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1. INTRODUCCION.

En las tltimas dos décad la si it icStica se ha dmgnosucado mas

fr debido al incr de los fa predisp i
opor i (terapia i presora €n pack receptores de transplantes de 6rganos,
desarrollo de antibiéticos de pli P 0, infeccién por Virus de Inmunodeficiencia
Hun\nna). a la mejoria en técni di Osti (b iologi y de imagen), y al
iento de especies de hongos que hnn emergido como patégenos, como en el caso

de las micosis de la familia Dematiaccous que se han identificado como agentes ctiologicos
en la sinusitis alérgica micética. (1.2)

Aunque la mcndencua de micosis invasiva de senos les es relati baja,
dquicren t ia por el hecho que Ia "es la infeccién micotica fatal mas
fir enh a3)
Antecedentes.

El primer caso de sinusitis micética fue reportada en 1791 por Plaignaud. (1)

Schubert en 1885 documenté el pritner caso de Aspergilosis en 1a nariz.

La sinusitis alérgica micética fue reconocida como entidad patolégica por
Katzenstein en 1983 y se ha informado que actual repr el 7% de los casos de
sinusitis tratados quinirgicamente.

La sinusitis micética no invasiva representé el 13.5% de 600 casos de sinusitis
maxilar en adultos reportados en la literatura curopea (Grigoriu), y se ha reportado en niflos
una incidencia de hasta 28.7% de sinusitis micética de los casos de sinusitis maxilar
(Laskownick).

Stammberger reporta 140 paci con sinusitis micética en ¢l periodo de 1976 a
1985, en tanto que Chakrabarti en el norte de India aislé hongos en 50 casos de sinusitis en
un periodo de 2 afios.

Se han reportado 214 pacientes con mucormicosis invasiva de 1970 a 1994,

Epidemiologia.

El sitio mas fr de infeccidn micotica i iva en t es el pulmd
seguido del higado, bazo, h il y P ! (¢)]

En los senos paranasales ¢l seno > mas 2 fe do es el ilar, seguido de
los etrmwoidak idal y frontal. (1)

Las micosis de scnos paranasales ocurren mas frecuentemente en mujeres que en
hombres, y mds comuan cn individuos con alteraciones inmunolégicas. (1)

Clasificacién.
La enfermnedad micética nasosinusal se divide en 2 categorias dependiendo si hay

invasién a la (forma infecciosa) o no (forma sapréfita o llérgnca

La forma infecciosa puede p, en una forma agud: iva fulmi o en
un curso invasivo crénico.

La forma saprofi d se en la forma de micetoma o en un proceso

inflamatorio mediado mmunologlcamente. [¢)]
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Patogénesis.

Las micosis de senos paranasales resultan de una compleja interaccién entre el estado
inmunolégico del huésped (inmunosupresién en micosis infe o pia cn sinusiti
micdtica alérgica)., condiciones tisulares locales (daflo a mucosas, acidosis, obstruccién
sinusal) y a factores del microorgani » (pato icidad). (1.2

El estado de i idad del huésped es determi para la forma de presentacion
(sapréfita. alérgica o invasiva) ¥ la severidad ; aunque se han reportado tanto la formas
invasiva ¥ la no invasiva (mas comin) en individuos sanos. (1)

En los pacientes con cancer. el mayor factor de ricsgo para el desarrollo de infeccién
micdtica sistémica es neutropenia, aiskindose mis cominmente Candida sp. (Figura 1). (2)

Etiologin.
Las infecciones micdticas que pueden afectar a la nariz y senos paranasales son en

orden de mayor frecuencia: Aspergilosis, Mucormicosis, Candidiasis, Histoplasmosis,
Blastomicosis. Cocidioidomicosis. Paracoccidioidomicosis y Rinosporidiosis. (4)

Varias de las especies de Aspergillus (Figura 2) se han asociado con enfermedad en
humanos. siendo A. fumigatus la mas comun. reportandose también como patégenos, A.
flavus, A, niger, A. oryzae ¥ A. nodulaus. (1,5.6,7)




2. MUCORMICOSIS INVASIVA AGUDA (FULMINANTE).

Es una infeccién oportunista aguda, invasiva, asociada a mortalidad significativa,
causada por hongos sapréfitos ubicuos adquiridos por inhalacién, del orden Mucorales,
clase Phycomicetos, de los géneros Rhizopus (mas frecuente), Mucor, y Absidia. (8)

En Ia region de la cabeza y cuello la mucormicosis invade la cavidad nasal, senos
paranasales, 6rbita, y craneo, en un caso se ha reportado ul oido medio comeo sitio primario ;
la traquea ha estado involucrada en casos de mucormicosis pul . (9,10)

Fuctores Predisponentes.

El hongo es saproéfito en 3% de los individuos sin cnusar enﬁ.m\n.dad.

En la gran mayoria los paci con enfermedad
subyucente que altera la inmunidad celular, la mayoria (75-90%) prcscma Diabetes mellitus
descompensada (cetoacidosis vs hiperosmolar 10 :1). También puede ocurrir con otras
causas de inmunosupresién como leucemia aguda, nLllll’Opt.nld por u.rnpm mmunosupreswa
© por quimioterapia en pacientes con neop Ggicas, trat con
corticoesteroides, o antibiéticos de amplio espectro. También se ha presentado raramente
¢n asociacién a enfermedades cronicas dcblll como insufici ia renal (12,13,14)

Ocasional se pr an sin factores predisponentes, existiendo al
menos 13 casos reportados bien docurnemndos. uno por Apophysomyces elegans.(15,16,17)

Patogénesis.
Existe marcada tendencia de invasién a tejidos y vasos sanguineos, con trombosis y
necrosis avascular causando mayor acidosis local que favorece la proliferacién micotica.

Halazgos Clinicos:

Tipicamcntc se presenta en forma aguda rapidamente progresiva.

L.os signos y sintomas de su forma rinocercbral incluyen edema, dolor facml. (73%),
ticbre (55%0), ¥y necrosis tisular centrofiacial caracterizada por placas negr
iniciada ¢n Ja regién nasal, afectando predominantemente los senos maxilares ; se ha
reportado compromiso etmoidal hasta en 85% de pacientes con micosis invasiva y
vcasionalmente el foco primario es el seno estenoidal, presentandose con cetalea. (18,19,20)

Puede extenderse ka necrosis hacia ¢l paladar duro y a s (‘lrbll!l. cursamndo con
celulitis orbitofacial (36%6), que ocasionalmente ¢s la prese n inicial, con prog
oftalmoplejia y cegucra, hay sub sente d iaala ién intracraneal (directamente
hacia I6bulos frontales y temporales o por diseminacién hematégena hacia tallo cercbral o
cerebelo en los casos de foco pulmonar primario) con parilisis de nervios crancales (36%) Yy
otras alteraciones ncuroldgicas generalmente por infarto cerebral isq O por trc
del seno cavernoso y/o de la carédtida interna (27-36%6) ; existe enfermedad diseminada hasta
en 14% de los pacientes ; terminando en la muerte en mas de 50% de casos. (3,12,15,18,21)

Estudios de Imagen :
La TC y la RM pueden ser de utilidad para el diagnéstico y delimitar 1a extension.
Las caracteristicas clinicas de y radiolégicas de micosis invasiva simulan enfermedad
maligna, por lo que debe considerarse en ¢l diagnoéstico diferencial. (22)

!
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Diagnobstico :

Basado en la presentacion clinica. el diagnéstico requiere confirmacién
histopatologica (Figura 3) con tinciones de hematoxilina/cosina, acido periodico de Schiff o
metenamina de plata (Grocott-Gomori). Los cultivos son positivos en 20% de los casos.

; e
Figura 3. Hifas de M

Prondéstico.
El prondstico es pobre. con indice de mortalidad reportado de 48-100% ; en
una serie. todos los casos con infeccién intracrancal murieron. (3,6,12,11,15,23).

En un estudio en que se realizaron met is de los casos reportados se
encontraron como factores adversos para la supervivencia estadisticamente significativos at
retardo en el diagnéstico y tr jento, pr ia de cetoacidosis diabética. hemiplejia,
involucro sinusal bilateral, leucemia, ¥ enfermedad renal. (3,11)

Tratamiento

Se requiere de tratamiento multimodal que incluye : a) el control de la enfermedad
subyacente, especialmente el control de la cetoacidosis con fluidoterapia ¢ insulina en
pacicntes diabéticos y la reversion de la neutropenia en pacientes con tratamiento
inmunosupresor. b) cirugia y° ¢) tratamiento antimicético sistémico. (24)

Se requicre debridacion quirurgica agresiva de todos los tejidos involucrados,
incluyendo frecuentemente maxilectomia y exenteracién orbitaria.

El tratamicnto antimicético sistémico de eleccion cs la Anfotericina B a dosis total
de 2 gramos, siendo el dnico medicamento efectivo, con tasa de respuesta de mas del 60%.
l.as formas lipidicas de Amfotericina B (Abeclcet) son mejor toleradas y pueden ser
administradas en dosis mas altas. reportandose buenos resultados. (2.23)

Otros tratamicntos adyuvantes reportados incluyen Oxigeno hiperbéarico con efectos
tavorables sobre cl prondstico. irrigaciones locales con Anfotericina B, lavados con peroxido
de hidrégeno y yodo tépico. (11.25,26)

E! tratamiento temprano mejora el pronoéstico y es I i0 para pr nir ¢l
involucro intracrancal, por lo que ante la gravedad de la enfermedad, la sospecha clinica
justifica el inicio del tratamiento agresivo antes de establecerse el diagnostico
microbiologico. (6,12,15.21,27)




3. MUCORMICOSIS CRONICA INVASIVA.

Se han descrito casos de presentacion subaguda o crénica (18 casos). con un curso

lentamente progresivo en el transcurso de meses o aflos.
Ocurre mais fr en paci con d de diab ¥ cetoacidosis

o pacientes con alguna forma de inmunosupresién controlada. (28,29,30)

Cuadro Clinico.

Los datos clinicos mas freccuentes son oculares, con proptosis. perdida visual. y
oftalmoplegia. Habitualmente existe celulitis periorbitraria y necrosis localizada en la region
orbito-etmoidal.

La incidencia de trombosis de la carétida interna y del seno cavernosa €s mayor que
en pacientes con la forma aguda fulminante, y sin que este hecho afecte la sobrevida (8,29)

Diagndéstico.
Se basa en los datos clinicos. se confirma por estudio histopatolégico con

demostracién del hongo invadiendo los tejidos afectados (Figura 4).

Py
= TN

Figura 4. Imagen histologica de hifas de Mucor invadiendo el tejido.

Diagnostico Diferencial.
Requiere hacerse diagnéstico diferencial con infeccion por Entomophthorales que no

causan invasion.

Pronéastico.
La sobrevida reportada es de 83%. (28)

Tratamiento.

El tratamicnto incluye reseccidén quirurgica limitada. que habitual incluye
excnteracion orbitaria, asi como administracién intrav pro da de Anfc icina B
hasta completar 1-2 gramos. (29.30)
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3. ASPERGILOSIS NO INVASIVA DE SENOS PARANASALES.

Las especies de Aspergillus que mis frn 1 a los scnos paranasales
son el A. flavus y A. fumigatus.
Las infecciones por Aspergillus usualmente se consideran oportunistas. sin embargo.

se puede presentar en ausencia de enfermedades suby predisp

Clasificacién.
La sinusitis micética por Aspergillus se clasifica como primaria (no asociada con

enfermedades  suby o d »s) o como secundaria (mas frecuente,
concurrentemente con condiciones que disminuyen Ia resi ia del huésped). (1)

Cuando ocurre en forma primaria se ha reportado que sc presenta en 98% de los
casos como no invasiva. cuando se presenta en forma daria se pr como no

invasiva ¢n 83%.

La sinusitis por Aspergillus sc ha clasificado cn 4 tipos clinicos : a) alérgica, b) no
invasiva. ¢) invasiva y d) fulminante, caracterizada por un curso agudo que usualmentc
ocurre cn  pacicntes inmunosuprimidos, que requicre de un diagnostico temprano,
tratamiento quirurgico agresivo y terapia antimicética : en caso de involucro extenso de los
senos paranasales puede ocurrir afeccion sistémica.

Cuadro Clinico.
Se puede pr con obstr ion nasal (55%%). rinorrea posterior de color café

obscuro ( 44%%). y dolor facial (28%) aumento dc volumen malar (21%) : en algunos casos
se encuentran polipos nasales. (1)

Histopatologia.

Se encucntra mucosa cngrosada con material necrotico café obscuro en la mayoria
de los pacientes (56%) : y hasta en 7 % mucosa hipertréfica.

Hasta en 37% dc los pacicntes sc ha encontrado aspergiloma (Figura 5), que consiste
en una estructura de varias capas concéntricas de pseudotubéreculos micoticos alilermadas con
necrosis en un estroma fibroso. (1.31)

dentro del Aspergiloma.
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Diagnéstico.

Se pech i en caso de sinusitis unilateral que no responde a
tratamiento antibiético.

El diagnéstico del tipo no invasivo depende de la demostracién histopatolégica del
hongo en la cavidad sinusal sin invadir los tejidos; en e} tipo invasivo depende de la
demostracién del hongo en el tejido.

Iimagen.

La mayoria de los pacientes (67-93%5) se pr con ¢ idad il 1 maxilar ,
algunos con opacidad maxilar y etmoidal (19%%) y en la mmoria afectacion de otros senos
(esfenoides 6%, y frontal 19).

La tomografia comp d de al ra engrosamiento o
destruccion de las paredes del seno maxilar (|9-33%, mas comun en las formas secundarias),
asi como densidad heterogénea.

Min reporta en 70%, Stammberger en 46% y Zeinreich en 76% de sus pacientes
calcificaciones focales demostradas radiologicamente. (1,32,33)

La resonancia magnética cn la mayoria de los casos ra en T1 disminucién de la
intensidad de la scilal y en T2 areas de marcada hipodensidad rodeadas por una zona
hiperdensa.

Algunos autores consideran que la RM es mas sensible que la TC para el diagnéstico
de sinusitis micética. (1)

Diagnéstico diferencial.
Incluye sinusitis crénica bacteriana: cuando hay destruccion ésea debe diferenciarse
de neoplasias nlignas.

Pronéstico.
El pronéstico es bucno con curacién completa posterior a tratamiento quirargico con
reseccién de la mucosa y aireacion de los senos involucrados. (5)

Tratamicento.
El tratamiento de la sinusitis micética no invasiva es quirargico con remocion de la
mucosa enferma y re i6n de la ai 6n y d del seno involucrado.
bi ] sc Li Caldwell-Luc, ia en los casos de involucro
etmoidal, y excepcionalmente cirugia mas plia ( ik ia) dependiendo de la

extensi6on de la enfermedad.
Recientemente se han reponado buenos resultados con cirugia endoscopica. (1)

En las micosis no no sc requi el uso de antimicéticos sistémicos, y no
di > por su toxicidad el uso de Anfotericina B.

esta i
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S. SINUSITIS ALERGICA MICOTICA.

La sinusitis micética alérgica es una forma de enfermedad micética por una reaccién
inmunolégica de hipersensibilidad a antigenos micéticos. (34.35)

Etiologia.

Aunque originalmente se ha atribuido a Aspergillus sp.. se ha reconocido que ocurre
mas frecuentemente por una familia de hongos denominada Dematiacious, de los
Géneros Bipolaris (B. spicifera). Curvularia (C. lunata). Alternaria. Exserohilum, Drechslera
¥ Microascus (Figuras 6 y 7). (36,37.38,39)

[ A ,é';
'S Rt o
TN e R

PR YR

Figura 6.
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Presentacion clinica.

Es mas fin da en adul jovenes, inmunocompetentes,
frecuentemente con historia de asma (50%,), alergia ambiental o hipersensibilidad a aspirina,
con sintomas de rinosinusitis crénica o recurrente. (40)

El hallazgo mas fi a la ploracién es la presencia de poliposis nasal;

frecuentemente se presenta mucocele en nifios. Es comun la cosinofilia periférica. (7,40)

Criterios Diagnésticos.

Kupfberg basé en sus pacientes pedidtricos el diagnéstico de sinusitis alérgica
micética en 5 criterios: a) Hipersensibilidad Tipo I, b) Poliposis Nasal, ¢) Caracteristicas
Tomograficas, d) Moco Eosinofilico, y €) Tincién o Cultivo positivo para hongos sin
evidencia de invasién en ¢l tejido sinusal. (35)

El diagndstico sc¢ confirma por cultivo del hongo o su demostracidén en ¢l estudio
histopatologico. Se requieren técnicas de cultivo especiales para su caracterizaciéon.

Caracteristicas Histolégicas.

Histologi se iza por ina alrgica, caracterizada por una secrecion
mucoide en varios estadios de degradacién, células epiteliales, cristales de Charcot-Leyden e
infitrado eosinofilico. (35)

La mucosa presenta cambios polipoideos, se puede observar elementos micéticos
aislados.

Caracteristicas en Estudios de Im.gen.

Se iza por i tucro 1 miltiple, g I il al, especial
maxilar y et idal, con eng; i por enferrmedad polipoidea.
En Resonancia Magnética la sinusitis micética se pr caracteristi ente como

zonas de hipointensidad en Tl y ain mayor hipointensidad en T2, a diferencia de ncoplasias
e infecciones bacterianas que muestran hiperintensidad. (40)

Tratamiento.

El tratamicnto sc basa en la administracion de esteroides topicos y sistémicos. (7)

Los antimicélicos sistémicos no tienen lugar en el tratamiento.

Fr quicere debridacién quirargica y la aireacion de los senos

fe dosconr ion de pélipos y detritus, por via externa o endoscépica. (35,40)

Se ha reportado inmunoterapia con antigenos mic6ticos en pacientes con sinusitis
alérgica micética histoldgicamente comprobada, con disminucién significativa de la
acumulacién de la mucina alérgica y sin recaidas en el seguimiento a un aflo. Este
tratamiento resulté en una elimi ion de la idad de esteroides sistémicos y reduccion
en el uso de esteroides tépicos. (41)
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6. MATERIAL Y METODOS.
Tipo de Estudio :

Se realizé estudio clinico prospectivo descnpuvo lransvcrsul en pacientes con
sospecha clinica de micosis de nariz y senos par en se efectud : Historia
clinica, Estudio histopatolégico. Biometria hemdtica, Quimica sanguinca, Albamina sérica,
HIV, y estudios radiolégicos.

Objetivos :

1) Conocer la incidencia de micosis de nariz y senos parasnasales cn nuestro medio.

2) Determinar en los pacientes con sinusitis micética, la interrelacién entre los factores de
inmunidad del huésped con el tipo de micosis presentada (invasiva o no invasiva).

3) Describir las caracteristicas de los paci con sinusitis micética.

4) Determinar segun ¢l tipo de micosis, la relacién entre el tratami > y la evolucién.

Justificacién :

La infecciéon micética en los senos paranasales causa morbilidad y mortalidad
significativa.

Aunque se considera que la incidencia de micosis invasiva de senos paranasales es
relativamente baja, se desconoce su mcldencm en nuestro medio.

Variables :
1. Variables Dependientes @
1. Estado de inmunidad del huésped :
A) Estados que causen inmunosupresion: a) Diabetes, b) Desnutricién, ¢) Leucopenia
B) Hipersensibilidad ( Alergia ).
11. Factores de patogenicidad del microorganismo : Tipo de Microorganismo.
111, Factores sistémicos o locales que afecten la proliteracion micédtica: a) Acidosis.
b) Lesién mucosa

IV, Tratamiento Instituido.
A) Tipo de Tratamiento : a) Médico, b) Quirdrgico, ¢) Medico y Quirargico.
" Tiempo transcurrido entre ¢l inicio de sintomatologia. diagnostico y tratamiento.
V. Curacién y Sobrevida
2. Vuariables Independientes @ 1) Sexo.
11) Edad.
Universo De Estudio.
Pacientes que se presentaron desde el mes de Febrero de 1994 al mes de Agosto de
1997 al Depaurtamento de ORL del HGMGG con sospecha clinica de Micosis de nasosinusal.
Criterios de Inclusién.
Pacientes que se presentaron desde el mes de Febrero de 1994 al mes de Agosto de
1997 en el Departamento de ORL del HGMGG con sospecha ciinica de Micosis de nariz y
SPN, a quienes se realizara estudio clinico, histopatolégico, determinacién plasmética de
glucosa, leucocitos. hemoglobina y albimina.
Criterios de Exclusion.
Pacientes en quicnes no se confirme histologis la pr ia de infeccié
micética.
Criterios de Eliminacidén.
Pacientes con expedicente clinico incompleto.

| TESIS CON
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7. PRESENTACION DE CASOS.

Casos Mucormi is Aguda Fulmi
Masculino 24 aflos edad con d de amigdak ia a los 8 aflos y Diabetes
Mellitus desde hace 1 afio y medio deb do con idosis diabética tratada con

hipoglucemiantes orales.
Inicié su padecimiento 2 dias previos con edema de hcmlcnra nzqun,rdn prt.scnlando

cambio de coloracién cn ala nasal izquicrda y regién malar i al, p de
dolor en hemxcara mqun.rda

Pr i6n y cursa con amdos:s con pH de 7.1.

Se diugnosticé mucormic 5 A >se debridacion de tcjidos blundos ausales y

de regioén malar, Caldwell-Luc y lralamnen(o i.v. con Anfotericina B.

Glucosa 417, pH 7.1, albumina 3.4, leucocitos 7700, hemogilobina 16.1.

Buena evolucion, se erradicd proceso infeccioso y control metubdlico, se realizd
reconstruccién por CPR con rotacion de colgajo frontal e injerto costal en regién nasal.

Caso 2.

Femenina de 42 aflos edad, se desconocia diabética, deb con idost:

Inicié su padecimiento un dia previo presentando dolor ocular izquierdo, con
aumento de volumen de parpado superior ipsil al, y dismi i6n progresiva de la agudeza
visual.

El dia de su ingreso presenta cambio de la coloraciéon de regién palpebral y nasal,
epistaxis autolimitada, acompafidndose de debilidad generalizada y deterioro progresivo del
estado ncurolégico.

A la exploracién fisica: T.A:100/60, F.C.:120xmin. F.R.:25xmin. T:350C.

Desorientada, con lenguaje incoherente.

Coloracién gris-violdcea por necrosis en piel centrofacial que incluye dorso y punta
nasal, glabela, region frontal central, parpado superior izquierdo y regién malar izquierda.

Pared lateral nasal izquierda con costras negro-grisaceas que obstruyen la fosa nasal,
edema y de mucosa nasal de fosa nasal derccha, septum necrético color negro.

chlén oculo-palpcbml izquierda con ed y col o vnuléccu. con upc..rlum
palpebral i >si juntival, limitacién fi: de mov cs
izquierdos, reflejos pupilares ipsil ! y mi r conlralnleral

Extremidad con dismi i6n de temperatura, pulsos periféricos disminuidos,

llenado capilar lento de 7 seg.
Ingresa en choque séptico (leucocitosis 32000), con descompensacién metabdlica
por estado hlpcrosmolur por hlpergluccmm dc 581 y acidosis mctabolica con pH de 7.15.
Con deterioro h di > > a hipotensién de 90/60 con rapido deterioro
neurolégico evolucnonando de dcsonemacnén hasta el coma, requlncndo apoyo ventilatorio.
En p da con fluid pia y rep bicarbonato para
tratamiento de acidosis, insulina horaria, con apoyo h dindmico con Dopamina dosis alfa.
Continua requiriendo apoyo ventilatorio, con ién, sin remitir
acidosis, con progresion de proceso séptico.
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Se diagnostica en base a los hallazgos clinicos mucormicosis y se inicia tratamiento
antimicotico con Anfotericina B y con Cefiriazona, y se interviene quirurgicamente.

Se realiza debridacion quirurgica amplia de tejidos blandos orbito-faciales en bloque
incluyendo toda la regién nasal. etmoides, y picl de regi frontal y malar (Figura 8).

Figura 8. Pieza quirargica que muestra necrosis amplia de 1a regién nasal, malar y frontal.

Persiste. a pesar de tratamiento mstlluuio. amdosm. desequilibrio electrolitico,
persistencia del estado hiperosmolar. e i bilidad hemodi ica con poca respuesta a
adrenalina, presentando bradicardia. asistélia y paro cardio-respiratorio irreversible.
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Caso 3,

Masculino 64 afos. antecedente fractura pélvica hace 5 afios. hepatopatia alcohdlica,
Diabetes Mellitus diagnosticada 2 meses previos.

pH 7.06, Glucosa 721, albamina 1.6. leucocitos 10400, hemoglobina 16.5.

Sobreinfeccion por Citrobacter freundi.

Presenta poliuria, polidipsia. ¢ hipersc & ia por d i6n mectabdlica
por acidosis, refiricndo dolor en region malar a nivel de 2do molar supcnor izquierdo.

Sc encuentra paladar duro. pared lateral nasal. y cormete inferior con coloracién café
obscura. con edema cn regién malar y palpebral. proptosis y limitacién movilidad ocular con
disminucién reflejo fotomotor.

Se diagnosticé Mucormicosis clini e corroborindose por impronta en estudio
histopatologico.
Sec realizé maxilectomia radical via labial liada (Figura 9) encontrando

también necrosis de pared malar anterior, y etmoidectomia cnconlmndo celdillas etmoidales
anteriores v posteriores de coloracion negra por necrosis isquémica, asi como exentcracién
orbitaria.

Figura 9. Picza quirargica de ik is que is Geon il
y O ion del seno ilar por tejido necrético infiltrado por hifas.

Informe histopatologico reporté mucosa de seno maxilar café grisicea, tejidos
blandos con coloracién café grisicea, infiltrado inflamatorio agudo y crénico con necrosis
multifocal coagulativa. con tejido infiltrado por hifas de Mucor que también invade pared y
luz de vasos.

Se realizd tratami > médico con insuli pia y t i antimicético i.v. con
Anfotericina B, completando 1 gramo y conti do con tr 1 v.o. con Itraconazol.

| TESIS CON
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Evolucién satisfuctoria, logrindose crradicacion de proceso infeccioso rmcéhco Yy
contro! metabdlico. se colocd prétesis de paladar con buena funcién de lucié
realizindose Tomografia Computada de control (Figura 10).

10. Tomografia Convuud.l o conte dep P
ia radical y con on de pal

Masculino de 21 aflos de edad. debuta DM con cetoacidosis.

Inicia con dolor facial y retroorbitaric y edema de regién malar y orbitaria, con
rapido detcrioro neuroldgico hasta el coma.

Leucocitos 6700 , albamina 3.5, glucosa 446, pH 7.2, Hgb 14.8.

Presenta cambio de coloracién violacea en pared lateral nasal. con necrosis de
mucosa sobre de paladar duro y celulitis periorbitaria con eritema y aumento de volumen.

Sc inicia tratamiento con insulina y Anfotericina B y sc realiza debridacion tejidos
blandos de paladar duro y blando.

Estudio histopatolégico reporta paladar duro con hifas y esporas correspondientes a
mucormicosis. con hifas en pared y luz de vasos.

Sin lograrse control metabélico ni h dinAmi 22 paro cardio-respiratorio
irreversible.
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Casos Aspergilosis Crénica Invasiva.

Caso 5

Masculino 23 ahos edad. V1IH positivo.

Inicid su padeci > 9 con obstruccién nasal cn balanza de predominio
derecho, acompafdndosc de rinorrea anterior inicialmente hialina y posterior mente
verdosa.. ademas dolor facial irradiado a regién retr lar y frontal.

Rinoscopia muestra sccrecion purulenta y tejido de granulacién friable en region del
meato medio (Figura 11).

Fovdoscopea tvas ol

Figura 11. E: nasal 36n amarilla y tejido de granulacian
en meato medio, con hlpcrirofl cornete medio ipsilateral,

Radiografia Waters con opacificacién pleta de seno maxilar derecho.

Rcporte histopatolégico de biopsia tumor nasal con mucosa infiltrado inflamatorio,
tfocos de necrosis. con esporas compatibles Aspergillus y numerosas bacterias (Proteus en
culitivo). Mucosa de secno maxilar color café obscuro.

Se realizo Caldwell-Luc derecho + etmoidectomia endoscopica, encontrando mucosa
de seno maxilar engrosada y de color obscuro, necrosis pared lateral nasal.

Se continud tratamiento con Itraconazol, HAIN y TMP/SMT.

Glucosa 96. creatinina 1.3, leucocitos 8900, hemoglobina 11.9, plaquetas 351000,
albamina 3.2.

Eosinéfilos 0.7x1000.Linfocitos totales con 2756. CD4 22%.
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Casos Sinusitis Micética No Invasiva.

Caso 6,

Femenina de 60 aflos de cdad. de medio sociocconémico bajo, ocupacién hogar.

Antecedente de DM NID. diagnosticada hace 6 anos. controlada con Tolbutamida.

Inicié su padecimicnio actual hace 2 anos con obstruccién nasal en balanza de
predominio derecho. estornudos en salva, y prurito nasal, acompaiandose de rinorrea
anterior y posterior amarillenta ocasionalmente sanguinolenta de mal olor, y cefalea frontal y
dolor opresivo constante en region malar derecha irradiado a region retro-ocular ipsilateral.

A la exploracidn fisica mucosa nasal palida. hipertrofia bilateral de cometes. mucosa
de mcato medio derecho polipoidea con abundante scerecion blanquecina cn fosa nasal
derecha. dolor a la digitopresion en regién malar derecha.

Tomografia computada de nariz y senos paranasales con seno maxilar ocupado con

densidad de tejidos blandos. con pr dentro del seno de burbujas y calcificaciones,
paredes integras con osteitis, mucosa engrosada (Figura 12).

\
LA 0

Figura 12. Tomografia Computada en corte sano ilar con
osteitis, burbujas y calcificaciones caracteristicas de sinusitis micotica.

Se realizé cirugia de Caldwell-Luc derecho. encontrando seno maxilar derecho con
mucosa engrosada de color negro y osteitis a nivel del antro maxilar, reportando el estudio
histopatolégico sinusitis crénica por Aspergillus.

Glucosal3s, crcatinina 1.2, Hemoglobina 13.9. Leucocitos 7400, plaquetas 301000
plaquetas. Tele térax normal.
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Caso 7,

Paciente femenina 70 afios edad. Diabetes de 4 aflos evolucion controlada.

Glucosa 116. creatinina 1.2, lcucocitos 7.7, hemoglobinal 2.8, 266000 plaquetas, 2%
cosindfilos. Albimina. 3.8.

3 anos con dolor hemifacial derecho y rinorrca mucopurulenta derecha, obstruccion
«n balanza. mucosa polipoide

Se realizd Caldwell-Luc reportando cstudio histopatolégico mucosa seno maxilar
con inflamacién aguda y créonica asociada a Mucor y cocos gram negativos.

Caso 8,

Masculino 74 afos. Antecedente de DM desde hace 5 aflos y Artritis reumatoide
desde hace 5 aftos. Dermatitis por AINES tratado con esteroides v.o.

Rinorrea anterior amarillo verdosa v obstruccién nasal en balanza de S aflos
cvolucion.

Mcjoria clinica con tr t > con Itraconazol. Trimetroprim / Sulfametoxasol y
cirugia endoscépica de SPN.

Mucosa nasal con inflamaciéon aguda y crénica, hifas de Aspergillus.
polimorfonucicares y cocos gram positivos (Staphylococcus). Se descartd escleroma
respiratorio por tinciones.

Leucocitos 6500, albimina 4.1, Glucosa 163, Hemoglobina 14.8.
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Casos Sinusitis Alérgica Micética.

Caso 9,
Masculino de 49 ailos de edad sin antecedentes. Hgb. 16. glucosa 105, albumina 4.2,

Presenta desde hace 11 meses rinorrea antcrior derccha inicialmente hialina y
postcriormente amarillo-café esp andose de obstrucciéon nasal progresiva.
Tumor pdlido ocupando fosa nasal en regién de meato medio (Figura 14).

sitdoscopia Nasal

potip

nasal en del meato medio.

g

Figura 14. End nasal que

‘Tomografia computada: fosa nasal derecha con tumor expansivo en regién del meato
medio. y osteitis de pared lateral nasal. Scno maxilar derecho con engrosamiento mucosa,
celdillas etmoidales anteriores con engrosamiento de mucosa con integridad de trabéculas.

Biopsia de p6lipo nasal con infitrado inflamatorio agudo, crénico y granulomatoso
con predominio eosindfilos, material mucoide amorfo en estroma laxo e hifas.

Sc¢ realizé rescccion  endoscépica de poliposis nasal y Caldwell-Luc con
etmoidectomis endoscédpica resecando mucosa polipoidea, y esteroides topicos.

Caso 10.

Femenina 86 afos de edad. con hipertension arterial sistémica controlada.

Inicié su padecimiento hace IS meses con rinorrea amarilla, descarga retronasal,
estornudos en salva y prurito nasal. sin mejoria con tratamiento antibiético.

A la exploraciéon mucosa de pared lateral nasal con degeneracién polipoidea.

Biopsia de tejido de granulacién reporté mucosa nasal! engrosada con necrosis ¢
infiltrado inflamatorio agudo y cronico e hifas no invadiendo el tejido.

Leucocitos 6100, Hemoglobina 14.6. plaquetas 266000, Eosinéfilos 0.7 x 1000.
Glucosa 98 mg, Creatinina 0.7. Albimina 3.9 Tele térax con ganglios parahiliares
calcificados.

Bucna respuesta con debridacién endoscépica y tr i con id
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HOJA DE CAPTURA DE DATOS.

Tipo Estado
Caso S Ed Mic. Inmun

1 M 24 Muc Alter,
Inv DM

1.5a

Cetac

2 F 42 Muc Alter.
Inv

3 M 64 Muc Alter
inv DM
2m

4 M21 Muc Alter
- Inv., DM -

s M 23 Asp - Alter-
Crin = RIV+

6 F 60Asp  Alter

Cro: - DMc
Noln ' Antib
7  F 70Muc " Alter
Cro.  DMc

Noln  Antib

8 M 74 Asp  Alter
Cro DMc
Noln Ester
2 M 49 Mic  Norm
Aler  Pred.
Esoin.
10 F 86 Mic Norm
Aler

Datos Ale.
Clisicos Neu

Dolor F No
Necrosis
Malar y
nasal

Dolor O Si
Necrosis
Centro-
Facial

Dolor M No
Necrosis
Paladar

y nasal

Dolor O Si

Rinorrea - No
Obst Nas

~Unilat

Rinorrea No
: Obst Nas

Dolor M
Unilat

Rinorres  No
Dolor M

Obst Nas
Unilut

Rinorrea  No

Rinorrea No
Obst nas
Tumor N
Estorn S

Rinorrea No

Obst N
Deg Pol

Ale
Ocu Leucos Album
No 7700 3.4()
Si 32000 2.6()
Si 10400 1.4 ()
Si 6700 35()
No 8900 . 3.2
L.tot .
2756
CcD4a
22%
No 7400 42
No 7.700 3.8
Eos
2%
No 6500 4.1
No 5400 4.2
No 6100 39

19

Sobre Tiem
Gluc pH Hgb lafec. Evolu Trat Mort.
417+ 7.1 16,1 72?2? 2d. Med No
QX
C-L-D
DTBF
S81¢ 7.1 154 222 1d. Med  Si
Qx.
Deb
TBN
721+ 7.0 16.5 Citro 1d. Med No
freun Qx.
Max
ExO
446+ 7.2 14.8 ?77?7? Jd. Med Si
Qx.
C-L
DPal
96 --— 11.9 Proctus9m Med No
lra.
Ox.
Cc-L
135 — 13.9 Cocos 2a Med No
gram+ Qx.
C-L
116 — 12.8 Cocos 3a Med No
gram- tra.
Ee.Lnd
163 -— 148 Cocos S5a Med No
gram+ Itra.
Staph
105 — 16 No 1tm Med No
EsTo
Qx.Et
c-L
98 -— 14.6 No la Med No
EsTo
QxC-L




8. RESULTADOS.

Entre 1994 y 1997 fueron dos quinirgi 120 casos de sinusitis crénica, de
los cuales 10 correspondicron a sinusitis micética (8.3% de los casos), confimados por
estudio histopatolégico.

Seis pacientes correspondieron al sexo masculino y cuatro al sexo femenino.

Se present$ en adultos, con rango de edad desde los 21 aflos a los 86 afos, no se
documentd ningin caso en niflos.

Los tipos de sinusitis micética didgnoslicados y tratados fucron :

4 casos de¢ Mucormi Aguda Fulmi

1 caso Aspergilosis Crénica Invasiva.

3 Casos con Sinusitis Micética Crénica No Invasiva.

2 Casos con Sinusitis Alérgica Micética.

Cinco de los casos correspondieron a la forma invasiva (4 con Mucormicosis Aguda
Fulminante y 1 caso con Aspergilosis Cronica Invasiva) y cinco a la forma no invasiva (3
con Sinusitis Mic6tica No Invasiva y 2 con Sinusitis Alérgica Micéticn).

Los cuatro casos de Mucormi is Aguda Fulmi on como factores de
inmunosupresiéon Diabetes descomp da e hipoalb i i (l 4 -3.5 mg/dl).

El caso de Aspergilosis Crénica Invasiva presenté como factor de inmunosupresion
ser HIV+ (2756 leucocitos totales con 22% de células CD43).

Todos los pacicntes con Sinusitis Micética No Invasiva correspondicron a a forma
secundaria cursando con alguna enfermedad subyacente : 1 con Diabetes Mellitus controlada
(glucosa 116-163 mg/dl), |1 bajo tratamiento esteroideo por dermatitis a antinflamatorios no
esteroidcos; todos con anlcccdente de haber recibido varios tratamientos antibidticos.

Ninguno dc¢ los 2 con Si itis Alérgica Micética presentéd factores de
inmunosupresién, desarrollando una respuesta de hipersensibilidad a los antigenos micéticos.

Clinicamente todos los pacientes con Micosis Invasiva presentaron dolor facial y
necrosis de tejidos blandos de rapida evolucion. El dato clinico iado a mortalidad fue la
presencia de alteraciones neurolégicas.

Clinicamente todos los pacientes con Micosis No Invasiva presentaron de manera
crénica nnorrca y dolor facial, siendo unllaleral en todos los casos la afeccidén a los SPN.

Cli los paci con itis alérgica micética presentaron poliposis o
degeneraciéon polipoidea de la mucosa.

Solo sc presentd leucocitosis en 1de 5 de los pacicnies con Sinusitis Micética
Invasiva y en ¥ i iti

> de los p con is micética no invasiva, evidenciando poca
respuesta del sistema inmunolégico a la infeccién micética.

En 62.5% de los casos (6 de B) de micosis infecciosa se documentd infeccién
bacteriana agregada por gram - o gram +.

Todos los F con m »s5i Ja invasiva recibicron tratamicnto médico
con Anfotericina B e Insulina para correccion de la descompensacién metabédlica y
quinargico con debridacion del tejido necrético, con mortalidad de 50%.

En los pacientes con mu:osns no invasiva, la remociéon de la mucoso enferma y la
aireacion de los senos par dos r ité en curaciéon de la enfermedad.

En los p con Si itis Alérgica Micoética se logré mejoria clinica con

tratamiento quirirgico con remocioén de la mucosa enferma y tratamiento esteroidco tépico.
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9. CONCLUSIONES.

Las micosis de senos par les se han clasificado en invasiva y no invasiva ; el tipo
de micosis y su compx > clinico depende de la intcraccion entre la competencia
inmunolégica del paciente (hipersensibilidad o defectos en la inmunidad celular) y la
patogenicidad del microorganismo, en un determinado microambiente. Cuadros 1y 2.

Se presentan casos clinicos en los que se ejemplifica el espectro de la enfermedad en
los senos paranasales, desde sinusitis micética alérgica hasta micosis rinocerebral invasiva,
en donde los factores del huésped y los factores del microorganismo fueron determinantes
para ¢l tipo de micosis presentada.

En todos los casos de Sinusitis Micéotica Invasiva existid algin factor de
inmunosupresién, afectindosc principalmente la inmunidad celular (D.M., H1V), ademis,
todos cursaron con hipoalbuminemia. no documentandose en ningan caso alguna
enfermedad que afecte primariamente a la inmunidad humoral.

AlOn con algun factor de inmunosupresion, micntras s¢ mantenga controlado, resulté
co un tipo no invasivo. Sin factores de inmunosupresion, resultd en un tipo alérgico.

La presencia de sinusitis persistente. especialmente de tipo unisinusal o que se
acompaiie de necrosis de tejidos, en un paciente con algan factor de inmunosupresion, debe
despertar la sospecha de infeccion micdtica.

Hubo un alto indice infeccion bacteriana sobreagregada que posiblemente altere las
condiciones locales y facilite ¢l dafio a la mucosa por los hongos oportunistas.

En los casos de micosis invasiva, a pesar de la presencia del hongo en los tejidos, en
la mayoria hubo poca respuesta del sistema inmunoldgico (sin leucocitosis, excepto en un
caso), posiblemente elio facilitando su rapida diseminacion.

Todos los pacientes con mucormicosis aguda invasiva recibicron tempranamente, en
horas dcsde ¢l diagnéstico, el mismo tratamiento médico con Antotericina B ¢ Insulina para
correccion de la dcscompens:lcnén metabolica y quirurgico con debridacion del tejido
necrético. siendo el factor mids importante para la supervivencia el logro de control de la
enfermedad subyacente.

En los casos de sinusitis invasiva, la extensién del tratamiento quirtirgico no puede
preestablecerse, requiriendo  determinarse transoperatoriamente por la extensiéon de la
necrosis, y puede ser desde debridacion de tejidos blandos faciales hasta maxilectomia con
exenteracion orbitaria.

Sec requicre de un tratamicnto temprano multidisciplinario para mwjorar ¢l pronéstico
de los pacientes con micosis invasiva, con mortalidad reportada de 50-100%.
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Cuadro 1.
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ESPECTRO DE LAS MICOSIS DE SENOS PARANASALES,

FACTORES DEL
HUESPED

INMUNOLOGICAMENTE

COMPETENTE.
HIPERSENSIBILIDAD
INMUNOSUPRESION

“CONTROLADA",

INMUNOSUPRESION
“NO CONTROLADA™.

Cuadro 2.

FACTORES DEL MICROORGANISMO (PATOGENICIDAD)

NO INVASIVO INVASIVO BAJO

CIRCUNSTANCIAS
(Entomophthorales)
Sapréfito, sin estimular Sapréfito
reaccion inflamatoria o
invadir tejidos.
alérgica alérgica

Micosis no invasiva

Micosis invasiva

INVASIVO

(Aspergillus,Mucorales) (Mucor, Aspergillus)

Sapréfito.
Ocasionalmente
Invasivo.

Micosis invasiva
*“crénica™

Micosis invasiva
aguda fulminante

CARACTERISTICAS CLINICAS DE LOS TIPOS DE MICOSIS DE SENOS PARANASALES

SAPROFITO.

SINUSITIS ALERGICA
MICOTICA.

SINUSITIS MICOTICA
NO INVASIVA.

MICOSIS INVASIVA
CRONICA.

MICOSIS RINO-
CEREBRAL INVASIVA
AGUDA FULMINANTE

ORGANISMO  SITIO CUADRO CLINICO TERAPIA MUERTE
+ FRECUENTE
M Asi ti Ni 0%
nasal
Dematiaceous Mucosa  Rinorrea, Esteroides 0%
nasal Polipaosi 1 apia
¥y SPN Atopia con antigenos
micéticos
Aspergillus Mucosa Rinofrea oscura Reseccion 0%
Maxilar y Dolor facial mucosa via
Etmoidal Caldwell-Luc
Mucorales Nariz, Necrosis tisular Anfotericina B 14%
SPN, T bosis seno R i .
Orbita cavernoso limitada.
Celulitis Orbitaria
Mucorales Nariz, Necrosis tisular 50%
SPN, Oftal i
Orbita. Déficit ncurolégico amplia.
SPN Muerte. O2 hiperbirico.
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