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Generalidades

La sinusitis fungica (SF) es una afeccion poco frecuente, cuya incidencia esta en
aumento. Constituyen una variedad de entidades patologicas con diferente expresion
clinica; el denominador comun es la presencia de hongos en los senos paranasales.

La SF es una entidad de evolucion cronica (excepto la forma fulminante), clinica
inespecifica y dificil diagndstico. El cultivo de la muestra obtenida permite Ja identificacion
del hongo y el diagnostico se establece definitivamente mediante el €studio patologico:

La cirugia es el tratamiento de eleccion. Los procedimientos-endoscopicos” son los
indicados de forma primaria, en estadios avanzados se puede’ necesitar/combinar con
abordaje externo.

Se dividen clinicamente en agudas y cronicas, enxfuneion de Jas:-condiciones locales
rinosinusales y del huésped.

Formas Agqudas

La forma aguda (fulminante, invasiva) “e€s” grave y. @amenaza la vida. Se atribuye
generalmente a especies Aspergillus (0,Mucor y sé relacionan de forma acentuada con
inmunocompromiso dependiente de“1os” neutrofiloss(disfuncion o déficit cuantitativo) y/o
diabetes.

Caracteristicamente presentanh) placas . \necréticas, asi como invasiéon tisular con
compromiso vascular g sin.éhakexamen mieroscopico.

Ante la sospecha. diagnostica «<requieren desbridamiento quirdrgico y drenaje, en
asociacion con fratamiento cen, antimicoéticos intravenosos (IV). La mortalidad oscila
alrededor del ¥8%:/El comptromiso visual o neurologico son significativas morbilidades
entre los pacientes que sobyeviven.

FormasCrénicas

Laggjformas cronicas son frecuentes (20% de la poblacion) y se caracterizan por buena
respuesta al tratamiento médico con manejo conservador. Pueden requerir cirugia para
aliviar la obstruccion y restablecer el drenaje del seno.

Existen 2 formas reconocidas clinicamente: el micetoma (bola fungica) y la SF alérgica,
ambas en pacientes inmunocompetentes.
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Esta afeccion no es invasiva, con sintomas similares a la sinusopatia cronica (goteo
persistente, obstruccion, dolor facial, edema periorbitario, proptosis). En la radiografia se
describen opacificacién de senos y signos de erosion osea.

La forma mas comun es la SF alérgica. Se observa moco espeso (glue-like), caracteristico
de la asociacion de mucina (células epiteliales, eosindfilos, cristales de Charcot-Leyden) e
hifas de hongos de color verde amarronado.

TABLE 1. Fungal Sinusits: Clinicopathologic Categories

Diagnosis Immune Status (linical Features Pathology
Acute fulminant/ invasive Compromsed Fever, toxic systemic tllness Dhrect tissue or vascular mvasion by
smusitis O GATISIS; TIECTOSIS
Leukopenia of any cause
Underlying mahignancy
Corticosteroid therapy
Drabetes melhtus
High mortahty
Chronic indokent/ Compelent Nasal discharge, stuffiness Chrome mucosal milimmation;
granulomatous smusitis occasional granulomas
(possibly 2 conditions)
Oceasional proptosis visual disturbances,
facial pain
Mycetoma (FB) Competent Facial pain, nasal discharge; single simus —— Dense hyphal colony; focal central
mvolvement; sinus thickening caler-opactfication, bone fication; not
Invasive
AFS Competent Nasal polyps, atopy, asthma, elevated Allerge mucn; seattered hyphae; not

serum IgE; high recurrence rate

Invasive
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Classfication | Immunologic status —{Prognosis Therapy
s Compromsed Guarded (Reversalof mmunacommpramisg; sumery: andfungal agen
Coronicmvasive (ol Far | SUmery: antfungalagents

Wystme ~—~ (homd Gl {SUmey

saroye (homl Eicelent |Removal

Alere Aopic Eicalent | SUmery: stoids imunotherany

SF Fulminante

Es una forma poco frecuente de presentacion, con invasion rinosinusal fangica y
tendencia a comprometer estructuras por via vascular (destruccion Osea, con
extension dentro de la érbita o el cerebro)

Pacientes inmunodeprimidos (cetoacidosis, neutropenia, déficit funcional de los
neutréfilos)

Mortalidad del 50% a 80%: es necesario un diagndstico precoz en un paciente
inmunocomprometido con fiebre, edema facial, cefalea, tos, rinorrea y/o epistaxis
Evolucién fulminante, con oftalmoplejia, paralisis facial o proptosis; requiere
exploracion nasosinusal mediante endoscopia nasal (cambios en la coloracion,
granulaciones y/o ulceraciones en la mucosa rinosinusal, siendo el cornete medio el
mas frecuentemente afectado).

El hallazgo tipico es necrosis tisular gris blanquecina. El reconocimiento morfolégico
no es dificil; en el tejido necrdético, se visualizan hongos e invasion vascular.

Mucor spp. suele asociarse con diabetes y Aspergillus, con otras inmunodeficiencias
en general.

El tratamiento mas importante y urgente es el desbridamiento quirdrgico agresivo de
las é&reas afectadas, asegurandose los margenes por congelacién. La cirugia
endoscoOpica nasosinusal es eficaz inicialmente, con mejoria de la respuesta a la
terapia IV con anfotericina.
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SF Invasiva

La afectacion de la mucosa se encuentra asociada a una reaccion de tipo osteitico del
tejido O6seo subyacente, creando un circulo vicioso que vuelve a repercutir en la
estimulacion inflamatoria de su mucosa. La infeccion se disemina por via hematdgena,
con invasién que causa trombosis y necrosis. EI compromiso intracraneal puede ocurrir
por trombosis de las venas adyacente, por aneurisma fangico o por trombosis de la
carétida interna. El prondstico es grave por su posible extension hacia la orbita (proptosis,
oftalmoplejia) o hacia el craneo. Es rapidamente progresiva y puede llevar a la muerte en
horas.

Aspergillus fumigatus es la especie mas comunmente responsable de la SF invasiva,
mientras que Aspergillus flavus se asocia con la forma invasiva cronica. De todos modos,
el tratamiento y prondstico no difieren entre las diferentes especies de Aspergillus; todas
pueden ser angioinvasivas, pero no obliterativas como en la mucormicosis.

La tomografia computada (TC) muestra tejido con densidad de partes blandas, de aspecto
heterogéneo y asociado con &reas de erosion 0sea. El diagndstico definitivo es anatomo-
patolégico y su tratamiento es la cirugia agresiva. Se sospecha en sujetos VIH positivos, o
con fiebre y sintomas rinosinusales (edema orbitario, dolor facial, congestion nasal,
anestesia malar y de la mucosa nasal) o invasion del paladar duro.

Mucormicosis

Con este término se designar a todas las especies del orden de los Mucorales, clase
Zygomycetes. La especie mas virulenta es Rhizopus oryzae. Esta forma clinica agresiva y
progresiva requiere alto indice de sospecha y accion rapida, ya que causa invasion y
obliteracién vascular con isquemia, lo cual favorece aun mas su crecimiento. La
progresion también se facilita en situaciones de cetoacidosis y en condiciones donde esta
alterado el metabolismo del hierro, las cuales lo hace més accesible para su consumo por
el hongo. Similar situacién se presenta en pacientes con insuficiencia renal crénica
sometidos a dialisis. Son factores predisponentes destacados la neutropenia, la disfuncién
de los neutrdfilos y el tratamiento con corticoides. Se agrega que los pacientes diabéticos
tendrian un mejor prondstico, debido a que la cetoacidosis es una situacion reversible
(tasa de supervivencia del 80%, contra 50% en sujetos no diabéticos).
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Mucormycosis of the right ethmoid sinus and middie turbinate

Se agrega que la SF cronica invasiva es muy poco frecuente; predomina en areas
endémicas (Sudan, Arabia Saudita) en pacientes inmunocompetentes. Se atribuye a
Aspergillus flavus. Se observan granulomas con células gigantes que contienen hifas.
Esta forma invasiva indolente se vincula con extension a orbita, cerebro y paladar. El
curso y el prondstico son variables, pero puede provocar la muerte. El tratamiento es
quirdrgico, médico o ambos.

SF Alérgica

Se trata de una enfermedad benigna y no invasiva, en relaciébn con una reaccion de
hipersensibilidad a antigenos fungicos (reaccion alérgica a los hongos ambientales en
pacientes inmunocompetentes). Es mas frecuente en jévenes, pero puede darse a
cualquier edad.

El diagndstico es anatomopatoldgico: hallazgo de hifas fungicas sin evidencia de invasion
tisular, con mucina alérgica (moco espeso, células epiteliales, eosindfilos, cristales de
Charcot-Leyden), hifas de hongos de color verde amarronado y cultivos positivos para
formas fungicas.

Diferentes estudios demostraron que el 27% de los pacientes tienen hipersensibilidad a la
aspirina, el 100% presenta poliposis nasal, el 5% a 10% asocia sinusitis cronica, el 60%
cursa rinitis alérgica y el 40% son asmaticos.

Los factores de riesgo para SF alérgica incluyen contacto con hongos ambientales, atopia
y alteraciones estructurales sinusales.
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SF Alérgica
Cuadro Clinico Examen Fisico
Obstruccion nasal Inflamacién de la mucosa nasal
Rinorrea mucopurulenta Pdlipos
Cefalea Secrecion
Sintomas atdpicos Costras
Sinusitis crénica refractaria al tratamiento Alteraciones orbitarias, oculares o ambas
médico
Cirugia previa Deformidad facial

Sospecha de SF Alérgica

« Antecedentes de alergia

* Antecedentes de sinusitis cronica refractaria

* Aumento de inmunoglobulina E (IgE) o eosindfilos en sangre periférica.
¢ Pruebas cutdneas positivas para hongos

Criterios Diagndsticos (Bent y Khun — Oto H&NS, 1994)

Pacientes jévenes inmunocompetentes.

Sinusitis cronica intratable

Hipersensibilidad mediada por IgE (tipo I).
Presencia de polipos nasales.

Signhos tomogréficos caracteristicos.

Mucina alérgica dentro del seno comprometido.
Cultivo positivo para hongos de material quirargico.

Nooh,~wnpE
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Imagenes

En la radiologia se observan erosion 0sea y masas hiperdensas heterogéneas. Se trata
de una entidad cronica de crecimiento lento, por lo que la deformacion y erosion 6seas no
son raras. Sin embargo, la erosion 6sea no debe ser interpretada como invasion si no lo
demuestra la histologia. Esta remodelacién o erosion ¢sea podria ser debida a fenébmenos
de presiébn mecanica o a la accidén de enzimas osteoliticas producidas por el hongo.

En la resonancia magnética , se verifica en T1 una imagen isointensa o hipointensa, pero
en T2 se destaca marcada hipointensidad (frecuencia negra). Sin la informacién
proporcionada por las imagenes T1 de una clara opacificacién, las imagenes T2 pueden
llevar a confusion mostrando una imagen de aireacion en los senos. Este patron de
imagen se atribuye a los altos niveles de magnesio, manganeso y hierro de la mucina
infectada por hongos.

En todos los pacientes, la TC muestra pansinusitis con tendencia a la bilateralidad, sin
implicar invasion.

gh attenuation

Carrie A Roller, KL
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En el laboratorio se destacan eosinofilia, aumento de IgE e IgG, precipitinas séricas
positivas e hipersensibilidad cutdnea inmediata a hongos.

Tratamiento

La terapia tiene por objetivos eliminar los hongos presentes en la cavidad sinusal, prevenir
nuevas colonizaciones y modular la respuesta inmune local.

El tratamiento es quirdrgico, con restablecimiento del drenaje sinusal mediante cirugia
(especialmente endonasal). Algunos autores recomiendan terapia con corticoides orales a
diario o de forma alternada, ya que disminuye el riesgo de recidiva posquirdrgica. Se
destaca el uso de los corticoides locales inhalatorios.

La SF alérgica es un proceso causado por antigenos fungicos mas que una verdadera
infeccion. Por lo tanto cualquier droga antifingica seré inefectiva a menos que se secrete
en el moco del seno. Los antimicéticos tépicos podrian ayudar eliminando antigenos
fungicos residuales, pero no hay datos disponibles que permitan fundamentar su uso. El
itraconazol (antifungico por via oral) podria tener alguna utilidad en la SF alérgica
asociada con Aspergillus; sin embargo su eficacia en formas clinicas por Dematiaceous
no ha sido bien estudiada.

Por otra parte, el fluconazol tiene muy poca actividad frente a Dematiaceous o Aspergillus.
La anfotericina B es un antifingico que no se absorbe oralmente y se administra por via
IV. Es frecuentemente nefrotoxico y muchas veces inefectivo frente a estos hongos.

En otro orden, la inmunoterapia (IT) postoperatoria con antigenos fungicos proporciona
una disminucion de las recurrencias y de la necesidad del empleo de corticoides
sistémicos. Se inicia 1 mes después de la cirugia y se incluyen los antigenos fangicos,
sobre la base de los resultados de las pruebas intradérmicas frente a los distintos
antigenos. La IT no se ha mostrado beneficiosa en pacientes que no se han sometido
previamente a la extirpacion quirdrgica, debido a que, como los niveles de 1gG e IgE
especificos estan elevados, la IT podria potencialmente empeorar la enfermedad. Entre
las precauciones relacionadas con la IT se citan la necesidad de identificacion del hongo
causante, la falta de disponibilidad de antigenos para todos los hongos (siendo necesario
el empleo de antigenos similares), la ausencia de garantias de la eliminacion de las
recurrencias y el hecho de que la IT sélo controla y no elimina la enfermedad en algunos
casos.

La cirugia involucra la remocién de la mucina micética, restos fangicos y poélipos, con
sinusotomia amplia, limpieza del seno y obtencién de material para cultivo y anatomia
patologica.
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El seguimiento endoscépico postoperatorio es importante, debido a la tendencia a la
recurrencia por extirpacion incompleta o bien por reinfeccion en un paciente atopico en el
que persiste la fisiopatologia subyacente que condujo a la SF alérgica inicial. Una
recurrencia detectada puede controlarse con limpiezas endoscépicas y tratamiento
asociado con corticoides sistémicos. Deberia realizarse una endoscopia nasal cada 4 a 6
semanas.

La eosinofilia y los niveles séricos de IgE total y especifica se normalizan tras una terapia
efectiva, por lo que se pueden emplear para el seguimiento evolutivo de la enfermedad.
Una elevacion significativa sugeriria recurrencia.

Estadio Criterio
0 Sin evidencia de enfermedad
1 Mucosa edematosa/alérgica
2 Mucosa polipoidea, mucina alérgica
3 Pdlipos y restos fangicos
La estadificacién endoscoépica es Util para monitorear el tratamiento, ajustar la dosis de corticoides, ver
respuesta de la mucosa a la terapia y valorar necesidad de nueva cirugia.

La mucosa es mantenida en estadio 0 con prednisona 0.2 mg/kg/dia por 4 meses; luego
se reduce a 0.1 mg/kg/dia por 2 meses, en asociacion con corticoides intranasales. Luego
de 6 meses de mucosa en estadio O se retiran los esteroides sistémicos, persistiendo la
dosis intranasal. El seguimiento es mensual, con endoscopia y medicion de IgE hasta que
se retiran los farmacos en 1 afio.

En sintesis, los pacientes con SF alérgica deberian someterse a la extirpacion quirargica
de las lesiones, empleando normalmente técnicas endoscoOpicas conservadoras. Se
indican lavados con solucién fisiolégica y limpiezas endoscépicas periddicas en el
postoperatorio. Se emplean corticoides sistémicos perioperatorios mientras se produce la
cicatrizacion y antes de empezar con la IT, la que deberia iniciarse 1 mes después de la
cirugia con todos los antigenos fungicos y no fungicos a los que se haya demostrado
alergia.
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Micetoma

Afecta a pacientes inmunocompetentes. La clinica es de obstruccion nasal, rinorrea
mucopurulenta, sensacion de plenitud y dolor facial. En la TC se verifica imagen similar a
cuerpo extrafio calcificado, con opacidad total y heterogénea con é&reas de mayor
densidad (calcificaciones) y erosién 6sea variable, debido a la presion ejercida sobre la
pared sinusal. La imagen es unilateral, sin destruccién ésea ni invasiéon mucosa.

El seno maxilar es el involucrado con mayor frecuencia. Suele comenzar como una
infeccion dentaria o ser secundaria a una fistula oroantral. El diagnéstico definitivo es
anatomopatoldgico y el tratamiento es quirdrgico (endoscopia), con extraccion de las
masas fungicas y drenaje del seno afectado.

Bibliografia

1. Taxy J. Paranasal Fungal Sinusitis: Contributions of Histopathology to Diagnosis: A
Report of 60 Cases and Literature Review. Am J of Surg Pathol 2006; 30(6):713-20.

2. Kuhn FA, Swain Jr R. Allergic fungal sinusitis: diagnosis and treatment. Current
Opinion in Otolaryngology & Head and Neck Surgery 2003, 11:1-5

3. Kupferberg SB, Bent JP, Kuhn FA. Prognosis for allergic fungal sinusitis. J Otolaryngol
Head Neck Surg 1996, 117:35-41



