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Mucormicosis rinocerebral invasora cronica

Dr. Salomén Waizel-Haiat,* Dr. Fabrizio Cohn-Zurita,** Dr. Alejandro Martin Vargas-Aguayo,***
Dra. Rocio Ramirez-Aceves,**** Dr. Eulalio Vivar-Acevedo*

Resumen

La mucormicosis rinocerebral es una enfermedad micética
fulminante, la cual cominmente se presenta de forma aguda
en pacientes con cetoacidosis diabética o inmunosupresion.
Se presenta el caso de un paciente masculino de 55 afios de
edad, con infeccién crénica que involucra nariz, senos para-
nasales, paladar, érbita, fosa pterigomaxilar, fosa infratempo-
ral con trombosis de seno cavernoso y compresién de arteria
carétida interna, que inicia de manera insidiosa posterior a
desequilibrio metabdlico con sintomatologia de predominio
ocular. Manejado con Amfotericina B y desbridamiento quirar-
gico radical del tejido afectado, presentando curacion sin com-
plicaciones ni secuelas agregadas.

Palabras clave: mucormicosis rinocerebral aguda y crénica.

Summary

Rhinocerebral mucormycosis is a fulminant fungal disease
that typically presents acutely in patients with diabetic ke-
toacidosis or immunosuppression. The case of a 55 year-old
male patient is presented; the patient experienced chronic
infection that involved nose, paranasal sinuses, hard palate,
orbit, pterygopalatine fossa, infratemporal fossa with cavern-
ous sinus thrombosis and compression of the internal carot-
id artery which develops in insidious manner after metabolic
imbalance with predominantly ocular symptoms. The patient
was managed with Amphotericin B and radical surgical de-
bridement of affected tissue, the patient presenting cure with-
out complications or added disabilities.

Key words: Acute and chronic rhinocerebral mucormycosis.

Introduccién

Lasmicosis sinusales, pueden clasificarse como: 1) fulmi-
nante aguda (invasion micatica vascular, isquemia tromboti-
ca), 2) invasora crénica (extensa proliferacion de hongos con
invasion atejido regional), 3) colonizacion no invasora (mi-
cetoma o “bola de hongos”) o 4) alérgica®.

La sinusitis micética invasiva puede clasificarse a su vez
en (1) granulomatosa, (2) aguda fulminantey (3) crénicain-
vasiva?.

La mucormicosis es una infeccion oportunista causada
por un microorganismo de la familia Mucoraceae, que in-
cluye Rhizopus, Mucor y especies de Absidia. La familia
Mucoraceae pertenece alaclase de Phycomycetes, que tam-
bién incluye el orden de Entmophthorales®.
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Lamucormicosis se presenta en huéspedes debilitados y
adquiere varias formas diferentes que incluyen pulmonar
y diseminada, por o comun en pacientes con diabetes melli-
tus y neoplasias malignas hematol égicas. Esta afinidad por
los pacientes diabéticos se relaciona con €l hecho de que
Rhizopus prolifera en un medio rico en glucosa y con pH
acido. La forma rinocerebral es enérgicay suele comenzar
con infeccion de nariz y senos paranasales®4).

Unavez gque las esporas entran en los tejidos, el microor-
ganismo se torna angioinvasivo y tiene predileccion por la
l&mina el astica interna de las arterias, luego invade venas'y
linféticos. Esta invasion provoca trombosis con infarto is-
guémico secundario y necrosis hemorragica. El microorga
nismo medra en tejido necrético y se disemina por exten-
sién directaalo largo de vasos sanguineos lesionados®®4).

Caso clinico

Se trata de un paciente masculino de 55 afios de edad,
hispano, originario y residente de Chilpancingo Guerrero,
casado, catdlico, con escolaridad media bésica, electricista,
con alcoholismo y tabaquismo ocasional .

Portador de diabetes mellitus no insulinodependiente de
2 afios 6 meses de evolucion, con adecuado control, mane-
jadacon glibenclamida 10 mg al dia.

Inicia su padecimiento actual hace tres meses posterior a
desequilibrio metabdlico con ptosis palpebral izquierda, la
cual se acomparfia de aumento de volumen en hemicara iz-
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quierda, obstruccion nasal bilateral de predominio izquier-
do, rinorrea anterior y posterior mucopurulentafétiday des-
truccién de paladar duro ipsilateral, manejado con antibi6ti-
co terapia intravenosa no especificada con pobre respuesta,
alo cua se agrega pérdida de la agudeza visual izquierda
rapidamente progresiva hasta llegar ala amaurosis, motivo
por €l cual esenviado con diagndstico de trombosis de seno
cavernoso izquierdo.

A suingreso se encuentra con adecuado control metabdli-
co asi como regular estado general, se aprecia con importante
asimetria de la cara a expensas de aumento de volumen en €l
lado izquierdo, ptosis palpebral izquierda, alarinoscopiaan-
terior se aprecia septum bésicamente alineado, fosa nasal de-
rechanormal, fosanasal izquierda se aprecialesion de bordes
irregulares no friable, no dolorosa, que obstruye el 80% dela
luz con importante destruccion de pared lateral y piso nasal.
Boca con comisuras labiales simétricas, mucosa de lenguay
carrillos en mal estado general, anodoncia, caries sin obtura-
ciones, destruccion depaladar duroizquierdo, atravésdel cual
se obtiene abundante material necrético fétido.

A laexploracion neuroldgica se aprecialesion del 1, 11,
[11, 1V, V y VI nervios craneal esizquierdos, asi como com-
promiso de lafuncion del nervio facial izquierdo secunda-
rio aedema, la cual fue corroborada por electromiografia.
I ntegrandose una trombosis de seno cavernoso izquierdo o
fisura orbitaria.

A laexploracion oftalmol 6gi ca se encontraron datos com-
patibles con unaretinopatia no proliferativa derechay atro-
fia del nervio Optico izquierdo con limitacion de todos los
movimientos oculares izquierdos.

Serealiz6 tomografia computada en cortes axiales'y coro-
nales de region facial, en lacual se apreci6 lesion localizada
en fosa nasal izquierda con extensién a antro maxilar, fosa
pterigomaxilar, celdillas etmoidales anteriores y posteriores,
seno frontal y esfenoidal izquierdos, con destruccion de pala-
dar, pared lateral nasal, lamina papiréceay piso de fosa cra
neal anterior con datos de osteomielitis y secuestro 6seo. Por
los datos antes mencionados se solicito un estudio de reso-
nancia magnética en la cua se confirmo lo anterior ademas
deevidenciarse e compromiso delafosainfratemporal y du-
ramadre, asi como la trombosis de arterias maxilar interna,
oftdimicay compresién de carétidainterna(Figuras 1, 2y 3).

Estudio histopatolégico

Se realizaron improntas (dos) reportadas como negativas
y no hubo desarrollo de microorganismos en el cultivo de
Secreciones.

Se tomo biopsia para estudio histopatoldgico. En € que
se encontrd tejido necrético y escasas hifas no septadas que
forman angul os rectos dentro de los vasos, caracteristicas de
Mucor Sp (Figura 4).

Figura 1. Imagen de resonancia magnética, en secuencia
T1 reforzada, corte coronal a nivel de nariz y senos parana-
sales en donde se aprecia lesién localizada en fosa nasal
izquierda, con destruccion de pared lateral nasal, lamina pa-
pirdcea y piso de fosa craneal anterior con extension fosa
pterigomaxilar, celdillas etmoidales anteriores, 6rbita y base
de craneo ipsilateral.

Figura 2. Imagen de resonancia magnética, en secuencia
T1 reforzada, corte axial, en que se evidencia la extension
de la lesion, asi como el involucro de seno cavernoso con
compresion de cardtida cavernosa izquierda, nervio vidiano
y nervio orbitario.
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Figura 3. Imagen de resonancia magnética, en secuencia
T1 reforzada, corte coronal a nivel de seno cavernoso.
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Figura 4. Microfotografia en la que se aprecia invasion vas-
cular por hifas no septadas.

Tratamiento

Seinicié manejo con amfotericinaB intravenosa con do-
sisinicia de 0.6 mg/kg/dia diluida en solucién glucosada,
acompafiada de hidrocortisonay heparina con cuidadosavi-
gilanciadel estado metabdlico y renal del paciente.

Al no presentar datos de anafilaxia o toxicidad, se fue
incrementando gradual mente hasta una dosis de 1 mg/kg/
dia hasta alcanzarse una dosis acumulada de 2,320 mg.

El enfermo fue sometido a cirugiarealizandose un abor-
daje craneofacial en conjunto con un neurocirujano. Con-
sistio en una maxilectomia total izquierda con excentra-

cion de oOrbitaipsilateral viarinotomialateral, con unain-
cisiéon de Webber Ferguson. En la cual se desbridd y rese-
c6todo el material necrético y purulento anivel de paladar
duro, fosa nasal izquierda, antro maxilar, celdillas etmoi-
dales anteriores y posteriores, seno esfenoidal, seno fron-
tal y contendido orbitario.

A su vez realizé incisién frontoparietotemporal izquier-
da (en forma de signo deinterrogacion); luego se procedié
a una craneotomia frontotemporal, osteotomia orbito-ci-
gomatica. Unavez abordadala cavidad craneal, se efectud
la reseccién de todo el tejido éseo comprometido por la
lesién, 1o que incluy6: piso craneal anterior (techo orbita-
rio, celdillas etmoidales anteriores y posteriores), cresta
esfenoidal en su totalidad, piso craneal medioy pared late-
ral delaorbita.

Posteriormente se practicé lareseccion detodalalesion
en tejidos blandos, lo que incluia: region subtemporal, fosa
infratemporal, regién retroorbitariay seno cavernoso. Este
ultimo se encontraba trombosado de manera importante,
lo que permitié la reseccion en esta regién sin que haya
habido hemorragia profusay ademas, afortunadamente, la
infeccion no comprometia la pared carotidea. Finalmente,
se procedi6 a realizar la reseccion de toda la duramadre
invadida por lalesion, 1o que incluia practicamente la du-
ramadre de los dostercios anteriores del 16bulo frontal (in-
cluida su base y polo).

Evidentemente se practico lareparacion: seprocedid ala
plastia de duramadre con aponeurosis de fascia lata; se re-
[lend el piso anterior (que quedd comunicado con lacavidad
de maxilectomia) con tejido graso; se hizo transposicién del
muscul o temporal parareparar piso medioy separar €l com-
partimiento intracraneal de la cavidad orbitariay de lafosa
infratemporal. Por Ultimo se reintegré la osteotomia orbito-
cigomética 'y el colggjo 6seo frontotemporal. Se cerraron
planos de tejidos blandos de manera convencional y se em-
paqueta cavidad de maxilectomia.

Con tiempo quirdrgico de 13 horas y hemorragia aproxi-
mado de 4,000 ml, manejado en unidad de cuidados intensi-
Vos por tres dias posterior a evento quirdrgico con una estan-
ciaintrahospitalaria de 49 dias en total. Previo asu egreso se
realizaron control estanto radiogréaficos como micol égicos, los
cuales resultaron negativos.

Posterior a su egreso se mangjé con curaciones diarias
pararetirar €l tejido de granulacién y se vigilala aparicién
de material necrético. Sin datos de recidiva 12 meses poste-
rior ael tratamiento (Figuras5y 6).

Actualmente el enfermo cuenta con apoyo protésico ani-
vel de paladar, con discretos datos deinsuficienciavel opal ati-
na, tolerando adecuadamente la dieta via oral, sin datos de
fistulade liquido cefal orraquideo ni mayores secuelas o défi-
cit neuroldgico a que presentaba a su ingreso (Figura 7).
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Figura 5. Imagen de resonancia magnética, en secuencia T1
reforzada, corte coronal a los 12 meses del tratamiento, en
que se aprecia cavidad de maxilectomia libre de patologia.

Figura 6. Imagen de resonancia magnética, en secuencia
T1, corte sagital a los 12 meses del tratamiento, con discre-
ta fibrosis en lecho quirdrgico, sin datos de recidiva o angio-
invasion.

Figura 7. Fotografia clinica del paciente a los 14 meses del
tratamiento.

Discusion

En 1885 Paltauf publico el primer caso de mucormicosis
en humanos, se trataba de un paciente masculino de 52 afios
de edad, el cual fallecid por unainfeccién diseminada a ce-
rebro, pulmones, intestinos, faringe y laringe®).

El primer caso de mucormicosis cronicafue presentado en
1964 por Vignale, d cual describi6 aun pacientefemenino de
39 afios de edad, con historia de 24 afios de evolucién, carac-
terizada por destruccién lentay progresiva de tejidos blandos
nasales, en lacual seidentificé Mucor ramosisimus®.

En la actualidad se encuentran descritos en la literatura
alrededor de 20 casos.

Harrill ha propuesto definir ala mucormicosis rinocere-
bral crénica como una infeccion micotica causada por un
miembro de laorden de los Mucorales, en lacual los signos
y sintomas han estado presentes por més de 4 semanas(”.

Esta debe diferenciarse de la mucormicosis recurrente o
residual, en la cual posterior a tratamiento de un episodio
de enfermedad aguda, €l paciente no presenta datos de en-
fermedad activaasu egreso, pero desarrollarecidiva o recu-
rrencia de los sintomas por |0 menos cuatro semanas poste-
rior a término del tratamiento(":8),
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El diagnéstico de mucormicosis rinocerebral cronica es
dificil, porquelos signosy sintomas son Unicamente simila-
res alapresentacion aguday la duracion de los sintomas es
draméticamente diferente.

L os pacientes con infecci 6n aguda presentan principa men-
te necrosis de mucosa, edema facial y sintomas oculares con
importante ataque al estado general adiferenciade los pacien-
tescon infeccion crénicaque presentan sintomas ocul ares (prop-
tos's, oftamoplgiay pérdidavisual) con menor ataque a esta-
do general, ocasional mente evolucién indolentelentay progre-
siva, loquellevaaun mal diagndstico o al retraso del mismot?.

A su vez es necesario establecer el diagnostico diferen-
cial con las neoplasias rinosinusales, enfermedades granu-
lomatosas tales como la granulomatosis de Wegener, la sin-
usitis crénica bacteriana, enfermedad de Graves aguda, tu-
mores orbitarios, pseudotumor orbitario y trombosisdel seno
cavernoso®.

L osprincipal esfactores de riesgo paraestainfeccion son:

» Ladiabetesmellitus, particularmente aquell os pacien-
tes con mal control y acidosis relacionado con disfun-
ciones de lainmunidad celular.

» Lasobrecargade hierro, dado que éstafacilitael creci-
miento de los hongos y aumenta la susceptibilidad del
huésped.

» Pacientes con quemaduras.

* Leucemias.

* Linfomas.

» Pacientestrasplantados.

* Inmunosupresion.

» Neutropenia prolongada.

* Quimioterapia.

* Altas dosis de esteroides.

 Sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA).

+ Uso de farmacos intravenosos®.

El tratamiento de lainfeccion cronica es bésicamente el
mismo que la presentacion aguda fulminante y consiste en
la desbridacion radical del tejido afectado y la utilizacion
de amfotericina B, se han descrito un gran nimeroy varie-
dad de efectos adversos con el uso de ésta, tales como:
fiebre, espasmo muscular, cefalea, hipotension y vomito
por la administracion intravenosa del medicamento, asi
como dafio renal, alteracion de las pruebas de funcion he-
patica, disminucion de la produccion de eritropoyetina y
convulsiones%11),

Sereportael caso de un paciente con mucormicosis rino-
cerebral cronica. Para el estudio de esta rara patologia se

sugiere larevision delaliteratura, asi como el incluir aesta
entidad en el diagnéstico diferencial delasinfeccionesrino-
sinusales rebel des a tratamiento.

El diagndstico de mucormicosis rinosinusal se basaen la
deteccidn del hongo, usualmente mediante el examen mi-
croscopico directo o e cultivo, en el caso de la infeccion
crénicael diagnostico esmas complicado requiriendo latoma
debiopsia. Siendo asu vez el estudio histopatoldgico lacla
ve paradiferenciar la mucormicosis cronica de lainfeccion
por Entomophthorales u otras micosis cronicas.

El uso de laresonanciamagnéticaesde vital importancia
paraladeteccién oportunadel padecimiento al evidenciar el
involucro vascular ocasionado por la mucormicosis.
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