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la glucolisis es mayor en la sangre de pacientes con leucoci-
tosis. Sin embargo, este fenomeno es independiente del tipo
de leucocitos (linfocitos o polimorfonucleares) y la relacion
«glucemia/leucocitosis» es especifica para cada individuo’.
Por otro lado, se pensaba que el proceso de glucolisis era
mas rapido cuando la leucocitosis era a expensas de formas
inmaduras. No obstante, al comparar muestras de sangre de
individuos con leucemia con muestras de individuos sanos
con similar cifra de leucocitos, se comprob6 que el con-
sumo de glucosa por las células leucémicas era menor que
la quinta parte de las no leucémicas, excepto cuando la
cifra de leucocitos superaba los 60.000/ul. Por tanto, la
velocidad en el consumo de glucosa in vitro se relaciona
mas con el nimero de leucocitos que con la maduracion o
diferenciacion celular®.

Existen varias posibilidades para evitar el consumo de
glucosa in vitro'®. En primer lugar, se deben evitar altas tem-
peraturas, asi como el retraso en el analisis de la muestra. Se
recomienda mantener la muestra a temperatura aproximada
de 4°C y minimizar el tiempo de transporte. Periodos supe-
riores a 2 horas desde que se extrae la muestra hasta que
es analizada se han asociado con una importante caida de
glucemia''. En segundo lugar, se aconseja la centrifugacion
precoz de la muestra. Finalmente, para evitar este feno-
meno, las muestras de sangre deberian recogerse en tubos
que contengan inhibidores de la glucolisis, como fluoruro
sodico u oxalato potasico. Sin embargo, estos compuestos
pueden interferir con algunos métodos de laboratorio, por
lo que estan dejando de utilizarse.

La hipoglucemia por consumo de células sanguineas debe
sospecharse en caso de marcada leucocitosis por cualquier
causa, hipoglucemia venosa sin sintomas de hipoglucemia y
sin mejoria tras la administracion de glucosa (ausencia de
la triada de Whipple) o por un posible error en la recogida o
procesamiento de la muestra.

Existen multiples clasificaciones sobre las causas de hipo-
glucemia, sin embargo, pocas de ellas mencionan la causa
descrita en este caso. Conocer y sospechar este fenémeno es
conveniente para evitar falsos diagnosticos asi como pruebas
innecesarias.
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Rinomucormicosis y diabetes mellitus
tipo 1

Rhinomucormycosis and type 1 diabetes
mellitus

La mucormicosis, una infeccion oportunista causada por
hongos del orden de los phycomicetos se suele presen-
tar en pacientes diabéticos con mal control metabdlico
y en pacientes con transplante de 6rganos, cancer, neu-
tropenia o inmunodeficiencia’=3. Los principales patégenos
pertenecen a las especies Rhizomucor, Rhizopus, Absidia
y Mucor. La forma de presentacion mas frecuente es la
rino-orbito-cerebral. Presentamos el caso de una paciente
con rinomucormicosis oral y diabetes mellitus (DM) tipo 1.

Se trataba de una mujer de 22 afos con diagnéstico
de hipotiroidismo primario y DM tipo 1 desde los 6 anos.
La paciente habia tenido varios ingresos hospitalarios por
cetoacidosis diabética (CAD) y la ultima hemoglobina gluco-
silada era de 14%. Como tratamiento recibia insulina glargina
29 Ul/dia, insulina aspart 6 Ul en cada comida y levotiroxina
50mcg/dia. Desde hacia una semana, la paciente presentaba
malestar general, cefalea y disminucion de la sensibilidad
en hemicara izquierda (territorio de la rama maxilar del V
par craneal). En la exploracion fisica, presentaba hipoeste-
sia en la region descrita y lisis con esfacelos a nivel palatino
(fig. 1).

No se hallaron alteraciones en el hemograma, funcion
renal, funcion tiroidea, gasometria venosa y microalbumi-
nuria, siendo la glucemia de 107 mg/dl y la hemoglobina
glucosilada de 10,7%. La tomografia computarizada (TC)
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Figura 1
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Fotografia A: muestra el paladar blando con lisis y esfacelos en region palatina (flecha blanca). Fotografia B: tomografia

computarizada, que muestra ocupacion parcial de la region basal y lateral del antro maxilar izquierdo sin niveles hidroaéreos.
Fotografias C y D: La flecha muestra la imagen del hongo grueso compatible con Mucor en tincion con PAS (C) y con la técnica de

Grocott-Gomori (D).

de senos paranasales describia una ocupacion parcial de la
region basal y lateral del antro maxilar izquierdo sin niveles
hidroaéreos, con adelgazamiento y dehiscencia del receso
alveolar y ocupacion de partes blandas (fig. 1)

La paciente fue sometida a cirugia endoscopica nasosinu-
sal realizandose unciformectomia, etmoidectomia anterior
y antrostomia maxilar. Ante la presencia de tejido infec-
tado y necrosis a nivel de region media de septo, se realizd
debridamiento hasta la zona 6sea que se encontraba sana.

La anatomia patologica mostré fragmentos de mucosa
nasosinusal con infiltrado inflamatorio mixto (proliferacion
linfoplasmocitaria y leucocitos polinucleares) y fibrosis con
reaccion granulomatosa con células gigantes multinuclea-
das. Las tinciones de PAS y Grocott revelaron la presencia
de figuras micoticas compatibles con Mucor (fig. 1). Tras
estos resultados, se inicio tratamiento antibiotico intrave-
noso con anfotericina B 50mg/12 horas durante 2 semanas
y se intensifico el tratamiento con insulina mejorando el
control glucémico. Tres meses después, la TC de senos para-
nasales (SPN) mostré mejoria de las lesiones y plenificacion
practicamente completa del antro maxilar izquierdo con
leve esclerosis de sus paredes Oseas.

La infeccion por hongos del orden de los Mucorales, des-
critos por Paltauf’, es poco comun en la poblacién general
pero su exposicion es frecuente. En humanos, la infeccion
se adquiere por inhalacion de esporas® y una vez que ha
colonizado, crece a lo largo de la lamina elastica interna

arterial para penetrar en endotelio y producir trombosis,
infarto y necrosis tisular®. Las concentraciones altas de glu-
cosa alteran la fagocitosis y disminuyen la quimiotaxis de
los neutrdfilos favoreciendo el crecimiento del hongo, por lo
que la DM mal controlada se considera un factor de riesgo. La
acidosis altera la union del hierro a la transferrina, aumenta
el hierro libre y favorece el crecimiento el hongo, por ello
la CAD es un desencadenante de esta infeccion®. Se ha esti-
mado que la DM tipo 1 aumenta el riesgo para la infeccion de
Zygomicosis en 4 veces mientras que la tipo 2 lo aumenta en
6 veces®. En una revision de 929 casos de zygomicosis?, el
36% de sujetos tenia diabetes. La afectacion sinusal con-
sistente en infeccion de SPN, rino-cerebral o sino-orbital
constituia la mayoria de las infecciones en pacientes con DM
(66%)3. En otra serie publicada de 34 casos de mucormicosis
rino-orbito-cerebral, la diabetes mal controlada se presen-
taba en el 88,2% de los casos y en 53,3% de ellos existia
CAD’.

La diseminacion ocurre por la naturaleza invasiva de
los Mucorales. Existen diferentes formas clinicas pudiendo
afectar la region nasal, el pulmoén, el tracto gastrointes-
tinal y el sistema nervioso central (SNC), siendo la mas
frecuente la rinocerebral, que se inicia con afectacion de
SPN, mucosa oral y paladar. Clinicamente, existe hipoeste-
sia en el paladar, obstruccion nasal, rinorrea o epistaxis.
Cuando se extiende a region orbitaria y periorbitaria puede
aparecer oftalmoplejia, ptosis, midriasis, hipo o hipereste-
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sia en las diferentes distribuciones de las ramas del V par
craneal. Puede afectar otros pares craneales como el VI
y si alcanza el seno cavernoso produce trombosis y compro-
mete el Ill, IVy VI pares. Si el paciente presenta alteraciones
de las funciones mentales superiores se asume su extension
cerebral pudiendo producir coma y muerte*. La paciente
aqui descrita tuvo compromiso de los SPN y afectacion del v
par, pero no compromiso orbitario ni del SNC. Este tipo de
localizacion con afectacion de solo SPN es poco frecuente
probablemente debido a que el diagnostico se realiza en
fases mas avanzadas de la infeccion.

El curso clinico y la progresion de la enfermedad son
fulminantes debido al rapido crecimiento del hongo y la
destruccion dsea por lo que el tratamiento precoz mejora
el prondstico. La infeccion debe ser sospechada en todo
paciente con factores de riesgo y sintomas o signos referidos
a fosa nasal, SPN, region orbitaria y SNC>#. El diagndstico
se confirma con estudios histoldgicos y microbiologicos. La
técnica de Grocott-Gomori es la mas efectiva para iden-
tificar el hongo pero la tincion de eosina-hematoxilina o
el acido periddico de Schiff también son atiles'. La inva-
sion de vasos sanguineos asi como la presencia de infiltado
neutrofilico en el tejido necroético son caracteristicas de
la mucormicosis*. Los cultivos de tejidos y hemocultivos
fallan en demostrar la presencia de Mucorales por lo que
no se utilizan como Unicas pruebas diagnodsticas*. Ademas,
la identificacion del hongo saprofitico no indica de manera
determinante que la infeccion ha ocurrido. La TC y reso-
nancia magnética son utiles para el estudio de extension
por que determinan el compromiso de los SPN, orbitas y
SNC. Las lesiones 6seas se observan en fases tardias de la
infeccion.

El éxito del tratamiento se basa en el control de la
enfermedad de base, la reseccion quirlrgica extensa del
foco infeccioso y/o debridamiento del tejido necrdtico
y el tratamiento médico con antimicoticos. La tasa de
mortalidad global, cuando la localizacion afecta la region
rino-cerebral, es del 43% pero si existe solo sinusitis es del
13%. La enfermedad diseminada, la infeccion por Cunning-
hamella bertholletiae y |a insuficiencia renal empeoran el
pronostico.

En la DM, la correccidén de la glucemia y de la acidosis
son la base del tratamiento. El procedimiento quirirgico
depende de la extension de la enfermedad pero debe-
ria asegurarse el drenaje de los SPN y la eliminacion del
tejido infectado. La anfotericina B, con una dosis entre
1,0-1,5mg/kg/dia, es la droga de eleccion debido a su
superioridad comparado con otras terapias. La duracion del
tratamiento es entre 3-6 semanas. Los efectos adversos
descritos son hipopotasemia, fiebre, disnea, taquicardia y
dolor abdominal. El posaconazole, una droga nueva, es una

opcion alternativa y puede usarse sola o en combinacion
con anfotericina B®7. El uso de factores estimulantes hema-
topoyéticos asi como oxigeno hiperbarico para mejorar la
angiogénesis pueden ser beneficiosos pero no existen datos
suficientes para recomendar su uso*8. La tasa de mortalidad
por esta infeccion ha disminuido gracias a la introduccion de
la anfotericina B, desde 84% en los anos 50 a 47% en los 90. La
combinacion de tratamiento quirirgico y antimicético con-
sigue una supervivencia del 70%>°. El factor prondstico mas
importante es el retraso del diagnostico.

La elevada tasa de mortalidad en pacientes con mucor-
micosis nos obliga a un alto indice de sospecha para un
diagndstico precoz y tratamiento en fases tempranas de la
enfermedad.
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