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Mucormicosis gastrica en un niio inmunocompetente

Gastric mucormycosis in an immunocompetent child
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RESUMEN

La mucormicosis es una infeccién oportunista rara usualmente fatal, que afecta mayoritariamente a personas con déficit
inmunolégico o patologias asociadas. Hay pocos reportes de esta enfermedad en pacientes sin los factores de riesgo
tradicionales, desconociéndose atin cudles podrian ser las causas predisponentes reales implicadas. Las formas de presentacién
son rinocerebral, cutdnea, pulmonar, gastrointestinal y diseminada. Es por esto que, debido al dificil diagnéstico, alta mortalidad
y presentacién poco comin reportamos el caso de un nifio de 4 afos sin inmunodeficiencia ni patologias de fondo que
desarroll6 una mucormicosis eséfago-gastrica.
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ABSTRACT

Mucormycosis is a rare, usually fatal, opportunistic infection that mostly affects people with immune deficiency or associated
pathologies. There are few reports of this disease in patients without the traditional risk factors, still unknown what could be
the real predisposing causes involved. The forms of presentation are rhinocerebral, cutaneous, pulmonary, gastrointestinal and
disseminated. This is why, due to the difficult diagnosis, high mortality and uncommon presentation, we report the case of a
4-year-old child without immunodeficiency or background pathologies who developed an esophagogastric mucormycosis.
Keywords: Mucormycosis; Esophagogastric, Pediatrics (source: MeSH NLM).

1 afio @. Posteriormente en el 2016 Pana buscé casos
de infeccién por Mucorales en pacientes menores
de 19 afios en dos grandes registros internacionales
(Zygomyco.net y FungiScopeTM) entre 2005 y 2014.
Se encontraron 63 casos (44 probados y 19 probables)
en 15 paises, 54 en Europa y 9 en paises no europeos
(India, Cuba y Brazil). La mediana de edad fue de 13
afios, con un ligero predominio (54.1%) de mujeres .

INTRODUCCION

La mucormicosis es una rara infecciéon por
hongos del subphylum Mucormycotina, que se
caracteriza por la formacién de hifas hialinas anchas
aseptadas, reproduccion asexual y formacién de
zigosporas, que afecta fundamentalmente a personas
inmunocomprometidas . Las primeras publicaciones
donde se observé que estos organismos causaban

enfermedad en humanos se dieron en el siglo XIX.
Platauf lo describe en su trabajo titulado Mycosis
mucorina .

En 2005 Roden realiz6 un andlisis de todos los
reportes de casos de mucormicosis publicados desde
1885 hasta 2004, encontrd 929 casos de los cuales 157
fueron pacientes pediatricos ?. En esta poblacién se
reporté un promedio de edad de 5 afos y predominio
en varones (64%); 86% tuvieron patologfa subyacente,
la forma cerebral y gastrointestinal se asociaron con
tasas de mortalidad elevadas (100% en ambos casos),
siendo los factores de riesgo independientes de
muerte la infeccion diseminada y la edad menor de

En Latinoamérica y en nuestro pais solo hay reportes
de casos aislados, siendo la gran mayorfa adultos
inmunocomprometidos o con patologia subyacente. Es
por esto que, debido a la limitada evidencia cientifica
en nifilos, mads aln en inmunocompetentes, es de
interés cientifico la publicacion de este caso teniendo
como presentacion clinica la forma gastrointestinal, la
cual no es la mas frecuente descrita en este tipo de
pacientes.

CASO CLINICO

Se presenta el caso de un nifio de 4 afosy 4 meses
procedente de Tambopata, Puerto Maldonado,
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Figura 1. Tomograffa de térax y abdomen: engrosamiento difuso del tercio medio y distal del eséfago entre 15
a 23 mm (aspecto concéntrico), que condiciona desplazamiento anterior del mediastino. Estémago con aspecto
nodular y engrosamiento difuso de hasta 14,9 mm y en cara posterior se evidencia una imagen tubular de aspecto
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calcificado.

PerG; sin antecedentes fisiol6gicos ni patolégicos
contributorios, salvo consumo frecuente de alimentos
tipicos de la region selvatica (masato, suri). 2 meses
y 3 semanas antes del ingreso inicia enfermedad con
dolorabdominal en cuadrante superior izquierdo tipo
célico acompanado de alza térmica no cuantificada.
Ademads, madre nota eliminacién de “gusanos”
en las deposiciones; automedica con albendazol
y piperazina. El dolor abdominal se intensifica, se
agrega vémitos postprandiales, hiporexia, astenia y
disnea al esfuerzo. Es evaluado en un hospital de su
localidad evidenciando una tumoraciéon abdominal,
se realiza endoscopia digestiva alta observandose
estenosis esofdgica por lo que es referido a nuestra
institucion.

Al examen, es un paciente eutréfico (P/T 50 percentil,
T/E 25 percentil, P/E 25 percentil), con dolor y masa
abdominal palpable en cuadrante superior izquierdo de
6 x 5 cm de consistencia dura. Los Gnico hallazgos en
los exdmenes de laboratorio fueron quistes y trofozoftos
de Giardia lamblia y gérmenes esporulados tipo

Figura 2. Submucosa, capa muscular y serosa gastrica
reemplazados por granulomas necrotizantes rodeados
de células gigantes de tipo cuerpo extrafio y abundantes
células eosindfilicas. Coloracion: hematoxilina-eosina.
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brachyspira en el método de concentracion de heces.
No se encontré ningln tipo de inmunodeficiencias.

En la tomografia de térax y abdomen; se mostré un
engrosamiento del tercio medio y distal del eséfago
y en forma difusa del estémago (Figura 1). Se realiz6
una endoscopia digestiva alta evidencidndose una
estenosis esofdgica, engrosamiento de cuerpo y antro
de estémago con patrén difuso en mosaico, al ser la
anatomia patoldgica no concluyente, se programé
para laparotomfa exploratoria mas biopsia de lesién. El
reporte operatorio describié una tumoracién gastrica
intramural que comprometia cardias y fondo con
mayor compromiso de la cara posterior. El resultado
de anatomia patolégica de biopsia gastrica sugiri6
granulomas necrotizantes con reaccién a cuerpo
extrano y fagocitosis de hifas de Mucor, con marcada
eosinofilia, cuadro histolégico compatible con
mucormicosis. (Figuras 2, 3 'y 4).

Se inici6 tratamiento con anfotericina B desoxicolato
(0,7 mg/kg/dia), encontrdndose en la actualidad en su

Figura 3. Se observa hifas no septadas con angulo de
90°, asociados al fenémeno de Splendore-Hoeppli
(hifas aparecen como movidas). Coloracién: plata
metanamina.
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Figura 4. Presencia de hifas no septadas en el area
central necrética, algunas en cortes transversales.
Coloracion: plata metanamina.

cuarta semana de tratamiento, teniendo una respuesta
parcial sin mostrar efectos adversos graves.

DISCUSION

La mucormicosis es una infeccion flngica poco
comdin, pero con elevada mortalidad @ causada por
el hongo del subphylum Mucormycotina, orden
Mucorales ©, afecta mayoritariamente a personas con
compromiso de la funcién inmune o con patologias
asociadas como neutropenia severa, canceres
hematoldgicos, transplante hematopoyético y de
6rgano solido, pacientes quirdrgicos, con quemaduras
o traumas, diabetes mellitus, terapia con deferoxamina
o corticoides ?#. Otros factores de riesgo observados
en la poblacién pediatrica fueron prematuridad,
aciduria metabdlica congénita ©®, bajo peso al nacer
y malnutricién @. Sin embargo, también se describen
casos en pacientes sin patologia subyacente como el
caso que presentamos. Pacientes inmunocompetentes
afectados por murcormicosis constituyen entre el 9,5%
al 19% de las series reportadas ®*. El andlisis de la
bibliografia revel6 que, en individuos sanos, la infeccién
por mucormicosis tiene una distribucién mundial,
siendo uno de los paises mas afectados la India (44,3%
de los casos en pacientes inmunocompetentes entre
1978 al 2009). Aln se desconocen cudles podrian ser
los factores predisponentes reales implicados en su
patogénesis en tales pacientes y las causas reales de
esta peculiar distribucién geografica ©.

Los modos de transmisién de la enfermedad son por
inhalacién, percutanea y por ingestion. La ingestion de
leche fermentada con productos de pan seco, papillas
fermentadas y bebidas alcohdlicas derivadas del maiz
puede jugar un rol en la adquisicién de la mucormicosis
gastrica . En el caso de nuestro paciente, la probable
forma de adquisicién de la enfermedad podria ser el
consumo frecuente de “masato”, bebida fermentada
tradicional de la Amazonia peruana, elaborada a base
de yuca.
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Las formas de presentacién de la mucormicosis son
rinocerebral, cutdnea, pulmonar, gastrointestinal y
diseminada ™. En adultos la rinocerebral es la forma mas
comin mientras que la presentacién gastrointestinal es
la menos frecuente @; sin embargo, en una revisién
integral de casos pediétricos, se encontr6 que la
enfermedad gastrointestinal fue la segunda forma de
presentacion (21%) luego de la cutdnea (27%) estando
significativamente asociada con prematuridad y
teniendo una mortalidad del 100% ©'. La zona del tracto
gastrointestinal que se afecta con mayor frecuencia es
el estbmago (58%) y colon (32%), siendo el sintoma
de presentacién mds comin la hemorragia digestiva
alta ”. Estos datos concuerdan parcialmente con el
caso que presentamos, donde la zona afectada fue
esofago y estébmago, pero la principal sintomatologia
fue tumoracién abdominal, induciéndonos al inicio a
sospechar de neoplasia.

El diagndstico se realiza a través de cultivo,
microscopia directa, histologia y PCR (reaccién en
cadena de polimerasa) ©. La identificacion de las
especies causantes no siempre es posible, estimandose
un 30% de cultivos positivos de los fragmentos obtenidos
de los especimenes quirdrgicos ®. Su crecimiento
tiende a ser rapido, y los elementos miceliales se
expanden para cubrir toda la placa en solo unos pocos
dias, caracterizandose por un micelio aéreo erecto
que se describe como fibroso o similar al "algodén de
azlcar' ™. Histolégicamente se puede demostrar hifas
gruesas, irregulares, con ramificaciones en angulos
perpendiculares, usualmente no septadas .

El tratamiento de la mucormicosis requiere miltiples
intervenciones: cirugia, terapia antiflingica y manejo
médico o correccién de la condicién subyacente que
predispuso al paciente a la enfermedad. Aunque hay
casos reportados donde un solo tipo de tratamiento
produce la cura @, la trombosis de los vasos sanguineos
y la necrosis tisular resultante durante la mucormicosis
pueden dar como resultado una penetracion deficiente
de los agentes antifingicos en el sitio de la infeccion;
de esta forma, varios estudios coinciden en sefalar que
la combinacién de terapia antiflingica sistémica con
cirugfa se asocia con una mejor supervivencia (70%)
@4 Sin embargo, en un estudio en nifios, se observéd
que, a diferencia de la infeccién en otros sitios del
cuerpo, el rendimiento de la cirugia no aumenté la
supervivencia entre los pacientes con mucormicosis
gastrointestinal . Nuestro paciente no fue sometido
a tratamiento quirdrgico debido a la extensién de la
lesion y las implicancias nutricionales que conllevaria
la cirugfa.

El farmaco de eleccién es la anfotericina B, a
dosis sugerida de 1 mg/kg/dia para la convencional
(desoxicolato de sodio) y 5 a 7,5 mg/kg/dia para
anfotericina liposomal ®. Sin embargo, no es efectiva
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en el tratamiento de todos los casos, especialmente
si_ el paciente tiene una enfermedad inoperable o
diseminada, ademds esta limitada por sus efectos
secundarios potencialmente graves ©. El uso del
posaconazol, un derivadotriazol de segundageneracion,
es considerado una opcién de rescate para pacientes
refractarios o intolerantes a la anfotericina B. Van Burik
evalué la efectividad del tratamiento con posaconazol
como terapia alternativa para la mucormicosis, el éxito
general (respuesta completa y parcial) a las 12 semanas
después del inicio del tratamiento con posaconazol
via oral a 800 mg/dia fue del 60% (14% tuvieron
una respuesta completa, 46% tuvieron una respuesta
parcial). Estos datos se comparan favorablemente con
los datos de pacientes que han recibido productos de
anfotericina B, entre los que se ha informado que la
tasa de supervivencia es del 61% para los receptores
de anfotericina B desoxicolato y del 69% para los
receptores de formulaciones lipidicas 1°.

Una dosis total de 30 mg/kg de anfotericina B,
ha sido establecida en forma empirica dada la baja
casuistica de mucormicosis en pediatria. En adultos
se ha relacionado un mejor pronéstico con una dosis
total de 2 gramos siendo el requisito para poner
término a la terapia antifingica la resolucion clinica/
imagenoldgica de las lesiones "". No existe una dosis
pediatrica definida para el posaconazol, Lehrnbecher
12 reporté 15 nifos con infecciones flingicas invasivas
que recibieron una dosis promedio de 21 mg/kg/dia
sin que ningln paciente descontinuara la terapia por
efectos adversos, siendo estos leves (fiebre, nausea o
vémito, dolor abdominal, diarrea, cefalea y erupciones
en piel). En cuanto a la duracién del tratamiento con
posaconazol en nifios tampoco estd definida, hay
estudios en esta poblacién donde se administré entre
32 dias "? hasta més de 6 meses "¥; mostrando un perfil
de seguridad generalmente favorable en pacientes
gravemente enfermos con infecciones flingicas invasivas
refractarias.

La mucormicosis es una enfermedad con prondstico
reservado puesto que estda relacionada con alta
mortalidad. En personas sin patologia subyacente tiene
una mortalidad del 35% @, la cual aumenta cuando
hay factores de riesgo asociados. Zaoutis © refiere
una mortalidad de 88% en los pacientes no tratados
con terapia antiflingica versus 36% en aquellos que
recibieron tratamiento. En conclusion, la mucormicosis
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sigue siendo una enfermedad poco conocida que
requiere alto grado de sospecha clinica, inicio inmediato
de tratamiento e intervencion quirGrgica oportuna para
conseguir mayores tasas de supervivencia.

Conflicto de interés: Los autores declaran no tener
conflictos de interés.
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