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Enfermedad actual

Mujer de 56 afios, natural de Arequipa, procedente
de Lima, comerciante, no ha viajado fuera de Lima
durante el ultimo afio.

Desde una semana antes de venir al hospital presenta
rinorrea blanco amarillenta, que deja sensacion amarga
en la boca; ademas sensacién de alza térmica no
cuantificada. Desde tres dias antes del ingreso refiere
epistaxis que persiste en escasa cantidad. Dos dias
antes del ingreso hay malestar general, cefalea a
predominio frontal derecha de moderada intensidad,
opresivo y ademas adormecimiento de la hemicara
derecha por lo que acude a emergencia.

Funciones bioldgicas: Apetito: hiporexia. Sed:
incrementada. Suefio: incrementado. Orina: espumosa,
leve disuria. Deposiciones: pastosas. Sudor:

aumentado. Peso: sin variaciones. Animo: decaida
Antecedentes:

Hipertensién desde hace 4 afios en tratamiento con
amlodipino 1 tab c/12 horas de manera irregular.
Diabetes mellitus desde hace 10 afios; tratamiento con
glibenclamida hasta hace 3 meses en lo que la suprime
por presentar hipoglicemia. Insuficiencia renal cronica
desde hace 2 afios. Infecciones urinarias frecuentes,
ha recibido tratamiento médico y ademas se
automedica.

Hospitalizacion hace 3 afios por hipoglicemia.
Hospitalizada hace 4 meses en Hospital Maria
Auxiliadora por “Edema agudo de pulmén”

Antecedentes familiares: hermana con diabetes
mellitus. Hermano fallecido tuvo tuberculosis hace 8
afios.
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Examen fisico

PA: 150/80 mmHg; FC: 76 x min.; T: 38,5°C; Peso0:64
kg; Talla: 1.57m IMC: 25,9. Regular estado general,
hidratada, orientada en tiempo, espacio y persona, algo
somnolienta.

Piel: palida, tibia, llenado capilar < 2"; no habia cianosis.
Tejido celular subcuténeo: edema pretibial 1+/4+.
Sistema linfatico: no habia linfadenomegalia.

Cabeza: normocéfala, ojos: ptosis palpebral derecha,
pupila derecha midriatica no reactiva, pupila izquierda
de 3 mm reactiva. Ausencia de movimiento oculares
en ojo derecho.

Nariz: Evidencia de sangrado antiguo en fosa nasal
derecha. Boca: lengua papilada, edéntula parcial.
Cuello: no hay ingurgitacion yugular, no hay reflujo
hepato yugular, no hay tumoraciones.

Térax y pulmones: normal

Cardiovascular: ruidos cardiacos de buena intensidad,
soplo sistélico 111/VI en el foco adrtico, pulsos
periféricos presentes.

Abdomen: blando; normal no habia visceromegalia.
Sistema nervioso: repuesta adecuada al interrogatorio
y obedecia adecuadamente las 6rdenes. Memoria
conservada. Pardélisis de los pares craneales Ill, IV y
VI del ojo derecho con hipoestesia de la hemicara
derecha. Reflejos Osteotendinosos 2+/4+.

No habia signos meningeos ni signo de Babinsky.
Resto del examen era normal.

Evolucion

El dia del ingreso fue evaluada por el neurélogo
quien encontré a una paciente vigil y la TAC cerebral
no presentaba anormalidades. La evaluacién por
oftalmologia revel6 ptosis palpebral, moderada
opacidad corneal, pupila con midriasis paralitica en el
ojo derecho y pupila hiporeactiva en el ojo izquierdo.
El examen otorrino — laringolégico encontr6 mucosa
septal hipervascularizada e hipertrofia cornete inferior.

El 8 dia de hospitalizacion present6 trastorno del
sensorio moderado a severo, somnolencia, agitacion
hablaba incoherencias, y estaba quejumbrosa: Glasgow
10 (0:3V: 2 M:5. Se recibi6 el resultado de Urocultivo
positivo: E. coli. Tomando el dia del ingreso.

Se realiz6 puncién lumbar liquido céfalo raquideo cristal
de roca, proteinas: 28 mg/dL; glucosa 89 mg/dL, ADA:
3 U. BK esputo negativo.

Se coloca sonda orogastrica.

La rinonasolaringoscopia mostré una lesion amplia en
fosa nasal derecha con secrecion fétida abundante
amarillo — verdosa.

El duodécimo dia tenia Glasgow 8 (O:2 V:2 M:4) .
y el Servicio de Neurocirugia solicité Neurospect luego
de su evaluacion.

El examen Otorrinolaringolégico realizado el dia 15
de hospitalizacion encontr6 fosas  nasales
comprometidas hasta coanas.

El gram de la secrecion nasal mostro bacilos gram
(-) y cocos gram (+) y el cultivo. E. coli, Staph
coagulasa negativo (++), candida albicans (+).

La primera biopsia del paladar mostré necrosis mas
signos inflamatorios y no se encontré hongos. Se realiz6
una segunda biopsia de masa en paladar y seno maxilar
derecho cuyo resultado se presenta en la discusion
clinica). La radiografia de térax fue normal.

Discusion clinica:
Dr. Martin Montes Delgado

Se trata de una paciente de 56 afios de edad, con un
tiempo de enfermedad de una semana, caracterizada
por rinorrea blanco-amarillenta, sangrado nasal, fiebre,
cefalea frontal derecha y disminucidn de la sensibilidad
en la hemicara derecha.

Tiene antecedentes importantes, tales como: diabetes
mellitus de 10 afios de evolucion, para lo cual recibid
glibenclamida hasta cuatro meses antes del ingreso en
que se suspendi6 por presentar hipoglicemia; ademas
padece de hipertension arterial desde hace 4 afios y
refiere haber tenido infecciones urinarias frecuentes.
Un hermano fallecié de tuberculosis hace ocho afios.

El examen fisico preferencial revela la presencia de
un soplo sistélico de grado H1/IV en el foco adrtico;
ademas, ptosis palpebral derecha con midriasis
paralitica, asociada a paréalisis de los pares craneales
I, IV y VI; asi como hipoestesia facial derecha. Los
signos meningeos estaban ausentes, al igual que el signo
de Babinski; y no se hallaron otros signos de
focalizacion.

Los datos de laboratorio mas saltantes revelaron:

hemoglobina: 9 gr/dL; leucocitos: 15,500/mm3; glucosa
sérica: 560 mg/dL; creatinina sérica: 5,37 mg/dL.
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La primera pregunta que surge en el proceso de
diagndstico de esta paciente diabética, hipertensa, con
insuficiencia renal crénica, con una enfermedad aguda
caracterizada por paralisis unilateral de nervios oculo-
motores, disminucion de la sensibilidad facial del mismo
lado, asociados a un cuadro de sinusitis es: donde esta
lalesion?

La anatomia de la zona orbitaria con su contenido
nervioso y su relacion con los senos paranasales (Figura
N°1) nos permite concluir que es una lesion originada
probablemente en senos paranasales invadiendo tejidos
contiguos.

Avanzando con nuestro proceso de diagnostico,
pasamos a hacer la siguiente pregunta: ;Qué tipo de
lesiones pueden causar este cuadro clinico?, se pueden
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Figura N°1. Esquema de la anatomia de los senos paranasales
mostrando la estrecha relacién con las regiones orbitarias (1).

sefalar varias entidades, las mas comunes se muestran
en latabla N°1.

Pasando a detallar algunas de las caracteristicas mas
importantes de las entidades sefialadas: Los linfomas
de senos paranasales son en su mayoria del tipo no-
Hodgkin; debiendo sefialar que menos del 2% de los
linfomas no-Hodgkin son de origen sinusalnasal y
generalmente son de tipo células B (3). El linfoma
granulomatoso de la linea media (NK/T cell lymphoma);
es una entidad rara, predominante en hombres, no tiene
edad especifica de presentacion, es agresivo, con 20%
de sobrevida a 5 afios y esta asociado al virus de Ebstein-
Barr (4).

La enfermedad de Wegener es una vasculitis
granulomatosa que tiene compromiso sinusal como
presentacion clinica inicial en el 50-60% casos; en esta
entidad, la disfuncidn de nervios craneales es poco
frecuente, aunque puede haber compromiso del sistema
nervioso central por contiguidad o por vasculitis. Puede
ocurrir sobre infeccidn bacteriana y frecuentemente
se presenta con fiebre (5).

Los mucoceles son lesiones benignas que contienen
mucus y células epiteliales; su localizacion més frecuente
son los senos frontales (65%) y luego las celdas
etmoidales (25%); pueden invadir tejidos vecinos, su
sobre infeccion es frecuente produciendo pioceles (6).

Dentro de las infecciones, la tuberculosis es una
posibilidad a considerar por el antecedente de contacto
cercano a la paciente, y puede producir lesiones

TablaN°l. Causas de oftalmoplejia con/sin dolor (2).

Inflamatorios:

Especificos:

Sarcoidosis, Granulomatosis de Wegener, Lupus Eritematoso
Sistémico y Artritis Reumatoide.

Infecciosos:

Flangica: Mucormicosis, aspergilosis (bola fangica)
Bacteriana: Sinusitis bacteriana + absceso, sifilis, tuberculosis
Viral: Herpes zoster, VIH

Parasitaria: Cisticercosis

Neoplésicos:

Primarios: Meningioma, adenoma/adenocarcinoma pituitario,
craniofaringioma, neurofibroma, sarcoma, cordoma,

condroma

M etastasis: melanoma, linfoma, mieloma, cancer de mama,

tumores nasofaringeos.
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abscedadas de los senos paranasales y compromiso
meningeo.

Una sinusitis cronica con infeccién polimicrobiana
con extension a oOrbita ocular y absceso cerebral es
otra entidad para tener en consideracion (7).

La sinusitis fungica tiene diferentes formas que
merecen las siguientes consideraciones: la bola fingica
y sinusitis alérgica crénica, que no suelen estar asociadas
a diabetes mellitus; la aspergillosis que se puede ver en
relacion con sinusitis crénica (8).

como normal. Posteriormente una resonancia
magnética cerebral reveld lesiones heterogéneas en
I6bulo frontal ademas de una pansinusitis (Figura N°2).

Setentaidos horas después de realizada la resonancia
magnética presenta trastorno del sensorio, y se realiza
una puncién lumbar, el estudio del liquido céfalo
raquideo muestra: proteinas: 28 mg/dL; glucosa: 89
mg/dL; ADA 3 unidades; BK: negativo.

Luego se practicé una rinolaringoscopia que mostrd
una lesién verdosa con secrecion fétida; posteriormente
se observo la aparicion de una lesion en el paladar de la

Figura N°2. Iméagenes de Resonancia Magnética. a) Corte coronal: evidencia de compromiso de senos
paranasales maxilares, etmoidales y frontales asi como compromiso orbital y lesién cerebral. b) Corte

sagital: lesion en parénquima cerebral.

Las otras formas de infeccidn por hongos se asocian
con diabetes mellitus, principalmente en casos de
hiperglicemia severa y cetoacidosis; factores que
interfieren con laaccion leucocitariay del complemento;
esto facilita la accion patdgena de estos organismos
en los senos paranasales para luego desencadenar
invasion a tejidos vecinos.

Las especies de hongos que producen esta lesion
con mayor frecuencia ocasionan la denominada
mucormicosis rino-cerebral y pertenecen a la clase
Zygomicetae, géneros mucor, rizhopus y abdisia (9).

Evolucion de la paciente y resultados de los estudios
de iméagenes. Al ingreso se le realizd una tomografia
axial computarizada del encefalo que fue reportada

Figura N° 3. Fotografia de lesion en paladar. La aparicion
de estas lesiones correlaciona con un mal prondstico.
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que se tomaron muestras para cultivo y ademas biopsias
(Figura N°3).

Impresion diagnostica:

Sinusitis fungica: Mucormicosis rino — cerebral —
ocular.
Aspergillosis.

Diagndstico diferencial con:

Linfoma no- Hodgkin; linfoma granulomatoso de la
linea media (NK/T cell)

Granulomatosis de Wegener

Sobre infeccion bacteriana

Tuberculosis

La patogenia de estas micosis se da al inhalar esporas
infecciosas, por personas o en modelos animales
susceptibles debido a diabetes mellitus, uso de
esteroides, neutropenia, transplantes de médula dsea;
circunstancias en las cuales se ha perdido la primera
barrera de defensa, constituida por los macréfagos y
neutréfilos. Una vez establecida la infeccion las hifas
invaden los tejidos con predominio de vasos sanguineos.
Las mucormicosis pueden afectar senos paranasales y
dar formas rino-cerebrales como en esta paciente; o
dar formas cutaneas, pulmonares, gastro-intestinales
y cerebrales (9).

Discusion patologica
Dra. Silvia Mufioz Chavez

El espécimen de la segunda biopsia del paladar esta
constituido por dos fragmentos de tejido color pardo
de consistencia blanda, de 1cc cada uno.

El estudio microscopico reveld extensa necrosis
isquémica de los tejidos compacto y blando; ademas,
vasos de mediano calibre obstruidos por agregados de
hifas anchas, algunas septadas (Figura N°4); existe
asociada calcificacion distrofica.

Diagnostico patologico: Micosis nasopalatina
consistente con mucormicosis.

La mucormicosis es una infeccion oportunista
esporadica pero cosmopolita que ocurre en pacientes
con enfermedades serias subyacentes, como acidosis
diabética o leucemia aguda, y en pacientes tratados con
corticosteroides o drogas citotdxicas (10).
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Los agentes de la mucormicosis humana incluyen
especies de los géneros Rhizopus, Absidia, Mucor,
Rhizomucor, Apophysomyces, Cunninghamella y
Saksenaea. Este hongo saprofito esta distribuido
ampliamente en la naturaleza (11). La infeccion se
adquiere por exposicion a las espongioesporas. A pesar
de ser relativamente poco comdn, la mucormicosis es
la tercera micosis oportunista en los pacientes con
enfermedad neoplasica.

Las hifas de los zigomicetos mucoraceos tienen una
apariencia caracteristica en las secciones de tejido. Las
hifas son anchas (6 -25 mm.) de pared delgada y
pleomorficas, de contornos no paralelos e irregulares
(Figura N°5). Se ramifican al azar, frecuentemente en
angulo recto a la hifa de la que parten. La mayor parte
de hifas se encuentran no septadas (coenociticas), pero
pueden presentar septacion ocasional. Como estas hifas
tienen poca estabilidad estructural frecuentemente estan
dobladas, enrolladas, arrugadas o colapsadas. Sus
paredes tifien con hematoxilina asi como con tinciones
especiales para hongos. Rara vez se forman
clamidoconidias ovoides en los tejidos y nunca se ven
esporangios.

Las infecciones se caracterizan por infarto tisular e
inflamacion aguda supurativa. Los infartos son
causados por invasion de hifas a venas y arterias. La
invasion vascular puede dar lugar a una diseminacién

Figura N°4. Corte histolégico a mayor aumento con tincion
H-E que muestra invasion vascular por las hifas del mucor.
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Figura N°5. Las hifas de los zigomicetos mucoraceos
presentan una apariencia caracteristica.

hematdgena. Microscopicamente las lesiones se
caracterizan por necrosis coagulativa e infiltrado
neutrofilico. En raras ocasiones se encuentra una
reaccion granulomatosa en infecciones localizadas,
indolentes o parcialmente tratadas (12).

Se observan diferentes formas clinicas. La
mucormicosis rinocerebral se inicia como una infeccion
fulminante de la cavidad nasal, senos paranasales y
tejidos blandos de la drbita. La infeccién es
frecuentemente unilateral y puede extenderse
directamente hasta comprometer las meninges y el
cerebro y puede complicarse con trombosis del seno
cavernosoy de la arteria cardtida interna. Los pacientes
con acidosis diabética y leucemia estan predispuestos
a una infeccién rinocerebral, la cual es mas
frecuentemente causado por Rhizopus oryzae, esta
infeccidn una vez establecida es dificil de tratar y
rapidamente mortal (11,13).

La mucormicosis invasiva pulmonar ocurre
preferentemente en pacientes con leucemia aguda o
linfoma. Es una enfermedad progresiva caracterizada
por invasidn vascular pulmonar, infarto parenquimal y
diseminacién hematdégena. La forma limitada
endobronquial que ocurre en diabéticos, causa
obstruccion bronquial y eventualmente hemorragia
secundaria por invasién de los vasos adyacentes
(14,15).

La mucormicosis gastrointestinal ocurre como
infeccion secundaria de Ulceras preexistentes en

pacientes malnutridos, pero también puede ser
manifestacion de una infeccién diseminada (16,17).

La mucormicosis cutanea puede ser una
manifestacion de mucormicosis diseminada o puede
ocurrir como manifestacién primaria en pacientes
quemados.

La mucormicosis diseminada puede comprometer
casi cualquier 6rgano, los méas frecuentes son los
pulmones, SNC, bazo, rifiones, corazon y el tracto
gastrointestinal. La trombosis séptica de las arterias
coronarias produce infartos miocardicos micéticos.

El tratamiento depende de un diagndéstico temprano
y del control de la enfermedad de fondo.
Evolucion: La paciente recibio tratamiento con
flucozanole y amfotericina B por el diagndstico clinico
de ingreso, a pesar de ello la progresion de la lesion fue
muy rapida y se procedi6 a intentar una cirugia radical
con participacion de otorrinolaringologia y neurocirugia
luego de ver la resonancia magnética cerebral. Ella
fallecid en el post operatorio inmediato.
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