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Caso clinico

Zygomicosis rinosinusal-orbital. Falla terapéutica con anfotericinay
respuesta con posaconazol. Reporte de un caso y revisién de la bibliografia

Victor Cruz Hernandez,* Samuel Ledn Tapia,** Gabriela Barragan Ibanez,*** Omar Martinez Lopez

*kk

La zygomicosis (mucormicosis) es una micosis poco frecuente que aparece en pacientes inmunocomprometidos: diabéticos en cetoacidosis,
con quimioterapia o tratamiento inmunosupresor o enfermedades autoinmunitarias. El sitio de afectacién puede ser rinosinusal-rinocerebral,
pulmonar, gastrointestinal o en la piel. El buen prondstico de la enfermedad depende del diagndstico temprano, su reseccién quirdrgica
urgente, tratamiento antimicético adecuado y de la estabilizacion metabdlica.
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The zygomycosis widely known as mucormycosis, a rare fungal infection that occurs in immunocompromised patients, such as diabetic
ketoacidosis, patients with chemotherapy, immunosuppressive therapy in autoimmune diseases. The site of involvement may be rhinosinusal
/ rhinocerebral, pulmonary, gastrointestinal and skin. A good prognosis depends on early diagnosis, urgent surgical resection, adequate

antifungal treatment and metabolic stabilization.
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a zygomicosis, cominmente conocida como mu-
cormicosis, es una infeccion de inicio agudo que
afecta a seres humanos inmunocomprometidos;
la mortalidad va de 62 a 80%. El agente etiologico es un
grupo de hongos de distribucién cosmopolita, oportunis-
tas, de la clase de los zygomicetos del orden Mucorales:
Mucor, Absidia , Rhizomucor y Rhizopus este Gltimo es el
mas frecuente, ataca a hombres y mujeres y especialmente
a los adultos.">* Los grupos de pacientes mas afectados
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son los diabéticos con cetoacidosis, neoplasias hemato-
logicas y enfermedades autoinmunitarias con tratamiento
inmunosupresor. La mucormicosis se caracteriza por:
trombosis, isquemia, necrosis de los tejidos e invasion
vascular. Los sitios mas comunes de afectacion clinica son:
rinocerebral-orbital o rinosinusal; esta ultima es la mas
frecuente. También puede tener manifestacion pulmonar,
gastrointestinal, cutanea o en el tejido celular subcutaneo.
El pronostico depende del diagnéstico temprano con la
identificacion de las hifas, la reseccion quirargica de la
zona afectada y el tratamiento antimicotico intravenoso.
El farmaco de eleccion es la anfotericina B, cuya efec-
tividad se aproxima a 73%. Si fracasa el tratamiento su
evolucion es fatal.

El caso que aqui se reporta es de una paciente que
padecid zygomicosis rinosinusal-orbital, que recibio tra-
tamiento quirurgico y anfotericina B a dosis total de 3.5
g; recayo a los ocho dias por lo que se opto tratarla con
posaconazol, un nuevo antimicotico que en esta paciente
dio buen resultado.

El objetivo de este trabajo es informar que el posaco-
nazol puede ser una opcioén de tratamiento para pacientes
con mucormicosis, ante la falla con anfotericina B.



Paciente femenina de 41 anos de edad, con antecedentes de
polidipsia, polifagia, ataque al estado general de un mes de
duracion, posteriormente fiebre, diplopia y somnolencia.
Esto motivo su ingreso al servicio de Medicina Interna.
Ala exploracion fisica se encontraron los siguientes datos:
tension arterial 120/70, frecuencia cardiaca: 110 por mi-
nuto, frecuencia respiratoria 32 por minuto, temperatura:
39°C, proptosis en el ojo derecho, secrecion purulenta
en la fosa nasal derecha, somnolencia y respiracion de
Kussmaull. Los estudios de laboratorio reportaron: he-
moglobina: 10 g; leucocitos: 22,770; neutréfilos : 21,380,
linfocitos: 1,030, plaquetas: 621,000; glucosa: 1329 mg/
dL; creatinina: 3.7; BUN: 70; urea: 149. Examen general
de orina: cetonas +++. La TAC de craneo mostré hipoden-
sidad frontal bilateral, afectacion de los senos etmoidales
(Figura 1) y en el seno maxilar derecho (Figura 2).

Los diagnosticos de ingreso fueron: cetoacidosis dia-
bética, insufiencia renal aguda y probable mucormicosis.
El tratamiento se dirigi6 a la correccion del problema
metabdlico e hidroelectrolitico y a la hemimaxilectomia.
Se le indic6 anfotericina B a dosis de 40 mg c¢/24 h hasta
acumular 3.5 g. La paciente tuvo respuesta aparentemente
buena, por eso se decidi6 darla de alta del hospital.

El estudio histopatolégico de la muestra enviada al
Departamento de Patologia fue compatible con mucor-
micosis (Figura 3).

Figura 1. Tomografia axial computada de senos paranasales
derechos.

Figura 2. Tomografia axial computada de craneo. Hipodensidad
frontal bilateral, predominio derecho.
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Figura 3. Corte histopatoldgico, tincién Hy E en donde se observan
hifas ramificadas (asta de reno) X40.

Una semana después, la paciente reingreso al hospital
debido a la reaparicion de la secrecion purulenta del sitio
inicial, acompafiada de fiebre. Se reconsidero el caso y
se concluy6 que la paciente recayo, por lo que se decidid
administrar posaconazol, a dosis de 200 mg por via oral
cada seis horas (dosis total de 800 mg al dia), durante dos
semanas, en cuyo lapso la paciente experiment6 evidente
mejoria, por eso volvié a darsele de alta para continuar
con tratamiento ambulatorio hasta completar tres semanas.

Se cit6 a la paciente a la consulta externa al mes de
haber salido del hospital, para ser valorada y se la encon-



tro sin datos de infeccion y metabdlicamente controlada
(Figura 4).

La mucormicosis la describio6 por primera vez Platauf, en
1885, como una infeccion en un paciente con cancer e hifas
con invasion vascular. Se determiné que correspondian a
un grupo de hongos de la clase de Zygomicetes, del orden
de los mucorales, familia Mucotaceae, género: Mucor,
absidia, Rhizomucor.

Entre las micosis invasivas, en primer lugar esta la
aspergilosis, sigue Candida y en tercer lugar la mucor-
micosis. Esta tiene un curso muy agresivo, con mortalidad
de 62 a 80%, incluso con tratamiento con anfotericina,
sobre todo cuando se trata de una afeccion rinocerebral,
y hasta 16% cuando es rinosinusal. El éxito terapéutico
consiste en el diagnostico temprano, reseccion quirugica
e inicio del tratamiento antimicotico.">* En las Gltimas
dos décadas se ha incrementado su incidencia, debido al
aumento en el nimero de pacientes inmunocomprometidos
diabéticos descompesados, postrasplantados de células
madre, mielosuprimidos por quimioterapias, infectados
por el virus de la inmunodeficia adquirida en fase de
SIDA: estos pacientes son blancos faciles.** En Estados
Unidos se calcula que existen 1.7 casos por cada millon
de habitantes, y aproximadamente 500 casos por afio; sin
embargo, puede haber subregistro porque en una serie de
autopsias la prevalencia de esta enfermedad es de 1 a 5

Figura 4. Imagen de control posterior a hemimaxelectomia derecha

casos por 10,000 autopsias.'**> En México no existe un
registro estadistico confiable, s6lo reportes aislados: dos
casos del Centro Médico Nacional Siglo XXI en 1999 y
2003; el Hospital General de México un caso en el 2000,%7
en nuestro hospital un caso en el 2005.% EIl que aqui se
reporta es el segundo caso.

La mucormicosis tiene cinco formas de manifestacion:
rinocerebral-orbital, pulmonar, gastrointestinal, cutanea y
diseminada.'** Al ser sumamente invasora puede disemi-
narse en todos los 6rganos, lo que provoca un alto indice de
mortalidad, incluso de 80%."5 El caso en discusion es de
presentacion rinosinusal y orbital a la que se le practicod
la hemimaxilectomia y la enucleacion del ojo derecho,
recibi6 tratamiento con anfotericina B a dosis de 3.5 g.
En virtud de la recaida y sin que hubiera otra alternativa
de tratamiento, se inidicé posaconazol a dosis total diaria
de 800 mg, por via oral, con respuesta completa después
de tres semanas de tratamiento, 3 y 6 meses despties de la
vigilancia la paciente permanecia sin recurrencia.

El posaconazol es un nuevo antimicético del grupo de
los triazoles que inhibe la enzima 14 - lanosterol desmeti-
lasa. Esta enzima pertenece a la familia de los citocromos
(CYP51), que altera la construccion y funcionamiento de la
membrana celular del hongo, con la posterior destruccion
del germen.!%' Del posaconazol se conoce su efectividad
para la candidosis en pacientes neutrépenicos y efecto en
contra de la familia de las mucormicosis; sin embargo, la
experiencia es limitada. Existen reportes en la bibliografia
de pacientes con trasplante de células madre hematopo-
yéticas que tuvieron complicacion con mucormicosis,
tratados con anfotericina B, y que fracasaron con dicho
medicamento. Cuando se trataron con posaconazol el éxito
fue incluso de 60%.'

En el caso que aqui se reporta hubo buena respuesta
al tratamiento con posaconazol, por lo que consideramos
puede ser una buena alternativa en el tratamiento de la
mucormicosis.
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