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Resumen

La infeccion ocasionada por hongos del orden
de los Mucorales en el paciente inmunosuprimido
ha venido en aumento debido al mayor numero de
pacientes con inmunosupresion manifiesta, conlle-
vando al aumento en el numero de muertes de esta
poblacion en paises en vias de desarrollo y siendo
uno de los factores de riesgo mas importantes la
infeccion por el Virus de Inmunodeficiencia
Humana (VIH). Se presenta un paciente masculino
de 39 arios con diagnostico de infeccion por VIH,
con dos meses de tratamiento antirretroviral a
base de dolutegravir/lamivudina/abacavir, quien
presento crisis epiléptica de inicio focal con cons-
ciencia alterada motora clonica con progresion a
bilateral tonico-clonica y hemiparesia derecha
directa. Se realiza Resonancia Magnética Cerebral
con gadolinio, observando lesion ocupante de
espacio (LOE) fronto-parietal izquierda con realce
post-contraste, ademas engrosamiento de la muco-
sa etmoidomaxilar. Se realiza craniectomia des-
compresiva y exéresis subtotal de LOE cerebral. El
resultado histologico reporta: necrosis extensa,
inflamacion cronica linfocitaria asociada a pre-
sencia de hifas hialinas, gruesas, aseptadas y no
ramificadas, anguladas en 90° sugestivas de
mucormicosis cerebral.
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Abstract:

Infections caused by fungi of the Mucorales
orde r in immunosuppressed patients, have been
increasing due to the greater number of patients
with manifest immunosuppression, leading to an
increase in the number of deaths in this population
in developing countries; one of the more important
risk factors is the infection with the Human
Immunodeficiency Virus (HIV). We present a 39-
year-old male patient diagnosed with Human
Immunodeficiency Virus infection, after two
months of antiretroviral treatment, who presented
a focal epileptic clonal motor seizure with altered
consciousness that progressed to bilateral tonic-
clonic and direct right hemiparesis. Gadolinium-
enhanced magnetic resonance imaging showed a
high-intensity left fronto-parietal T2 image with
perilesional edema associated with a space-occup-
ying lesion, and thickening of the ethmoidomaxi-
llary mucosa. Decompressive craniectomy was
performed with subtotal exeresis of the lesion. The
histological result was an extensive necrosis, chro-
nic lymphocytic inflammation associated with the
presence of thick, accepted and unbranched
hyphae angled at 90° suggestive of cerebral
MUcormycosis.

Key words: Human Immunodeficiency Virus;
mucormycosis; cerebral abscess; antiretroviral.

Introduccion
La mucormicosis es una micosis oportunista y
poco frecuente, producida por hongos Zygomicetos



del orden Mucorales, asociada a estados de inmuno-
supresion, con curso clinico agresivo y elevada mor-
talidad.' La presentacion clinica es variable, docu-
mentandose segun el lugar de la infeccion: rino-
orbito-cerebral, cutanea, renal, pulmonar, gastroin-
testinal y diseminada." También se reportan casos
atipicos como la presentacion “cerebral aislada”.* La
diabetes mellitus y la desnutricion se consideran fac-
tores de riesgo directos, existiendo importante aso-
ciacion con leucemias, cancer, infeccion por VIH,!
uso de deferoxamina, quemaduras, uso de drogas
intravenosas y el uso de voriconazol.’ Las esporas
entran al huésped por via respiratoria, heridas cuta-
neas, por via percutanea o por la ingesta de comida
contaminada.' Su patogenia incluye angioinvasion,
termotolerancia y captacion de hierro, siendo este
ultimo, un elemento esencial para el crecimiento y
desarrollo fingico; lo que le proporciona ademas la
capacidad para evadir el reconocimiento y fagocito-
sis del sistema inmunologico del huésped." Se ha
registrado un incremento en la incidencia de este
patdgeno en paises en vias de desarrollo, debido qui-
zas al aumento de enfermedades que condicionan
algun grado de inmunocompromiso y las fallas en
terapias de primera linea, mayores atin en el ambito
hospitalario;* en contraparte existe una incidencia
disminuida en paises desarrollados relacionado a
mejor manejo de los factores de riesgo.’

Caso Clinico
Inicio de Enfermedad Actual: 19/09/2021
Fecha de Hospitalizacion: 17/11/2021

Paciente masculino de 39 afios de edad, quien
refiere inicio de enfermedad actual dos meses pre-
vios a su ingreso, cuando present6 fiebre cuantifi-
cada en 39°C, precedida de escalofrios, sin patron
horario, acompafiada de cefalea de aparicion insi-
diosa, frontal, pulsatil, de moderada intensidad que
exacerba durante el suefio. Es evaluado por facul-
tativo y se solicitan estudios complementarios evi-
denciandose una serologia positiva para infeccion
por VIH,fué referido a infectologia, donde solici-
tan carga viral y contaje de CD4+ e inician trata-
miento anti-retroviral con lamivudina / abacavir /
dolutegravir. Dos meses después, presenta crisis
epiléptica de inicio focal con consciencia alterada
motora, clonica, que progresa a bilateral tonico -
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clénica, de 1 minuto de duracion, asociandose de
forma progresiva en 2 semanas disminucion de la
fuerza muscular en hemicuerpo derecho, por lo que
es traido a nuestro centro.

Antecedentes Personales:

Infeccion por VIH de reciente diagndstico, con
dos meses de TARVAE con Lamivudina / Abacavir
/ Dolutegravir.

Examen Fisico:

Signos Vitales: FC: 79 lat/min FR: 20 resp/min
TA: 120/80 mmHg TAM: 93 mmHg Paciente en
regulares condiciones generales, eupneico, afebril
al tacto, vigil, orientado en tiempo, espacio y per-
sona. Lenguaje: fluido, comprende, nomina y repi-
te correctamente. Pupilas isocoéricas, 3 mm en luz,
4 mm en penumbra, respuesta fotomotora, consen-
sual y de acomodacion presentes. Fondo del Ojo:
OD: papila plana redonda de bordes netos, excava-
cion temporal de bordes poco definibles; macula
normal, vasos arteriales y venosos de calibre, brillo
y trayecto normales; retina aplicada y limpia. OI:
papila plana y redonda y de bordes netos, excava-
cion temporal, vasos arteriales y venosos de cali-
bre, brillo y trayecto normales; retina aplicada y
limpia. Paresia de hemicara inferior derecha. Tono
aumentado tipo espasticidad en hemicuerpo dere-
cho. Trofismo conservado. FM Miembro Superior
Derecho 3/5 proximal y distal, Miembro Superior
Izquierdo 5/5 proximal y distal, Miembro Inferior
Derecho 3/5 proximal y distal, Miembros Inferior
Izquierdo 5/5 proximal y distal; Reflejos de estira-
miento muscular: HI/IV bicipital, tricipital, bra-
quiorradial, flexor de los dedos, rotuliano y aquilio
derecho; 1I/IV bicipital, tricipital, braquiorradial,
flexor de los dedos, rotuliano y aquiliano izquier-
do. Reflejo cutaneo plantar extensor derecho y fle-
xor izquierdo. Sensibilidad superficial y profunda
conservada. Taxia axial y apendicular conservada.
Marcha hemiparética. No signos meningeos. En
vista de hallazgos clinicos, se plantean en el area
de emergencia los siguientes diagndsticos:

1. VIH/SIDA CX: en tratamiento antirretroviral
complicado con Sindrome Inflamatorio de
Reconstitucion Inmune. 1.1) Sindrome Hemiparético
Derecho Directo + Crisis Epiléptica de inicio Focal
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con consciencia alterada Motora Clonica a bilateral
Toénico-clonica, secundaria a 1.1.1) Infeccion del
Sistema Nervioso Central: Encefalitis Toxoplasmica
vs Criptocococis Meningea.

Se realiza RMN Cerebral con contraste EV, en
la cual se evidencia en las secuencias ponderadas
en T2 imagen hiperintensa heterogénea que condi-
ciona edema perilesional, fronto-parietal izquierda,
la cual presenta realce en secuencias ponderadas en
T1 tras la administracion de contraste EV. Se rea-
liza puncion lumbar en decubito lateral izquierdo,
espacio inter espinoso L4, exitoso en primer inten-
to, presion de apertura 13 cmH20, liquido claro,
ligeramente xantocrémico, presion de cierre 7 cm
H20. Se reporta un analisis Citoquimico: aspecto y
color, ligeramente turbio, incoloro después de cen-
trifugar. Células 0.6 cel/mm3, hematies 357 mm3,
proteinas 80 mg/dl, glucosa 38 mg/dl, cloruros 727
mg/dl, Pandy +, polimorfonucleares: 65%, mono-
nucleares: 30%, macrofagos: 5%. Tinta China: Sin
evidencias de Blastoconidias Encapsuladas. ADA:
2.50 mg/dl, PCR para Mycobacterias: negativo,
Nonne: (+), Takata-Ara: (-), Toxoplasmosis: IgG,
IgM Negativo. Contaje de CD4: 411 cel/mm3,
Carga Viral: < 50 copias/ml.

Se solicita evaluacion por neurocirugia y se rea-
liza una craniectomia frontoparietal izquierda +
excéresis subtotal de LOE intraxial por Técnica de
Incision Arciforme. Durante el acto operatorio, se
evidencia lesion intra-axial, infiltrativa, aracnoidi-
tis extensa; blanquecina, friable, no vascularizada
sin areas de necrosis ni quistes. Anatomia patologi-
ca reporta necrosis extensa con inflamacion croni-
ca tipo linfocitaria, detritus, presencia de formacio-
nes basofilos redondeadas extra e intracitoplasma-
tica, gliosis reactiva sin evidencia de malignidad,
sugestivo de absceso micotico. En vista de lo ante-
rior se decide solicitar segmento parafinado y eva-
luar al fresco en el Instituto de Micologia Rafael
Rangel de la Universidad Central de Venezuela.

Se evidencian hifas hialinas gruesas, aseptadas,
no ramificadas en relacion a reaccion inflamatoria
mixta, con predominio linfocitario. Las hifas tie-
nen una angulacion de 90°, sugestiva de mucormi-
cosis. En vista de los hallazgos, se inicia tratamien-
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to con Anfotericina B desoxicolato a la dosis de 1
mg/Kg/dia, para una dosis total de 50 mg EV OD,
mediante catéter venoso central: presentando
mejoria neuroldgica posterior a reseccion de lesion
asociado también al cumplimento de terapia anti
fingica, se asegura medicacion asociado al uso
Anfotericina B y control clinico, electrocardiogra-
fico y bioquimico de complicaciones relacionadas;
iniciando ademas rehabilitacion fisica intrahospita-
laria. Al cumplir una dosis acumulada de 550 mg,
el paciente presenta deterioro subito del estado de
conciencia dado por ausencia de estimulos verba-
les y dolorosos, con deterioro de signos vitales,
resucitacion cardiopulmonar durante 25 minutos
fallida, y fallece en sala de hospitalizacion.

Discusion

La Mucormicosis Cerebral Aislada es una
forma de presentacion poco frecuente causada por
hongos del orden de los Mucorales;® destacando
como factores de riesgo a la diabetes mellitus y la
desnutricion, observando un aumento de la morbi-
lidad en pacientes con leucemias, cancer, infeccion
por VIH,’ uso de deferoxamina, quemaduras, dro-
gas intravenosas;' sobre todo cuando se asocia a
estancia hospitalaria prolongada.* Las manifesta-
ciones clinicas asociadas van directamente relacio-
nadas con el lugar de la infeccion siendo a su vez
la localizacion quien concede la denominacion a la
forma clinica de presentacion, como lo son: rino-
orbito-cerebral, pulmonar, gastrointestinal, cuta-
nea, diseminada y renal;' reportandose dos casos
de infeccion cerebral aislada,’ entendiéndose esto
como un proceso inflamatorio cortical de origen
infeccioso en cuestion asociado al desarrollo de
manifestaciones clinicas respectivas segin la ubi-
cacion, aunado a la ausencia de una lesion grave
(secundario al paso del agente causal) desde la
puerta de entrada hasta el lugar de la lesion;” con
localizacion mas frecuente en los lobulos frontales
y la corteza entorrinal.’ El engrosamiento de la
mucosa nasal y la del seno etmoidal en ausencia de
afectacion Osea, nos orienta a que ésta pudiese ser la
puerta de entrada, conllevando a infeccion del
parénquima cerebral, colonizando la fosa craneal
anterior a través del hueso etmoides;' conociéndose
esta como la via de acceso mas frecuente;? mientras
que la infeccion cerebral asociada al retorno venoso



y el paso por el seno cavernoso se considera un via
de menor frecuencia y se asocia con una localiza-
cion temporal.’

El absceso cerebral suele sospecharse ante la
presencia de cefalea, fiebre y déficit neurologico
focal; sin embargo, puede conllevar a un retraso en
el diagnostico debido a que el comportamiento va
a depender de la localizacion, tamafio, evolucion, y
la inmunidad del paciente, pudiendo asociarse sig-
nos de hipertension intracraneana,’ existiendo rela-
cion directa ademas con la capacidad adaptativa
del contenido intracraneal y la Ley de Monro-
Kelly.* La resonancia magnética cerebral con gado-
linio, ante la sospecha, es la piedra angular para el
diagnodstico.” En nuestro paciente, se realizd una
craniectomia frontoparietal izquierda + excéresis
subtotal de LOE por técnica de incision arciforme
con fines diagndsticos y terapéuticos; identificando
el agente causal mediante la visualizacion al fresco
por KOH, constituyendo un método diagnostico
con 90% de especificidad,’ de mucha utilidad sobre
todo por el facil acceso a la prueba. La principal
herramienta terapéutica es la cirugia, donde la
excéresis de la lesion es lo que ha demostrado
mayor beneficio en términos de curacion y super-
vivencia.’ Posterior al tratamiento quirurgico, debe
instaurarse la terapia anti fingica con Anfotericina
B Liposomal.’ En nuestro caso, por temas de dispo-
nibilidad, fue sustituida por Anfotericina B
Desoxicolato,’ a la dosis descrita. El paciente pre-
senta mejoria de clinica neuroldgica en el postope-
ratorio mediato; afirmando que el manejo quirurgi-
co de entrada es de eleccion ante un absceso cere-
bral micotico por este agente causal; sin embargo,
posteriormente el paciente tiene una evolucion des-
favorable, con deterioro neurologico subito, aso-
ciado a hipertension endocraneana refractaria a tra-
tamiento médico y el paciente fallece. Hasta la
fecha, la mortalidad de la mucormicosis supera al
60%, siendo el compromiso encefalico la presenta-
cion con mayor mortalidad.” La bibliografia tam-
bién hace mencidn a que esta es una patologia sub-
diagnosticada, debido a la dificultad del abordaje a
nivel cerebral y la alta morbimortalidad de esta
entidad, siendo el diagnostico post-mortem de
mayor frecuencia.’
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Conclusion

Nuestro paciente tenia factores de riesgo para
infecciones oportunistas, presentd manifestaciones
neuroldgicas secundarias a una lesion ocupante de
espacio con edema perilesional y una mucosa
etmoido-maxilar edematizada. Se realizé un anali-
sis en fresco de la muestra, evidenciando hifas hia-
linas aseptadas no ramificadas y anguladas en 90°,
concluyéndose como una mucormicosis cerebral
aislada. A pesar del tratamiento quirtrgico asocia-
do a antifiingicos, el paciente fallece, lo que nos
obliga a pensar en esta entidad nosologica, con
fines de poder iniciar tratamiento precoz e intentar
de esta forma, modificar el curso de la enfermedad.
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