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Mucormicosis rinorbital: relacion clinico-radioldgica, histopatologia y
tratamiento

Caso clinico

Teodoro Carrada Bravo*

RESUMEN

La mucormicosis es infeccion flngica oportunista, afecta principalmente a los diabéticos no controlados, enfermos inmunodeprimidos
y ocasionalmente a personas sanas. A pesar de los progresos en el tratamiento antiflingico y de técnicas quirargicas, la mortalidad es
muy alta. Se comunica un caso clinico-radiolégico de mucormicosis rinorbital registrado en una mujer diabética, junto con los estudios
histopatol6gicos y micoldgicos de una cepa de especies de Rhizopus aislado por cultivo del tejido necrético facial. La enferma fue tratada
con anfotericina B intravenosa; la dosis total recibida, 2,800 mg durante 25 dias, mas limpieza quirargica, incluso la enucleacion del ojo
derecho y la reseccion de los senos paranasales. Se revisa el protocolo de diagndstico y el manejo terapéutico de la mucormicosis.
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ABSTRACT

Mucormycosis is an opportunistic fungal infection, it affects decompensated diabetics, immunosupressed patients and occasionally
healthy persons. Despite advances in anti-fungal therapy and surgical techniques the mortality remains high. A clinical-radiologic case of
rhino-ocular mucormycosis, recorded in a diabetic woman is presented, the histopathology and the mycologic study of a Rhizopus spp
strain isolated by culture of the necrotic facial tissue. The patient was treated with amphotericin B intravenous, total dose 2,800 mg, for 25
days, surgical debridement which included enucleation of the right eye end resection of paranasal sinuses. The diagnostic protocol and

therapeutic management of mucormycosis was reviewed.
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a mucormicosis rino-orbito-cerebral es una

infeccion oportunista causada por hongos

zigomicetos de los géneros Rhizopus, Rhizo-

mucor, Absidiay Mucor spp.*?La enfermedad
se manifiesta principalmente en diabéticos mal contro-
lados con hiperglucemiay cetoacidosis, circunstancias
que abaten la actividad fagocitica de los leucocitos
polimorfonucleares neutréfilos y reducen la opsoni-
zacion de ciertas bacterias y hongos del ambiente.®# Se
comunica un estudio clinico y patolégico de mucor-
micosis rinorbital aguda, la investigacion micoldgica
y el tratamiento de la enfermedad.
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HISTORIA CLINICA

Mujer de 45 afios de edad con diabetes mellitus tipo
2, diagnosticada nueve afios atras. Comia de todo,
tomaba los medicamentos irregularmente y en los dos
ultimos afios su glucosa en sangre, medida en ayunas,
se mantuvo por arriba de 250 mg/mL. Su cuadro inicié
con edema periorbital y facial derecho que evolucio-
né en cuatro dias. Tuvo dolor sinusal sordo seguido
por ptosis palpebral y secreciéon nasal negruzca y
sanguinolenta. Al quinto dia de la enfermedad per-
dié la sensibilidad del hemipaladar derecho y sintio
obstruccion nasal bilateral rapidamente progresiva;
por este motivo acudio al servicio de urgencias y fue
hospitalizada.

En lanota de ingreso se anotd: fiebre de 38° C, cefalea
y paresia de los pares craneanos I, IV y VI (figura 1).
Al explorar la cavidad bucal se observé necrosis he-
morréagica y perforacion del paladar (figura 2). Con la
rinoscopia se encontré edema de los cornetes y masas
algodonosas blanquecinas que obstruian las fosas nasa-
les (figura 3). La biometria hematica revel6: leucocitos,
23,000 por mililitro cUbico; neutrdfilos, 80% y formas en

256

Medicina Interna de México Volumen 23, Ntm. 3, mayo-junio, 2007


http://www.medigraphic.com/espanol/e1-indic.htm
http://www.medigraphic.com/medi-artemisa

Mucormicosis rinorbital: relacion clinico-radiolégica, histopatologia y tratamiento

Figura 1. La enferma tuvo edema, quemosis y dolor orbital dere-
chos, diplopia y paresia de los nervios oculomotores, de rapida
evolucion.

Figura 2. Se observa la perforacion del paladar, el reborde lesional
enrojecido y sangrante. La necrosis hemorragica de curso rapido
debe hacer pensar en mucormicosis.

banda, 4%. ElI pH sanguineo fue de 7.22; bicarbonato
plasmatico, 8 mmol/L (acidosis moderada); ferritina
sérica, 2,900 mg/mL. Latomografia axial computada de
la cabeza mostro opacificacion de los senos paranasales
y edema de los tejidos periorbitales (figura 4). Con las
biopsias del tejido periorbital y del paladar, tefiidas con
el método del acido peryddico de Schiff, se descubrié:

Figura 3. Rinoscopia. Los cornetes enrojecidos y edematosos, ocu-
pados por masa friable de filamentos micéticos (micelio) blanqueci-
nos. Las esporas de los mucorales penetran por inhalacién.

Figura 4. La tomografia axial computada de la cabeza demostré
opacificacion de los senos paranasales y edema periorbitario
derechos (flecha).

necrosis tisular extensa y abundantes hifas anchas (15
mm de didmetro) no septadas que se ramificaban en
angulo recto. La micromorfologia de los filamentos era
compatible con el diagndstico de mucormicosis rino-
Orbito-palatina. Se cultivd el material de biopsia en
tubos con medio de Saboureaud glucosado, incubados
atemperatura ambiente. Hubo crecimiento rapido del
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micelio algodonoso: en 24 h llend el tubo de cultivo.
Para inducir la fructificacién y afinar el diagnostico,
se prepararon microcultivos en medio de agar-papa
y agar-extracto de malta. Las colonias tefiidas con
azul-algodonoso formaron esporangios esféricos con
apofisis poco marcadas, sostenidas por esporangioforos
no ramificados que nacian directamente de los rizoides
caracteristicos (figura 6). El tratamiento comenz6 de
inmediato con anfotericina, repartida cada 12 h (do-
sis total: 2,800 mg) por 35 dias, limpieza quirdrgica,
enucleacion del ojo derecho y reseccion de los senos
paranasales derechos. La paciente recuperada esta en
espera de operacién reconstructiva.

Figura 5. Estudio histopatolégico. En el material de biopsia se
demostro la necrosis del tejido orbital. Presencia de hifas tubulares
anchas no septadas (en liston), tefiidas rojo-magenta. Técnica
PAS x 600.

Figura 6. Microcultivo agar-papa. En el centro se ve el esporangio-
foro (esf.) incurvado, remata en un esporangio relleno de esporas
negras (derecha). El esf. nace de los rizoides hialinos. Se ve otra
estructura en “gorro chino” (angulo inferior izquierdo). Tincién azul
de lactofenol x 300.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Laevolucion clinica rapiday progresiva del proceso
edematoso rino-orbito-sinual se confirmé con la
tomografia axial computada, que mostré perios-
teitis de los senos etmoidal y paranasal y edema
compresivo del tejido periorbitario. La necrosis
palatina en un enfermo diabético no controlado,
con fiebre y leucocitosis, debe hacernos pensar en
mucormicosis (zigomicosis).**En el cuadro 1 se
resumen las enfermedades a considerar en el diag-
nostico diferencial. La oclusion rapida de la arteria
ocular podria inclinarnos a pensar en arteritis tem-
poral de células gigantes, generalmente tratable con
metilprednisolona, mientras se espera el resultado
de la biopsia.® Los tumores malignos y los pseu-
dotumores, de evolucion lenta, son diagndsticos
poco probables. La granulomatosis de Wegener es
generalmente mas extensa que lo observado en esta
paciente. La celulitis orbitaria bacteriana es otra po-
sibilidad, aunque de modo general cursa con fiebre
alta y produce menos lesiones vasculares.®

Cuadro 1. Diagnostico diferencial del sindrome rino-6rbito-sinual
agudo

No infecciosas
Arteritis temporal de células gigantes
Tumor maligno orbital
Pseudotumor de la érbita
Granulomatosis de Wegener

Infecciosas
Mucormicosis (zigomicosis)
Aspergilosis orbital
Celulitis bacteriana

Fuente: Carrada-Bravo. TC*,

La mucormicosis es tipica de los enfermos debi-
litados con cetoacidosis diabética.’ La leucemia y la
dialisis peritoneal son factores de riesgo,”® y en fecha
reciente se demostré que laadministracion créonica de
hierro (sobrecarga férrica) predispone a la mucormi-
cosis.® A posteriori, se averigu6 que la enferma habia
recibido varias dosis de deferoxamina para corregir
su “anemia”; tal hecho explicaria la concentracion
anormalmente alta de la ferritina sérica.’
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PATOGENIA

Rhizopus arrhizus (sindénimo R. oryzae) se ha encon-
trado en piensos, pan y alimentos contaminados. La
infeccidn se produce por inhalacion de las esporan-
giosporas, que en las personas debilitadas germinan
sobre la mucosa nasofaringea e invaden las paredes
de las arterias y venas, ocasionando trombosis e
infartos isquémicos con invasion y propagacion
linfatica de curso rapido. El hongo siderofilo crece
Optimamente en pH acido y temperatura de 39°C
(termotolerante), aprovecha la glucosa y posee un
sistema enzimatico activo de cetorreductasa. Eso
explica que la enfermedad sea mas frecuente en
diabéticos no controlados con cetoacidosis 0 con
sobrecarga férrica.s10

Los hongos mucorales son poco patdégenos
pero se les encuentra en todo el mundo. Actlan
como “oportunistas” en los enfermos con anor-
malidades fisioldgicas, particularmente aquellos
con disminucion de la fagocitosis en los leucocitos
polimorfonucleares neutréfilos, aunque conservan
cierto grado de inmunocompetencia.’? Los nifios
nacidos prematuramente y los neonatos mal nu-
tridos son dos grupos vulnerables, ademas de los
leucémicos con neutropenia, los nefrépatas tratados
con deferoxamina y los enfermos trasplantados o
tratados con dosis altas de corticoesteroides.!>®

MANEJO TERAPEUTICO

Inmediatamente se debe regular la diabetes melli-
tus, reducir los corticoesteroides y otros farmacos
inmunosupresores o productores de neutropenia
(mostaza nitrogenada, antagonistas del &cido félico,
vinblastina, colchicina). Es necesario practicar el
desbridamiento amplio de las lesiones craneofa-
ciales; se requiere, a veces, enuclear la orbita. El
tratamiento debe ser individualizado, con enfoque
interdisciplinario.

La anfotericina B endovenosa, a dosis méaxima, es
el tratamiento de eleccion (1 a 1.5 mg/kg), durante 10
a 12 semanas. El itraconazol y otros farmacos az6licos
son ineficaces. Cuando el tratamiento es oportuno y
correcto, se cura 50% de las infecciones craneofacia-
|eS_14,15

DISCUSION

La mucormicosis es la infeccidn fangica oportunista
de mayor gravedad, por la rapidez del proceso, las
dificultades diagnosticas y el reconocimiento tardio
de la enfermedad.

Dado que el Sector Salud de México dispone de an-
fotericina B, el prondstico de la variedad rinocerebral
en diabéticos bien controlados deberia mejorar, con
beneficio méximo del paciente.

Los mucorales son hongos contaminantes, pre-
sentes en los laboratorios y salas hospitalarias. El
diagnostico no debe basarse sélo en el aislamiento del
hongo: es preciso hacer la relacion clinico-radioldgica
y la histopatologia. La identificacion de la especie re-
quiere claves especiales, disponibles en laboratorios
de referencia.’®

En este caso, la paciente fue tratada en un hospi-
tal de segundo nivel y el médico familiar solicité la
hospitalizacion inmediata. La enferma practicamente
nunca siguio la dieta ni los tratamientos indicados,
pero el resultado final fue satisfactorio. La participa-
cion colegiada del internista, el otorrinolaringologo, el
patélogo, el cirujano y el infectdlogo fue de gran ayuda
para establecer el diagnostico oportuno, seguido de
un tratamiento efectivo y Util. Es importante que los
médicos familiares, los internistas y otros especialis-
tas se familiaricen con los protocolos de diagndstico
temprano, la prevencién y terapéutica de las micosis
oportunistas.*>15
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