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Rinosinusitis fungica alérgica e
Inmunocompetencia. Reporte de un caso
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Resumen

Esta demostrada la estrecha relacion entre aspergilosis alérgica de
los senos paranasales (rinosinusitis flngica alérgica) y los tipos de
aspergilosis broncopulmonar alérgica. Hasta hoy se tienen pocos
reportes que informen los casos de infeccién micética en personas
sanas e inmunocompetentes. Se comunica el caso de un paciente
masculino (15 afios de edad) con rinorrea mucoide y obstruccion
nasal progresiva en los dltimos cinco afios; s6lo respiraba por la
boca y expulsaba abundante moco espeso acompafiado de costras
gruesas semisélidas de la fosa nasal izquierda. El paciente se sometio
acirugia endoscépica de los senos paranasales. En la intervencion se
extirparon dos pdlipos grandes del etmoides anterior. Al acceder al
etmoides posterior se encontré un compartimiento lleno de material
espeso (semiso6lido) de color marrén oscuro, rodeado de un marcado
engrosamiento de la mucosa que conservaba su integridad y desplaza-
ba la lamina papiracea del etmoides en forma lateral. Posteriormente
se abrid la pared anterior del seno esfenoidal y se encontr6 un nuevo
compartimiento, mayor al anterior, lleno del mismo material, éste
rodeaba el nervio Optico y la arteria carétida interna. Mediante el
examen histopatoldgico se comprobd la coexistencia de Aspergillus
sp. El tratamiento médico consisti6é en voriconazol 400 mg/dia/via
oral durante tres meses con resultados satisfactorios.

Introduccion

En 1981 Millar y colaboradores demostraron la estrecha
relacion entre aspergilosis alérgica de los senos paranasales
(RSFA) y los tipos de aspergilosis broncopulmonar alérgica

Abstract

Previously confirmed the correlation with allergic sinusitis as-
pergillosis (allergic fungal rhinosinusitis) and types of allergic
broncho-pulmonar aspergillosis. Recently exist a reports when notify
fungal infections in normal and immunocompetent patients. We in-
formed a children’s case with rhinorrea and nasal obstruction in the
last year. He to breathe by the mouth and to expel snot secretion with
semisolids scabs provenients to nose left. The patient was put under
endoscopic surgery of the paranasales sines. In the intervention two
great polyps of the etmoides extirpated themselves previous. When
acceding to the etmoides later was a full compartment of thick ma-
terial (semisolid) of dark brown color, surrounded by a noticeable
thickening of the mucosa that conserved its integrity and moved the
papiracea lamina of the etmoides in lateral form. Later the previous
wall of the esfenoidal sine was opened and identified a new compar-
tment, greater to previous, the full one of the same material, this one
surrounded the optical nerve and the artery internal carotid. By means
of the histopatologic examination the existence of Aspergillus sp was
verified. The medical treatment was voriconazole 400 mg/dia/via oral
during three months with satisfactory results.

(ABPA). Las caracteristicas de las expectoraciones bronquia-
les y del material expulsado de los senos paranasales eran de
aspecto similar y se relacionaban con las biopsias.! En 1983
Katzenstein definio el término rinosinusitis alérgica por As-
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pergillus y posteriormente se identificaron otras especies de
hongos, como: Alternaria, Exserohilum, Curvularia, Dres-
chleray bipolares.?

En la actualidad el término utilizado con mayor frecuencia
es el de sinusitis fangica alérgica, que incluye todas las espe-
cies de hongos.®

Las infecciones micéticas de la nariz y los senos paranasa-
les son poco frecuentes; sin embargo, son de gran importancia
para obtener un diagnéstico certero. La sospecha clinica y las
investigaciones cuidadosas permiten establecer el diagnéstico
oportuno, principalmente en los casos de poliposis nasal y
rinosinusitis cronica.*

Las técnicas de imagenologia permiten estudiar mejor los
casos debido a los avances en la tomografia axial computada
y la resonancia magnética nuclear.

En los estudios micoldgicos se utilizan diferentes medios
de cultivo, como agar de Sabouraud sin ciclo heximida (para
inhibir el crecimiento bacteriano) o agar con extracto de malta,
para permitir el crecimiento de los hongos.

En los estudios histopatoldgicos se utiliza la tincion de
Grocott, Gomori-Metenamina, &cido periddico de Schiff y la
tincion de Ponikau (como la mas sensible) para determinar
la coexistencia de quitinasa (elemento flngico ausente en el
humano, pero con alta sensibilidad para la prueba).*

Las causas multifactoriales que predisponen a la coloni-
zacion por hongos y desarrollo de enfermedades micdticas
incluyen: diabetes, disminucién de los mecanismos de defensa
corporal, radiacion o quimioterapia, terapias de inmunodepre-
sion ocasionadas por enfermedades autoinmunitarias o trans-
plante de drganos, tratamientos prolongados con antibidticos
o corticoesteroides, inmunodeficiencia (SIDA), leucemia o
linfomas, desnutricién e insuficiencia renal.®

Hoy en dia se tienen pocos reportes que informen los casos
de infeccién micética en personas sanas e inmunocompetentes,
como el caso que presentamos a continuacion.

Algunos casos con invasién grave resultan en complicacio-
nes intraorbitales, craneanas o procesos de osteitis en la base
del créneo, cuyo desenlace puede ser mortal.®

Patogenia

La aspergilosis alérgica de los senos paranasales produce una
reaccion inflamatoria, que se torna crénica, mediada por la
IgE. Larespuesta inflamatoria de las mucosas estimula la pro-
duccion abundante de moco con elevadas concentraciones de
eosinofilos; este material se conoce como “mucina alérgica”.
Con la acumulacion progresiva de la mucina alérgica en el
interior del seno afectado, se eleva su contenido proteico y
disminuye la cantidad de agua, lo que resulta en secreciones
muy espesas. Los eosindfilos atacan a las hifas y la mucina
alérgica es toxica para los hongos, pero al elevarse la proteina

basica mayor se induce un fenémeno alérgico-inflamatorio,
mediado por la IgE, especifico contra el hongo.

Los eosindfilos atrapados en el moco se degeneran y eli-
minan granulos enzimaticos en conjunto con los mediadores
quimicos de la inflamacion; éstos hacen que el moco alcance
un alto contenido proteico que se expande al seno afectado.*

La proteina basica mayor es toxica para los tejidos y es la
responsable de la remodelacion 6sea; sus cambios expansivos
son caracteristicos del padecimiento a largo plazo.

La mucosa del seno se estimula antigénicamente, produce
inflamacion y pélipos. La enfermedad evoluciona sin invadir
la mucosa; al concentrarse las secreciones intracavitarias y
desecarse con elevado contenido proteico, origina un material
denso conocido como “mantequilla de mani (cacahuate)”.

Paciente y métodos
Paciente masculino (15 afios de edad) con rinorrea mucoide
y obstruccidn nasal progresiva en los tltimos cinco afios.

Debido a las molestias visitaba con regularidad a su
pediatra y a varios alerg6logos. Estos prescribieron antihis-
taminicos, antibiéticos y corticoesteroides intranasales. En
diciembre del 2004, un afio antes de su consulta, empeoraron
considerablemente los sintomas y produjeron obstruccion
nasal completa; sdlo respiraba por la boca y expulsaba
abundante moco espeso acompafiado de costras gruesas,
semisolidas, de la fosa nasal izquierda.

Al realizar la endoscopia nasal se encontraron edema en
el estroma y numerosos polipos en la fosa izquierda, éstos se
rodeaban de moco viscoso y espeso de color amarillo blanque-
cino. Se observaba marcada desviacion septal hacia el lado
opuesto (lado derecho) y asimetria de las fosas nasales. En
la nasofaringe se observaron algunos polipos dirigidos hacia
las coanas. Los estudios oftalmoldgicos fueron negativos
a defectos visuales o alteracion en los movimientos de los
musculos extraoculares.

Las caracteristicas comunes de la rinosinusitis flngica
alérgica son: 1) abundante produccién de mucina eosinofilica
alérgica (contiene hifas fangicas y esporas no invasoras), 2)
poliposis nasal, 3) hallazgos radioldgicos caracteristicos, 4)
inmunocompetencia, y 5) alergia al hongo que ocasiona la
enfermedad.

También se observo dimorfismo facial unilateral comple-
to; la enfermedad se establecid de manera reservada.

En la biometria hematica se determind eosinofilia peri-
férica de 4 a 6%. Las pruebas hepaticas fueron normales,
pero hubo considerable aumento de la IgE total de 842
UIl/mL (parametro normal 0 a 200 Ul/mL); la IgE especifica
para Aspergillus, mediante RAST, fue de 2.64 kU/L con
394% de respuesta (concentracion elevada de anticuerpos)
(cuadro 1).
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Cuadro 1. Resultados de las pruebas hepaticas
Prueba Resultado Rango normal
IgA 233.99 70-400
IeG 848 700-1600
IgM 132.52 40-230
CD4 41 33-53
CD4 absoluto 970 50-1450
CD38 26 17-36
CDS8 absoluto 608 240-890
Prueba de VIH (SIDA) Negativo =

Estudios histopatoldgicos

Las pruebas de tincion especifica para hongos (Gomori-Me-
thenamina plata y PAS) demostraron abundante mucina con
elevada cantidad de eosindfilos; se observaron hifas septadas
que se ramificaban a 45° y esporas de hongos compatibles con
Aspergillus sp. (figuras 1, 2 y 3). Las biopsias se enviaron al
Centro Médico Sunny Downstate (New York) para confirmar
los hallazgos mencionados.

' .
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Figura2. Hifas ramificadas (45°) rodeadas de abundantes eosindfilos (septos
en las hifas).
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Figura 3. Esporas e hifas magnificadas.

Técnica quirudrgica

El paciente se sometié a cirugia endoscopica de los senos
paranasales el 5 de diciembre del 2005. Se utilizaron endosco-
pios rigidos tipo Hopkins de 4 mm a 0 y 30 grados, filmacion
simultdnea con cdmara y un microdebridador essential de
Smith a Nephew con turbo trimmer ESS de 4 mm.

En la intervencion se extirparon dos pélipos grandes del
etmoides anterior. Al acceder al etmoides posterior se encontrd
un compartimiento lleno de material espeso (semis6lido) de
color marrén oscuro, rodeado de un marcado engrosamiento
de la mucosa que conservaba su integridad y desplazaba la
lamina papiracea del etmoides en forma lateral. Posteriormente
se abrid la pared anterior del seno esfenoidal y se encontr6 un
nuevo compartimiento, mayor al anterior, lleno del mismo
material, éste rodeaba el nervio Gptico y la arteria carétida in-
terna. Después de debridar cuidadosamente el seno esfenoidal,
se dejé un empaque con gasas embebidas en miconazol y se
retiraron al sexto dia.

Tratamiento posoperatorio

El tratamiento consistié en lavados nasales con suero fisiologi-
coy miconazol en solucién. En el dia 15 del periodo posopera-
torio se inicié la administracién oral de V-Fend® (voriconazol
200 mg/dos veces al dia) (dosis total diaria 400 mg) hasta
completar tres meses de tratamiento. En este periodo se reali-
zaron pruebas de funcion hepatica (transaminasa, bilirrubina,
fosfatasa alcalina), las cuales permanecieron inalteradas. Se
le recomendo al paciente abstenerse de la exposicion directa
a luz solar para evitar fotosensibilidad.

Hallazgos con la tomografia axial
computada y resonancia magnética
nuclear

Los estudios de imagen comprenden la tomografia axial com-
putada (TAC) y la resonancia magnética (RM). Los hallazgos
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mas frecuentes en la TAC son una masa de tejido blando expan-
siva, la cual remodela el hueso y lo erosiona (principalmente el
de la lamina papiracea) (figura 4A y B). En la mayoria de los
casos se observan calcificaciones en su interior.®” En nuestro
paciente encontramos la pseudomasa expansiva, en el interior
del seno esfenoidal, que remodelaba las paredes 6seas y afec-
taba la lamina papiracea, ademas de calcificaciones internas
centrales en forma de “aros de cebolla”. El analisis densito-
métrico de estas calcificaciones sugiriere que los pacientes con
aspergilosis tienen densidades mas altas (medidas en unidades
Houndsfield [UH]), cuyo promedio es de 2868 UH, mientras
que en las calcificaciones no producidas por Aspergillus es de
778 UH.® Otra caracteristica relacionada es su posicién dentro
de la lesion. Yoon y sus colaboradores revisaron 39 pacientes
con calcificaciones y demostraron que cuando el origen de la
enfermedad es flngica tiene posicion central (95%) y cuando
se debe a otras causas es periférica (81%).°

Figura4. A) tomografia coronal sin contraste. Se aprecia la pseudomasa en
el seno esfenoidal. B) Remodelacion dsea con calcificaciones centrales.

Otro dato caracteristico de las infecciones fungicas es la
coexistencia de polipos nasales; "1%11 éstos fueron un signo in-
equivoco que llevé a la sospecha clinica en nuestro paciente.

Los hallazgos en la resonancia magnética corresponden a
lo descrito en la TAC: una masa hipointensa en las secuencias
ponderadas en T1, que progreso a vacio de sefial en las pon-
deradas en T2, producida por lo compacto de las secreciones
y las calcificaciones (figuras 5 y 6).12

En este paciente se observaron vacios de sefial interna que
correspondieron a las calcificaciones, ademas de un minimo
reforzamiento periférico con sinusitis maxilar y esfenoidal
grave.

Por lo general, la masa tiene poco refuerzo en su zona pe-
riféricay siempre persiste el vacio de sefial central ocasionado
por las calcificaciones.

El diagndstico se establece con base en las imagenes de
la TAC, que es una técnica mas sensible (sin contraste) que
la radiografia convencional.®®* En la tomografia se detectan
las areas focales de calcificacion observadas en las masas de
tejido fungico. La resonancia magnética muestra hallazgos

Figura5. Imagen axial de la resonancia magnética ponderada en T2. Sefial
de vacid en el seno esfenoidal debido a las secreciones espesas y poliposis
nasal (flecha).

Figura 6. Imagen axial de la resonancia magnética ponderada en T1 sin
contraste. Se observan concreciones centrales, vistas como sefial de vacio,
con la mucosa periférica edematizada que ocupa todo el seno esfenoidal y
remodela sus paredes expandiéndolo.

caracteristicos; sin embargo, se reserva para situaciones en
las que se sospeche invasion intracraneal o los resultados de
la tomografia sean inconclusos (figura 7). Algunos autores
recomiendan inicialmente la resonancia magnética para los
pacientes con rinosinusitis fulminante, ya que la TAC puede
resultar inespecifica, retrasar el diagndstico y complicar, even-
tualmente, el cuadro; por lo tanto, cuando la sospecha de una
infeccion flngica aguda es alta en la rinoscopia, debe indicarse
la resonancia magnética desde el inicio (cuadro 2).14

Discusion
En la historia clinica se sefiala que el paciente padece obs-
truccién nasal unilateral, que evoluciona lentamente hasta ser
completa y se acompafia de poliposis. Cuando se realizan los
estudios tomograficos y de resonancia magnética se observa
densidad heterogénea en el interior del seno afectado, asimetria
facial y unilateralidad con expansion del seno dafiado.

Si la enfermedad se diagnosticé demasiado tarde, puede
observarse el adelgazamiento 6seo y la remodelacién.
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Figura 7. A) Resonancia magnética ponderada en T1 que corresponde a la
figura4 Ay B, donde se demuestran las concreciones internas centrales. B)
Secreciones periféricas menos espesas del seno esfenoidal expandido.

Los tratamientos antimicéticos que se prescribian anterior-
mente consistian en anfotericina B e itraconazol (Sporanox®).
Hoy en dia contamos con voriconazol (V-Fend®) como nueva
opcidn terapéutica para las micosis.

Conclusion

El paciente de este estudio permanece sin sintomas de la en-
fermedad, gracias al trabajo en equipo del personal médico.
Las imagenes tomograficas posoperatorias (figura 8 A y B)
son maravillosas y muestran la ausencia del padecimiento;
sin embargo, debemos dar seguimiento a largo plazo para
evitar recidivas.

Hallazgos en la TAC

1. Un seno paranasal opacificado totalmente.

2. Expansion del seno afectado.

3. Atenuacion-erosion de los margenes 6seos afectados
(comprobacion con el algoritmo para tejidos 6seos).

4. Sefales de heterogeneidad dentro del seno dafiado (com-
probar con el algoritmo para tejido blando).

5. Distribucion asimétrica o unilateral de la enfermedad
(78%).

6. Desplazamiento de los compartimientos anatdmicos
adyacentes

care. J Allergy Clinical Immunol 2004;114(Suppl 6):155-212.

Cuadro 2. Hallazgos radiograficos en la rinosinusitis fingica alérgica.

Fuente: Meltzer EO, Hamilos DL, Hadley JA, Lanza DC, et al. Rhinosinusitis: establishing definitions for clinical research and patient

Hallazgos en la resonancia magnética

1. Dafio minimo de un seno paranasal

2. Expansion del seno afectado

3. Desplazamiento de los compartimientos anatémicos adya-
centes:

T1:

a) Realzamiento periférico del seno dafiado (indica el edema
de la mucosa)

b) Intensidad variable de la sefial del seno afectado.

T2:

a) Realzamiento periférico del seno afectado (indica el edema
de la mucosa)

b) Sefial de hipointensidad dentro del seno paranasal afectado
con secuestro de la imagen central (alto contenido proteico y
baja concentracion de agua en la mucina alérgica)

Cuando hay ausencia de sefial en T2 (secuestro de la
imagen), mediante resonancia magnética, suele haber hiper-
intensidad ocasionada por los polipos en el tejido periférico
del seno afectado.’

El diagndstico se estable al aislar el hongo causal, pero
los estudios histopatoldgicos son decisivos para confirmar-
|0.3_5’15'16

Los avances tecnoldgicos en imagenologia facilitan la
técnica quirdrgica, especialmente cuando se asiste con un
microdebridador.®5% Las intervenciones quirdrgicas asistidas
por computadora permiten utilizar instrumentos calibrados por
medios Opticos o electromagnéticos. Su finalidad es acceder
en el sitio preciso de interaccidn y establecer un modelo tri-
dimensional >

En los estudios histopatologicos se han utilizado las si-
guientes tinciones para identificar hongos: Gomori-Methena-
mina, Grocott, PAS y la tincion para revelar quitinasa.®*5
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Figura 8. En las imdgenes de tomografia computada posteriores a la cirugia
hay ausencia de tejido fiingico del seno esfenoidal, el cual estd neumatizado y
sin signos de la enfermedad. (A) periodo preoperatorio y (B) posoperatorio.
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