months of evolution characterized by
bilateral intermittent, self-limited anterior epistaxis, with concomitant fetid greenish anterior rhinorrhea.
A CT scan of the nose and paranasal sinuses and endonasal surgical cleaning were performed. The biopsy
reported invasive necrotizing rhinosinusitis secondary to mucormycosis infection, so treatment with
amphotericin B deoxycholate and posaconazole was started with favorable results.
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INTRODUCCION

La mucormicosis es una infeccién aguda

causada por hongos aerobios saprofitos
oportunistas de la subdivision Mucoromycotina
(Zigomycetes) y el orden mucorales!. Los
mucorales se encuentran principalmente en la
tierra y suelos himedos con alto contenido en
nitrégeno, materia en  descomposicion,
desperdicios vegetales, estiércol, frutas y en

alimentos con almidon2.

La mucormicosis es una infeccién oportunista
que se observa cominmente en pacientes con
diabetes mellitus no controlada, neoplasias
hematolégicas malignas, VIH o en pacientes que
se han sometido a un trasplante de 6rganos
solidos o de células madre hemotopoyeticas?.

Estos pacientes presentan alteraciones en el
sistema inmunolégico tanto a nivel celular como
disminucién de la

humoral, apareciendo

actividad fagocitica de los neutrdfilos e
incapacidad para la opsonizacion. Ademas, el
ambiente 4cido y rico en glucosa de la

cetoacidosis favorece su crecimiento?.

En cuanto a la patogenia, los microorganismos
pueden penetrar por varias vias; la mas frecuente
es la respiratoria, en la que las esporas que se
encuentran libres en el aire se implantan en la
mucosa nasal, siendo lugares de inicio los senos
etmoidales, fosas nasales, tabique y paladar.
Otras vias menos importantes serian la via oral,
conjuntival o por traumas en heridas abiertas,
catéteres, entre otros2. El hongo invade la lamina
elastica interna de las arterias y posteriormente
venas y vasos linfaticos. Esta angioinvasion
produce trombosis, isquemia, infartos y necrosis
de los tejidos adyacentes favoreciendo la
acidosis, inhibiendo la efectividad de los
macréfagos y alterando los mecanismos de
defensa del ya alterado huésped, promoviendo
ain mas su crecimiento y favoreciendo su

diseminacién hematégena?.
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La mucormicosis se ha clasificado clasicamente
segun el sitio anatémico de afectacion, pudiendo
distinguir los siguientes tipos: rino-6rbito-
cerebral (MROC), pulmonar, gastrointestinal,
cutinea, renal, diseminada y otras formas
diversas, que incluyen infeccion de huesos,
corazoén, oido, glandula parétida, tdtero, vejiga
urinaria y ganglios linfaticos. La Mucormicosis
rinocerebral es la forma mas frecuente de
presentacion a nivel mundial’, asi como la de
mas alta progresién y morbimortalidad, esta
comienza con afectacion de senos paranasales,
mucosa nasal y paladar extendiéndose a la region
orbitaria y periorbitaria. Una vez afectada la
orbita se aprecia el sindrome del apex orbitario
con: oftalmoplejia, ptosis palpebral, midriasis,
hipo o hiperestesia en la distribucién de la
primera rama del V par y disfuncién del nervio
optico. Desde alli, se disemina a seno cavernoso
produciendo trombosis de este, afectando
meninges y tejido cerebral y por ultimo coma y

muerte?,

La presentacién clinica es por lo general de
inicio unilateral, extendiéndose rapidamente a
tejidos contiguos, puede incluir disminucién de
la sensibilidad en paladar, obstrucciéon nasal,
edema periorbitario, necrosis del paladar y del
tabique nasal, rinorrea, epistaxis, ptosis
fiebre,

afectaciéon de pares craneales (III, IV, V, VI,

palpebral, proptosis, oftalmoplejia,
VII) y cuando se presentan alteraciones de las
funciones mentales superiores y del estado de

alerta, se asume su extension cerebral2.

En la actualidad no existe un protocolo de
tratamiento mundialmente aceptado, pero a
pesar de ello este se basa en tres pilares
fundamentales: el tratamiento de la enfermedad
de base, la terapia antifungica sistémica de inicio
temprano: anfotericina B, posaconazole y por
ultimo desbridamiento quirdrgico?.
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PRESENTACION DEL CASO

Se trata de paciente femenina de 55 afios quien
refiere enfermedad actual de dos meses de
evolucion caracterizada por presentar epistaxis
anterior bilateral autolimitada intermitente y
rinorrea verdosa fétida, motivo por el cual acude
donde
antibioticoterapia con ciprofloxacina por 5 dias

a facultativo indican  tratamiento
consecutivamente levofloxacina y en vista de
persistencia de los sintomas rotan a ceftriaxona
por 13 dias sin presentar mejoria. Paciente con
antecedente de diabetes mellitus tipo 2 desde
hace 20 afios tratado con insulina glargina 15U1
otrden dia. Al examen fisico presenta piramide
nasal con laterorrinia hacia la izquierda, fosas
nasales permeables cubiertas de lesiones
costrosas, negruzcas, secas, duras, no fétidas en
toda su extension bilateral, septum curvado
hacia la izquierda con perforacion en area II de
Cottle de 0,5 cm aproximadamente, redondeada,

cornetes inferiores y medios ausentes (figura 1).
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Figura 1. Endoscopia nasal: costras necroticas.
Servicio de Otorrinolaringologia Hospital Central
Universitario Dr. Antonio Marfa Pineda

Se solicita tomografia de nariz y senos

paranasales evidenciando extensa
heterogeneidad ésea con areas de ostedlisis
multifocal que involucran paladar, celdillas
etmoidales, lamina cribosa, laminas papiraceas,
pared anterior del seno frontal, segmento éseo
de cornetes, asi como multiples éareas de
perforaciéon septal y lesion de partes blandas en

cono orbitario derecho con compromiso de
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grasa intra y extracoanal medial. Se observa
amplia zona defecto 6seo en fosa craneal
anterior con focos de hipodensidad l6bulo

frontal izquierdo (figura 2 y 3).

Figura 2. Tomografia computarizada: lesién
hipodensa en cono orbitario derecho. Servicio de
Otorrinolaringologia Hospital Central Universitario
Dr. Antonio Marfa Pineda

Figura 3. Tomografia computarizada de nariz
y senos paranasales con areas de osteolisis. Servicio

de  Otorrinolaringologia ~ Hospital ~ Central

Universitario Dr. Antonio Maria Pineda

Setvicio de
Central

Paciente quien ingresa al

del

Universitatio Dr. Antonio Marfa Pineda en

Otorrinolaringologia Hospital

contexto de sospecha de infeccién de etiologia
fangica, razén por la cual es llevada a mesa
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operatoria donde se realiza limpieza quirdrgica
KOH vy tinta
china (negativo), extendido con coloracién de

(figura 4), examen micoldgico,
Giemsa (negativo), cultivo sin desarrollo de
hongos y examen bacteriolégico el cual reporta
cocos gran positivos  (Staphylococcus  anrens),
leucocitos 10-12 por campo y biopsia la cual
arroja  rinosinusitis  invasiva  necrotizante
secundaria a infeccién por mucormicosis con

pruebas especiales de PAS y Grocott positivas

BN
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Figura 4. Picza anatémica extraida de cavidad nasal.
Servicio de Otorrinolaringologia Hospital Central
Universitario Dr. Antonio Maria Pineda

Figura 5. Tejido de cavidad nasal 400x (A) H-E con
necrosis, hemorragia e hifas; (B) PAS + hifas en nido.
Servicio de Otorrinolaringologia Hospital Central
Universitatio Dr. Antonio Maria Pineda

Paciente valorada en conjunto con el Servicio de
Oftalmologia quienes asocian el diagnéstico de
del
proliferativa bilateral y orbitopatia derecha en

oculopatia diabético  retinopatia no
estudio, sin criterios quirdrgicos por dicha
especialidad y se refiere al Servicio de Medicina
Interna para compensacién metabdlica de cifras
de glucemia. Se cumple anfotericina B
dosis de 1 mg/kg/dia,

cumpliendo dosis acumulativa de 350 mg por 7

desoxicolato a
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difas y en vista de ascenso de azoados dados por
creatinina de 3,6 mg/dL, se redujo dosis de
tratamiento y por no mejotia se decide omision,
hidrica

normalizacién de funcionalismo renal, por lo

iniciando  terapia con  posterior
que se decide su manejo via oral con antifingico
de segunda linea posaconazole 200 mg cada 12

horas por 1 mes.

- =,

Figura 6. Tejido nasal impregnacion Grocott 400x
positivo, con presencia de hifas de gran tamafio.
Servicio de Otorrinolaringologia Hospital Central
Universitario Dr. Antonio Maria Pineda

Paciente con evolucién satisfactoria hasta la
actualidad se indica tomograffa de nariz y senos
paranasales control a los 6 meses en la cual se
evidencia en cortes axiales, coronales y sagitales,
cavidad nasal permeable, septum membranoso
desviado hacia la izquierda, con ausencia de sus
2/3 posteriores, cornetes inferior derecho
visualizado en toda su longitud, resto de
estructuras  anatémicas  ausentes,  SENos
maxilares con marcado engrosamiento mucoso,
antro maxilar derecho ocupado casi en su
totalidad, con amplia antrostomia bilateral,
pared del laberinto etmoidal ausente en su
totalidad, observando amplia cavidad aérea que
comunica cavidad nasal, con laberinto etmoidal

y antros maxilares a predominio izquierdo

(figura 7 y 8).
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Figura 7. Tomograffa de nariz y senos paranasales
con ausencia de estructuras anatomicas. Servicio de
Otorrinolaringologia Hospital Central Universitario
Drt. Antonio Maria Pineda

Figura 8. Visualizacion endoscépica actual (A) con
ausencia de estructuras anatémicas y (B) presencia de

inferior derecho. Servicio de
Otorrinolaringologia Hospital Central Universitario
Dr. Antonio Marfa Pineda

cornete
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DISCUSION

La mucormicosis se describe como aquel
proceso infeccioso fingico invasor causado por
hongos ambientales saprofitos cuyos sintomas
descritos son fiebre,

cefalea, algia facial,

secrecién nasal, obstruccidén nasal, ulceras

mucosas, paralisis de los nervios craneales,
blandos,

alteraciéon  de

necrosis de  tejidos erosion y

destruccion  dsea, estado
neurolégico y convulsiones®. Algunos de estos
sintomas no estuvieron presentes en nuestro
paciente ya que son caracterfstico de una etapa
mas avanzada de la enfermedad, sin embargo se
tomaron en cuenta durante su evolucion

intrahospitalaria ~ para  evaluar  posibles

complicaciones.

El desarrollo de esta enfermedad se asocia a
pacientes con factores de riesgo como la
diabetes mellitus, Covid-19 y hospitalizaciéon*?,
los cuales se mencionaron previamente y se
pudieron encontrar presentes en la paciente;
ademas de que se describe que la mayorfa de los
pacientes son del sexo masculino en un 70%
aproximadamenteS en contraposiciéon a este
caso.

El desbridamiento quirdrgico, asi como la toma
de biopsia y cultivo realizados de forma precoz,
fueron claves importantes para la presuncion
diagnostica, ya que es mediante estudios de
laboratorio  basados ~ en  identificacién
morfolégica de los elementos micéticos y
recuperaciéon de mucorales en cultivo como se
realiza el diagnostico. Los estudios de imagen
son de gran relevancia para determinar lesion

sinusal y también extension de la enfermedad®.

La aplicacién intravenosa de anfotericina B es el
tratamiento de primera linea para mucormicosis
autorizado por la FDA. En la forma liposomal,
disminuye la toxicidad renal, ademas tiene una
mejor penetraciéon en los tejidos; sin embargo,
no mejora el prondstico de la enfermedad, pero
permite administrar por un periodo mas largo de
tiempo dicho tratamiento con un perfil de
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efectos secundarios favorable cuando se
compara con la anfotericina B convencional.
Dosis mayores de 7,5 mg/kg no confieren
mayor beneficio al paciente?. Sin embargo, por
la disponibilidad intrahospitalaria, se realizé el
tratamiento con anfotericina B convencional
(desoxicolato), luego se indica posaconazole en
vista de presencia de efectos secundarios por la
primera. El tratamiento de segunda linea por
resistencia a anfotericina, alergia o como terapia
de salvamento es el posaconazole, como terapia
combinada, con buena respuesta entre 62y 79%
de supervivencia o terapia de mantenimiento
cuando hay una resolucién completa en estudio
de imagen y correccién de factores de riesgo’. El
uso de como

posaconazole terapia

complementaria sigue siendo limitado, no se

papel

terapéutico debido al reducido numero de

puede evaluar

completamente  su

informes que existen en la literatura®’.

El tratamiento antifingico y quirdrgico agresivo
combinado a el de control de la enfermedad de
base, se ha asociado a una disminucién de la tasa
de mortalidad, mientras que la terapia con
anfotericina tardia o individual, incrementa la
mortalidad hasta 83%240,

CONCLUSION

La mucormicosis es una enfermedad fungica
invasiva que afecta principalmente a huéspedes
inmunocomprometidos con una alta tasa de
morbilidad y mortalidad. El

temprano es de suma importancia para su buena

diagnostico

evolucién y prondstico. En el estudio actual se
report6 un caso en el Hospital Central
Universitario Dr. Antonio Marfa Pineda en el
cual la conducta se dirigi6 al tratamiento de la
enfermedad de base, el tratamiento médico con
anfotericina B, posaconazole y desbridamiento
quirdrgico agresivo con remocién del tejido
necroético, los cuales garantizaron la sobrevida
de la paciente. Es de aclarar que a nivel mundial
no existe un protocolo aceptado, sin embargo, la
combinacién de este manejo multidisciplinario
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disminuy6 las posibles complicaciones logrando
la respuesta esperada.
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