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En el volumen 28.n02. 2020 la revista Metrociencia se ha enfocado en varios topicos de interés.
Sin duda alguna las patologias quirtirgicas son un desafio y mas si se trata de casos inusuales como
Hernia de Gryfelt, Sindrome de Wilkie y Bouveret.

Ademas se describe un estudio de reconstruccion nasal que nos motiva a realizar mas estudios que
sean prospectivos y tengan mayor connotacion en nuestro medio cientifico.

Por otro lado tenemos 2 procesos infecciosos de interés general. El primero una complicacion
neurologica por influenza y la segunda un caso de micosis emergente en paciente
inmunocomprometidos que si bien cada vez tienen mayor sobrevida, también tienen mayores
complicaciones infecciosas.

Esperamos que esta informacion sea de su interés y los invitamos a enviar sus articulos para futuras
publicaciones en nuestra Revista Metrociencia.

El Editor
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RESUMEN

Las hernias lumbares son una patologia rara que involucra herniacién de los contenidos intraabdominales o retroperitoneales a través de
debilidades congénitas o adquiridas en la pared abdominal posterolateral. El tratamiento quirdrgico es el recomendado, sin embargo, la
via de abordaje aun no esta estandarizada en la literatura, pero existe mucha evidencia a favor de la laparoscopia con mejores resultados
en el control del dolor posoperatorio, resultados estéticos y menor estancia hospitalaria. Se presenta el caso clinico de una paciente feme-
nina de 55 afios con cuadro de dolor lumbar izquierdo de 6 meses de evolucion que fue diagnosticada de hernia del triangulo posterior
por estudio de imagen. La reparaciéon de su defecto herniario fue con tratamiento quirdrgico por via laparoscopica.

Palabras claves: Hernia; cirugia laparoscépica; procedimientos quirdrgicos operativos; patologia quirdrgica; informes de caso.

ABSTRACT

Lumbar hernia are a rare pathology that involves herniation of the intra-abdominal or retroperitoneal contents through congenital or ac-
quired weaknesses in the posterolateral abdominal wall. Surgical treatment is recommended, however, the approach is not yet standard-
ized in the literature, but there is much evidence in favor of laparoscopy with better results in postoperative pain control, cosmetic results,
and shorter hospital stay. We present the clinical case of a 55-year-old female patient with a 6-month history of left lumbar pain who was
diagnosed with posterior triangle hernia by imaging study. The repair of her hernia defect was with laparoscopic surgical treatment.

Keywords: Hernia; laparoscopic surgery; operative surgical procedures; surgical pathology; case reports.
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Hernia de Grynfelt

Clinical case

Caso clinico

INTRODUCCION

Las hernias lumbares se han descrito desde el afio
1672, cuando Barbette ha sugerido su existencia.
Sin embargo, la confirmacion llegd solo en 1731,
cuando DeGarangeot describié la reduccion de una
hernia lumbar durante las autopsias'. Una hernia
lumbar es una protrusion de contenido intraperito-
neal o extraperitoneal a través de un defecto de la
pared abdominal posterolateral?.

Las hernias lumbares son una patologia rara, repre-
senta el 2% de las hernias de la pared abdominal y
pueden presentarse de forma congénita en el 20%
y adquirida en un 80%3*. Existen aproximadamente
300 casos descritos y la mayoria de los grandes cen-
tros hospitalarios ha publicado entre 2 a 3 casos®,
Hafner et al. 1963° afirmaron que un cirujano podria
reparar un caso de hernia lumbar durante toda su
vida profesional.

Los factores de riesgo asociados son la obesidad,
delgadez extrema, atrofia muscular, adelgazamiento
intenso, bronquitis cronica, infeccion de la herida y
sepsis postoperatoria®.

El presente articulo describe el caso de una hernia
lumbar de Grynfielt en la region lumbar superior iz-
quierda con saco herniario en un paciente de 55 afios
que requirié un estudio de resonancia magneética de
abdomen para determinar la patologia existente.

CASO CLINICO

Paciente femenina de 55 afios de edad sin antece-
dentes clinico-quirdrgicos, presenta cuadro clinico
de dolor lumbar izquierdo de 6 meses de evolucion
asociado con una masa a nivel lumbar izquierdo que
aumenta de tamafio a la bipedestacion y al esfuerzo
fisico. Fue valorada en el servicio de Cirugia General,
al examen fisico se evidencia una masa de 4x4cm en
region lumbar izquierda debajo del reborde costal,
no dolorosa y reducible que exacerba a la manio-
bra de valsalva. En estudio de resonancia magné-
tica de abdomen describe la presencia de solucion
de continuidad en el triangulo de la region lumbar
superior izquierda con saco herniario con contenido
peritoneal y mide aproximadamente 6,8 x 1,3 x 5,2
cm en los ejes cefalocaudal, anteroposterior y trans-
versal respectivamente con un cuello aproximado de
2,7 cm. Esta muestra senal de tejido adiposo. No se
observa contenido de asas intestinales ni de otros
organos (figura 1). Ante estos hallazgos es diagnos-
ticada de una hernia lumbar de Grynfielt, se decide
resolucion quirdrgica por via laparoscopica con téc-
nica trans abdomino preperitoneal.

MetroCiencia Vol. 28 N° 2 (2020)

Figura 1. Resonancia Magnética de abdomen
superior secuencia

Nota: T1. Se evidencia defecto herniario en el trian-
gulo derecho superior de Grynfett

Fuente: Los autores

Dentro de los hallazgos quirdrgicos se reporta hernia
lumbar en triangulo de Grynfeltt izquierdo con dos
defectos herniarios de 2cm con saco herniario con
contenido de grasa preperitoneal. Se exponen los
defectos y se diseca un adecuado espacio prepe-
ritoneal para la colocacion de una malla de polipro-
pileno de 12x15cm la misma que se fija con Tackers
laparoscopicos.

z
S

DEFECTO HERNTARIO

Figura 2. Defecto herniario

Fuente: Los autores

Figura 3. Colocacién de la malla

Fuente: Los autores
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Figura 4. Fijacion de la malla

Fuente: Los autores

Paciente es egresado a las 48 horas posteriores al
procedimiento, se revalora en la consulta externa, no
refiere sintomatologia y no se evidencia recidiva tem-
prana del defecto herniario.

DISCUSION

La descripcion anatdomica de la pared posterior del
abdomen sefiala la presencia de dos triangulos, uno
superior (Grynfeltt) delimitado superiormente por el
borde inferior de la 12° costilla, medialmente por el

musculo erector de la columna vy lateralmente por
el musculo oblicuo interno, la fascia transversal y la
aponeurosis del musculo transverso del abdomen
forman el piso’ y un triangulo inferior (Petit) delimi-
tado lateralmente por el musculo oblicuo externo,
medialmente por el musculo erector de la columna
e inferiormente por la cresta iliaca®'°, con el musculo
oblicuo interno como su piso™.

La manifestacion clinica mas comun es una masa
lumbar palpable sin sensibilidad que sobresale con
la tos y actividad fisica, pero en el 9% de los pacien-
tes se puede presentar con dolor por hernia incarce-
lada o estrangulada™.

El tratamiento es quirdrgico, el abordaje depende
del cirujano y de la clasificacion preoperatoria, la
clasificacion mas utilizada es la de Moreno — Egea
que fue disefiada para las hernias de Grynfelt (tabla
1)%. De acuerdo a la clasificacion nuestro paciente
tuvo una hernia tipo Ay pudo ser resuelta via abierta
o laparoscopica esta ultima con mejores resultados
en cuanto al dolor, menor estancia hospitalaria, pron-
to retorno a sus actividades y resultados estéticos™.

Tabla 1. Clasificacion de la hernia lumbar de Grynfelt

Caracteristicas A B C D
Tamafio en cm <5 5-15 >15
Localizacion Superior Inferior Difusa
Contenido extraepﬁistineal Visceral Visceral
Etiologia Espontanea Incisional Traumatica
Atrofia muscular No (minimo) Leve Severa Severa
Recurrencia No Si (abierta) Si (Lap)
Tipo de cirugia Abierta o Lap Lap Abierta Abierta (doble malla)

Fuente: Barriga JC. et al., 2019%

La técnica abierta se recomienda para defectos her-
niarios mayores de 15cm™. Actualmente la técnica
mas aceptada es la colocacion de malla sintética
combinada con colgajos musculares™, la recidiva en
esta técnica puede deberse a la fuerza de la fascia
limitada, la debilidad de los tejidos circundantes y
la fijacion a la porcion 6sea de los limites de los de-
fectos™.

El abordaje laparoscopico se puede lograr por técni-
ca totalmente extraperitoneal o transabdominal, esta
Ultima con mayores ventajas que permite una mejor
exposicion y visualizacion de los elementos anaté-
micos' . Operar bajo vision directa puede crear un
area de diseccion mas grande en comparacion con
la cirugia abierta, esto va a permitir que la malla sin-
tética se coloque de manera mas precisa, ademas
de reducir el riesgo de lesiones en estructuras vas-
culares y/o nerviosas'’.

‘

Existen algunas recomendaciones al momento de
colocar la malla que deben ser en el espacio pre-
peritoneal que debe ser lo suficientemente grande
como para que la malla no tenga pliegues ni arru-
gas que puedan terminar en recurrencia; los bordes
deben extenderse de 4 — 5 cm alejados del margen
del defecto. En cuanto a la fijacién de la malla en
este tipo de hernias no hay evidencia adecuada que
respalde una técnica superior entre el uso de sutura,
sutura y tackers combinados, tackers y adhesivos
titulares, lo méas importante es evitar dafar los ner-
vios, a pesar de que en la laparoscopia se puede
evidenciar facilmente los nervios una vez colocada
la malla se pierde esta vison, no hay informes de do-
lor cronico reportados después de una reparacion
laparoscopica sin embargo sus resultados pueden
ser catastroficos™. Existen algunos estudios que res-
paldan el uso de adhesivos titulares con mejores re-
sultados especialmente en el dolor posoperatorio y
formacion de seromas™.

MetroCiencia Vol. 28 N° 2 (2020)
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CONCLUSIONES

Las hernias lumbares constituyen una patologia rara
y de dificil diagnostico debido a su presentacion in-
frecuente que la confunde con otras enfermedades.
El tratamiento es quirdrgico y va a depender de la
clasificacion preoperatoria para escoger el abordaje
y de la experiencia del cirujano. El abordaje laparos-
copico de preferencia es una técnica intraabdominal
que permite tener una mejor exposicion, disminuye
la morbilidad y el tiempo de recuperacion es mas
réapido. Para la fijacion de la malla se recomienda
el uso de adhesivos titulares con mejores resultados
especialmente en el control del dolor.
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RESUMEN

La influenza es una enfermedad endémica transmisible, en Ecuador los subtipos de virus que circulan son A(H1N1), A (H3N2) y tipo B.
Existen dos picos de circulacion del virus que fueron registrados en Ecuador en los afios 2016 y 2018, siendo éste Ultimo el de mayor
incidencia. Las complicaciones neurolégicas asociadas a la influenza han sido descritas de manera poco frecuente, representando el
10% de los nifios afectados y los reportes que existen la mayoria son de nifios y adultos jovenes. En el presente articulo se reporta un
caso ocurrido en el 2018 de un lactante mayor con cuadro de neumonia por Influenza A/H3, Influenza A/pani, Influenza A/pan2, virus
Parainfluenza 1, complicada con derrame pleural izquierdo y atrofia cerebral y microhemorragias cerebrales.

Palabras claves: Influenza; neumonia; neurologia; derrame pleural; atrofia cerebral; hemorragia cerebral; informes de caso.

ABSTRACT

Influenza is a transmissible endemic disease, in Ecuador the virus subtypes that circulate are A (H1N1), A (H3N2) and type B. There are
two peaks of virus circulation that were registered in Ecuador in 2016 and 2018, the latter being the one with the highest incidence. The
neurological complications associated with influenza have been described infrequently, representing 10% of the affected children and the
reports that there are the majority are of children and young adults. This article presents a case in 2018 of an older infant with Influenza A
/ H3 pneumonia, Influenza A / pan1, Influenza A / pan2, Parainfluenza virus 1, complicated with left pleural effusion and cerebral atrophy
and cerebral microhemorrhages.

Keywords: Influenza; pneumonia; neurology; pleural effusion; Brain atrophy; cerebral haemorrhage; case reports.
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Caso clinico

INTRODUCCION

En Ecuador segun la Direccion Nacional de Vigilan-
cia Epidemiolégica hemos tenido dos picos de in-
fluenza en los anos 2016 y 2018, siendo el 2016 el
de mayor letalidad y la provincia de Pichincha la mas
afectada’.

Es poco frecuente que se encuentren complicacio-
nes neurolégicas en pacientes pediatricos con in-
fluenza, siendo apenas el 10%?2, entre éstas tenemos
que la més frecuentes son crisis febriles, seguida
por encefalitis, ya que el virus invade el epitelio na-
sal y a través del nervio olfatorio alcanza el cerebro,
el virus de la influenza A (H3) es mas patogénico e
invasivo que el virus de la influenza B; ademas ca-
sos de mielitis transversa?®, al igual que casos de sin-
drome de Guillain-Barré, se asocia también a otros
problemas neurolégicos de mayor riesgo y de peor
pronostico: sindrome de Reyé y encefalopatia necro-
sante aguda“.

CASO CLINICO

Paciente de 1 afno 5 meses, género masculino, sin
antecedentes patoldgicos de importancia, con vacu-
nas completas para la edad, acude con cuadro de
15 dias de tos esporadica, rinorrea y alza térmica es
diagnosticado de otitis media aguda y tratado con
paracetamol, ibuprofeno y amoxicilina clavulanato,
sin mejorar, se torna hiporéxico y decaido, acude a
emergencia desaturando y taquipneico se realiza
panel respiratorio ampliado por pcr detectandose:
Influenza A/H3, Influenza A/pant, Influenza A/pan2,
virus Parainfluenza 1, radiografia de térax en la que
se evidencia neumonia redonda izquierda con necro-
sis central (figura 1) la cual progresa hasta derrame
pleural (figura 2), fue ingresado a UCIP, se realiza
toracotomia posterolateral izquierda mas drenaje de
absceso mas lobectomia superior izquierda mas neu-
molisis, se mantiene orointubado con ventilacion me-
canica por 15 dias y con sedoanalgesia por 11 dias.
En controles de biometria hematica se evidencia in-
cremento paulatino de plaguetas hasta trombocitosis
de 1081 000, se interconsulta a hematologia pediatri-
ca, quien refiere ser secundario a proceso infeccioso,
se inicia acido acetil salicilico por 7 dias, con control
posterior de plaquetas en 472 000. Posteriormente
presenta sindrome de abstinencia la cual fue tratada,
sin embargo persiste con hipotonia axial y periférica,
con retroceso en su desarrollo neuroldgico (no habla,
no interactua con el medio, no camina, no gatea), se
realiza resonancia magnética la cual reporta multi-
ples focos hipointensos: microhemorragias 7 mm a
nivel del ndcleo lenticular izquierdo y esplenio del
cuerpo calloso (figura 3) y atrofia cortical (figura 4),
ademas se realiza electroencefalograma que reporta
desorganizacion lenta difusa continua de la actividad
electrocerebral. Posterior a terapia fisica se recupera
progresivamente, al momento sin secuelas.

MetroCiencia Vol. 28 N° 2 (2020)

Figura 1. Radiografia de térax (neumonia redonda
izquierda con necrosis central)

Fuente: Los autores

Figura 2. Radiografia de térax (derrame pleural)

Fuente: Los autores

Figura 3. Resonancia magnética

Fuente: Los autores
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Figura 4. Electroencefalograma

Fuente: Los autores

DISCUSION

Pese a la infrecuencia de complicaciones neurolo-
gicas por influenza en pacientes pediatricos, la pre-
sentacion clinica es amplia, incluyendo compromiso
del estado de conciencia, convulsiones®, estatus
convulsivo, hemiplejia, ataxia y disminucion de la
fuerza muscular® y afecta con mayor frecuencia a ni-
flos menores de 6 afos’.

El tiempo de aparicion de la afectacion neurologica
y los sintomas respiratorios suele ir entre uno y ca-
torce dias®, en nuestro paciente es dificil estimar di-
cha fecha ya que por su derrame pleural se encontré
orointubado 15 dias y sedado, sin embargo se pudo
pensar en complicacion neuroldgica por su hipoto-
nia 'y retroceso en su desarrollo neurolégico posterior
a su extubacion y se confirmo tras la realizacion de
resonancia magnética cerebral.

Con respecto a las alteraciones del EEG se ha des-
crito enlentecimiento focal, en nuestra paciente se
encontré enlentecimiento difuso al igual que en un
caso reportado en un nifio de dos afios en Lima’®.
Se cree que las manifestaciones neuroldgicas son
secundarias a la respuesta inflamatoria, liberacion
de citoquinas (IL-6, TNF-a, IL-10) y apoptosis en el
sistema nervioso central’®, ya que el virus de la in-
fluenza no presenta neurotropismo importante.

En las pruebas de imagen se podria observar ede-
ma cerebral o hemorragias intracraneales que se
asocian a un peor prondéstico y las estructuras que
suelen afectarse son los ganglios de la base y el ta-
lamo™'¥, como en nuestro caso, ya que se afecto el
nucleo lenticular.

En el estudio de Wilking et al. realizado en el Texas

‘h
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Children's Hospital entre abril de 2009 y junio de
2010, se puede observar que de los 32 casos de
influenza con complicaciones neurolégicas , la con-
vulsion (563.1%) fue la manifestacion mas comun
del sistema nervioso central, seguida de encefalitis
(12.5%), meningitis (12.5%), encefalopatia (9,4%),
meningismo (9,4%), lesiones cerebrales hemorragi-
cas focales (6,3%), infarto cerebral (3,1%) y pérdida
auditiva neurosensorial (3,1%)'.

En un estudio realizado por Sita Kedia en el 2011,
concluyeron que los nifios que habian presentado
manifestaciones neuroldgicas eran pacientes con
afecciones neurolégicas preexistentes™, y por lo
tanto deberian ser estrictamente vacunados para la
prevencion de la gripe. En nuestro caso el paciente
no era un nifio con alteraciones neuroldgicas pre-
existentes y su secuela neurolégica posteriormente
con terapia fisica fue revertida’®.

CONCLUSION

La influenza puede ocasionar complicaciones neu-
rolégicas poco comunes las cuales se deben tener
en cuenta entre ellas hemorragia intracraneal que
aparte de la clinica se puede corroborar con neuroi-
magen y electroencefalograma.
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RESUMEN

El sindrome de Pinza Aortomesentérica o “Sindrome de Wilkie” es una entidad muy rara, se caracteriza por una pérdida de peso impor-
tante y vomitos de alimentos parcialmente digeridos. La sospecha diagndstica se fundamenta por la presencia de factores predisponen-
tes y/o de riesgo. Estudios imagenolégicos como un esofagogastroduodeno seriado y ecografia Doppler permiten su confirmacion. El
tratamiento primario se apoya en una adecuada nutricion. Frente al fracaso del tratamiento médico, se indica el manejo quirdrgico con
diferentes técnicas para resolver la oclusion. Se presenta el caso de una adolescente con oclusion gastroduodenal crénica, fallo en el
tratamiento médico y resolucién quirdrgica con buenos resultados.

Palabras claves: Sindrome de la arteria mesentérica superior; obstruccion duodenal; reflujo duodenogastrico; laparotomia; anastomosis
quirdrgica; gastroparesia.

ABSTRACT

Superior mesenteric artery syndrome or "Wilkie syndrome" is a very rare entity, characterized by significant weight loss and vomiting of
partially digested food. The diagnostic suspicion is based on the presence of predisposing and/or risk factors. Imaging studies such as
serial esophagogastroduodenum and Doppler ultrasound allow its confirmation. The primary treatment is supported by adequate nutrition.
Following the failure of medical treatment, surgical management is indicated with different techniques to resolve the occlusion. We present
the case of a teenager with chronic gastroduodenal occlusion, failure in medical treatment and surgical resolution with good results.

Keywords: Superior mesenteric artery syndrome; duodenal obstruction; duodenogastric reflux; laparotomy; anastomosis, surgical; gas-
troparesis.
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INTRODUCCION

El sindrome de Pinza Aortomesentérica o Sindrome
de Wilkie es una entidad rara, caracterizada por la
compresion de la tercera porcion del duodeno entre
la arteria mesentérica superior (AMS) vy la aorta, o
cual genera una oclusion aguda o crénica, parcial
o total™s.

Fue descrito inicialmente en 1861 por Von Rokitansky
y adjudicado a Wilkie en 1927, al publicar 75 casos
en los que se definio la patologia®. Esta asociado a
pacientes con adelgazamiento agudo, anorexia, de-
fectos de insercion de la AMS y en pacientes cursan-
do un postoperatorio de cirugia de escoliosis donde
toma el nombre de Sindrome de Cast*®.

Su incidencia varfa entre 0,013 a 0,3%°. Es mas fre-
cuente en mujeres y su edad de presentacion ha-
bitual se da entre los 10 y 30 afios®’. El diagndstico
se confirma por medio de un estudio contrastado
gastroduodenal, donde se pone en evidencia la di-
latacion gastrica y de las dos primeras porciones
del duodeno, seguida de una estenosis de la ter-
cera porciéon duodenal con paso filiforme o ausente
del contraste hacia la cuarta porcién y ademas se
puede observar en el estudio dinamico ondas anti-
peristalticas con reflujo biliar al estbmago. Actual-
mente se complementa con una ecografia Doppler
que determina el angulo (normal 28° a 65°) y dis-
tancia aortomesentérica (10 — 34 mm)2°, a nivel de
las estructuras que estan contenidas en él, como
son la vena renal izquierda, proceso uncinado del
pancreas, tercera porcion del duodeno y grasa re-
troperitoneal; confirmandose con un angulo menor
a 22° (sensibilidad del 42.8% y una especificidad
del 100%) y distancia menor de 8mm (sensibilidad
y especificidad del 100%)%"". Tomografia computa-
da (TC) o resonancia magnética con reconstruccion
3D se solicitan cuando las otras técnicas no logran
confirmar el diagnoéstico®2,

El tratamiento en los casos agudos debe ser mul-
tidisciplinario, ejecutando un abordaje integral de
la patologia. Debe realizarse descompresion gastri-
ca con sonda, nutricién enérgica por via parenteral
(NPT)8°, o enteral®™ y tratamiento psicolégico que
es de vital importancia, principalmente en caso de
presentar trastornos alimentarios' . Para los casos
cronicos, recurrentes o en los que fallo el tratamien-
to médico esta indicado el tratamiento quirdrgico,
Ccuyo objetivo es restablecer la continuidad intesti-
nal. Actualmente el procedimiento de eleccion es la
derivacion duodenoyeyunal con una tasa de éxito
mayor al 90%2'°. El procedimiento puede realizarse
por via convencional o por minimo acceso, éste Ulti-
mo esta tomando un papel fundamental en centros
donde se posee la experiencia y tecnologia nece-
sarias'215:16,

MetroCiencia Vol. 28 N° 2 (2020)

CASO CLiNICO

Presentamos una adolescente, sexo femenino, de
14 afios de edad, sin antecedentes previos al inicio
de la sintomatologia, la que comienza hace 2 afios
con pérdida de peso. La paciente consulta cuando
el cuadro lleva 2 meses de evolucion con vomitos
biliosos y de alimentos parcialmente digeridos, in-
termitentes que luego se tornan incoercibles, acom-
pafados de dolor abdominal tipo célico, difuso, sin
fiebre y una pérdida de peso de 6 Kg. Al examen,
la paciente se encuentra con hemodinamia estable,
emaciada, desnutrida, deshidratada, abdomen pla-
no, excavado, con distencion en el epigastrio donde
se evidencia claramente clapoteo abdominal.

En la valoracion del medio interno se destaca alcalo-
sis metabdlica, hiponatremia, hipocalemia, injuria re-
nal aguda interpretada como multifactorial por causa
de la deshidratacion que presenté y por la compre-
sion de la vena renal izquierda provocada por la pin-
za, hecho que es confirmado por la ecografia con
Doppler (Sindrome de Nutcracker) y compensando-
se rapidamente. Se realizé una TC de abdomen sin
contraste (imagen 1 a y b), en la que se observo el
estomago y duodeno dilatados con afinamiento de la
luz a nivel de la tercera porcion duodenal.

Imagen 1 A-B. TC Abdominal: Cortes transversal
y coronal con dilatacion gastroduodenal marcada

y afinamiento de la luz a nivel de la tercera porcion
del duodeno en sitio de pinza aortomesentérica.

Fuente: Los autores

Se descomprimié el estbmago con sonda naso-
gastrica (SNG) logrando evacuarse hasta 1,5 litros
diarios de alimentos mal digeridos los primeros 3
dias. Se realizé un estudio radioldégico contrastado
superior o esofagogastroduodeno seriado (SEGD)
(Imagen 2 Ay B), confirmandose oclusion extrinseca
de la tercera porcion de duodeno en sitio de pinza
aortomesentérica. Se agregd un plan exhaustivo de
nutricion parenteral total (NPT) por dos meses, pro-
teccién gastrica y luego un mes por via enteral, pro-
gresiva; con buena evolucion. Se otorga el alta con

-
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un incremento de peso de 4 kg en comparacion con
el peso al ingreso (42 Kg). La paciente no concurrio
a ningun control luego de su alta hospitalaria.

pinza

Imagen 4. SEGD con similar imagen de oclusion

gastroduodenal por Sindrome de Wilkie (que indica

Imagen 2 A-B. SEGD con paso filiforme de con- la flecha).

traste baritado y reflujo duodeno gastrico, con esté-
mago francamente dilatado.

Fuente: Los autores

Se decidio realizar una derivacion duodeno yeyunal
Fuente: Los autores latero — lateral transmesocolica por via laparotémica

Dos afos después, reconsulta por un cuadro simi-  (imagen 5 A y B), sin complicaciones y una buena
lar al que motivo la primera internao]énl con pérd|da evolucion. Se dio de alta al octavo dia pOStOperatoriO
acentuada de peso (40 Kg), indice de masa corporal con buena tolerancia oral, transito digestivo adecua-
(IMC) de 17,9, sin injuria renal aguda. Se realizé una  do e incremento de peso de 4,6 kilos (44,6 Kg).
radiograffa de abdomen (imagen 3) donde se evi-
dencia un nivel hidroaéreo en estbmago y otro en la
segunda porcion duodenal.

Imagen 3. Radiografia de abdomen con imagen
similar a doble burbuja.

Fuente: Los autores

Se inicid NPT, proteccion gastrica y se colocd una
SNG con salida de 2 litros diarios de liquido bilioso
durante 4 dias. A 15 dias del ingreso se realizd un
SEGD que corrobor¢ el diagndéstico previo (imagen 4). Fuente: Los autores

Imagen 5 A-B. Duodenoyeyunostomia latero — la-
teral convencional por via de Narciso Hernandez.
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A los 21 dias postoperatorios reingresa por vomitos
incoercibles, adelgazamiento acentuado y agudo
(87 Kg), deshidratacion, insuficiencia renal aguda,
hiponatremia e hipocalemia, ensanchamiento de in-
tervalo Q—T en electrocardiograma (ECG) los cuales
se corrigieron con tratamiento médico sin incidentes.
Se realizé una radiografia de abdomen donde se evi-
dencia una imagen similar a la preoperatoria y se de-
cide mantener conducta expectante con SNG abier-
ta (gasto de liquido bilioso en 7 dias de 12 litros),
NPT exclusiva, proteccion gastrica. Al tercer dia se
inician procinéticos luego de descartar alteraciones
en el electrocardiograma. A los 9 dias del ingreso (30
dias postoperatorios) se repitié un SEGD (imagen 6)
en el que se corrobord atonia gastrica por una franca
dilatacion gastrica (en “palangana”) con paso lento,
pero adecuado del contraste baritado a través de la
anastomosis, sin evidencia de estenosis de la sutura.

Ceniro Hospitalario Persira Rossell|
Imagen de

Velocidad n)

Sec:

Fluoro

Imagen 6. SEGD que comprueba paso adecua-
do, pero lento de contraste a través de anastomosis
con gastrectasia y atonia gastrica.

Fuente: Los autores

A los 31 dias postoperatorios se corrobord por en-
doscopia digestiva superior (imagen 7), la presencia
de atonia gastrica y buena luz en la anastomosis, sin
encontrar otro sitio de oclusion congénita.

Imagen 7. Endoscopia digestiva alta que observa
adecuada y ancha anastomosis duodenoyeyunal.

Fuente: Los autores

MetroCiencia Vol. 28 N° 2 (2020)

Se continud con nutricion parenteral y enteral progre-
siva por 1 semana adicional; con adecuado transito
digestivo, incremento de peso (42,4 kg). Se otorgd
el alta a domicilio con seguimiento multidisciplinario
por parte de psiquiatria y cirugia pediatrica. A los
dos meses postoperatorios aumentd de peso (44,1
Kg), se descartaron causas psiquiatricas y perma-
nece con un adecuado transito intestinal.

DISCUSION

El sindrome de Pinza Aortomesentérica o Wilkie es
una entidad rara y a pesar de haber sido descrita
desde el siglo XIX, se han publicado menos de qui-
nientos casos hasta el momento. La teoria mas acep-
tada en cuanto a su etiopatogenia es la disminucion
de la grasa retroperitoneal y del tejido conectivo que
estrecha el angulo aortomesentérico (menor a 22°),
creando una obstruccion mecanica extrinseca del
duodeno®", y en raros casos también se ocluye la
vena renal izquierda lo que genera una congestion
del parénquima renal, hematuria, dolor lumbar, mi-
croalbuminuriay por lo tanto una injuria renal (sindro-
me de cascanueces o Nutcracker)'013.1819,

Existen multiples factores desencadenantes entre
los que destacamos: anorexia nerviosa, delgadez
extrema, enfermedades cronicas debilitantes, esta-
dos hipercatabolicos™, (quemaduras graves, trau-
matismos graves con reposo prolongado en cama,
neoplasias, hipertiroidismo), visceroptosis (descen-
so visceral por gravedad debido a flacidez de la pa-
red abdominal)®, aneurismas de aorta abdominal,
afecciones vertebrales (hiperlordosis lumbar, esco-
liosis dorso — lumbar, cirugia vertebral correctora),
anomalias congénitas (origen anémalo de la AMS),
malrotacion intestinal, fijacion alta del ligamento de
Treitz, hipertrofia del ligamento de Treitz, adheren-
cias del mesenterio al retroperitoneo). También se
mencionan otras causas como complicaciones qui-
rargicas de cirugia abdominal por alteracion de la
anatomia normal (anastomosis ileoanales, hemico-
lectomias, cirugia de aneurismas abdominales, By —
pass aortofemorales) y enfermedades neurolégicas
(paralisis cerebral, tetraplejia, hemiplejia)®.

En este caso, la paciente presentd inicialmente un
sindrome de estenosis gastroduodenal crénico aso-
ciado a pérdida de peso progresivo, con anorexia,
vomitos biliosos y de alimentos no digeridos de los
dias previos y que ademas agregod por el mismo me-
canismo fisiopatolégico antes descrito, una injuria
renal aguda multifactorial con elevacion de azoemia
y creatininemia, causada por la deshidratacion y por
compresion de la vena renal izquierda que fue confir-
mada con ecograffa’®®2'. Con el manejo hidroelec-
trolitico adecuado, se compensé rapidamente, no
ameritandose realizar ninguna intervencion para ali-
viar la compresiéon de la vena, ni tampoco generé
repercusion clinica como hematuria o dolor lumbar.
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La presuncion diagnostica fue relativamente sencilla
por los antecedentes descritos y las imagenes que
fueron muy sugerentes en la TC abdominal. De for-
ma consecutiva se realizé un SEGD que actualmente
es el gold standard para su confirmacion diagnosti-
ca, como se reporta en trabajos publicados por Li et
al', y Gabifio et al'®. Ademas al ser un estudio dina-
mico, permitié descartar otras entidades que podian
ocasionar una obstruccién a este nivel como son la
malrotacion intestinal, implantacion alta del angulo
de Treitz o bandas duodenales. La ausencia de mal-
formaciones asociadas y por paso del contraste del
SEGD de manera adecuada en los cambios de po-
sicion (decubito lateral izquierda) de la paciente, se
determind que en ese momento no se realizaria una
endoscopia digestiva alta, la cual puede ser discuti-
da, debido a que dentro del diagndstico diferencial
se podria encontrar un tabique intraluminal fenestra-
do que previamente no le causé sintomas oclusivos
en forma aguda, pero si de forma crénica e intermi-
tente.

El objetivo terapéutico en el sindrome de Wilkie es
mejorar el estado nutricional, con NPT y dieta enteral
por sonda nasoyeyunal (SNY) si es que se logra sor-
tear el obstaculo; de esta manera se genera tejido
graso retroperitoneal que ensancha el angulo me-
sentérico y alivia la oclusién con muy buenos resul-
tados, descritos en la literatura mayores al 85%'722
23 también se aflade la prevencion de factores des-
encadenantes en el campo neuropsiquico.(5) En la
paciente se realizé el mismo plan terapéutico a ex-
cepcion de la colocacion de la SNY debido a que
la colocacion de SNG y el decubito lateral izquierdo
fueron suficientes para aliviar la oclusion en el primer
episodio®1024.25,

A pesar de haberse instituido en la primera inter-
nacion un tratamiento nutricional adecuado con in-
cremento de peso, la imposibilidad de realizar un
seguimiento eficaz, generd dos afios mas tarde una
recaida, debido a pérdida de peso acentuada; con
descarte de anorexia o algun otro componente de
consumo adictivo como factores desencadenantes.
Se reafirmé con un SEGD la misma patologia (im&-
genes 4 y 5) por lo cual se mantuvo con SNG por 15
dias, proteccion gastrica y se plante6 la posibilidad
de una intervencion quirdrgica; por los siguientes
motivos, incluyendo la falla en el tratamiento médico
nutricional previo®4, IMC menor a 18%%%, imagenes
de dilatacion cronica, sin cambios tanto a nivel duo-
denal como gastrico durante dos afios®?* y reflujo bi-
lioentérico observado en el SEGD en la fase dinami-
ca”?. Actualmente en algunos centros se considera
la cirugia como primera opcion debido al menor gas-
to de recursos, tasas de éxito mayores en relacion
al tratamiento médico y por la posibilidad de menor
tiempo internacion hospitalaria®.

Existen varias soluciones quirdrgicas a realizarse

16 h‘

tanto por via convencional® como por via minima-
mente invasiva (laparoscopica y robotica)>32 y
cada una con sus ventajas y desventajas asociadas.
Los procedimientos mas comunes son la duodeno-
yeyunostomia laterolateral’®'® que presenta un éxito
mayor al 90% tanto por via convencional como por
cirugia minimamente invasiva?®'92%; sus desventa-
jas son fuga y estenosis de la sutura. Desrotacion
de duodeno (procedimiento de Strong)'®'2, con un
éxito mayor al 80%, sin pérdida de la continuidad
intestinal pero con mayor riesgo de voélvulo duode-
nal en un 8% de pacientes. Gastroyeyunostomia's'?,
es estd indicada en pacientes con estémago muy
dilatado pero expone a un mayor indice de reflujo
bilioentérico, tendencia a cambios degenerativos en
la mucosa gastroesofagica y riesgo de Ulcera en la
boca de la anastomosis. Duodenoduodenostomia®
a nivel de la tercera porcion duodenal, cuya ven-
taja es el alivio definitivo de la oclusion pero es un
procedimiento desvascularizador al ligar los vasos
pancreatico — duodenales inferiores en el momento
que se moviliza el duodeno por delante de la AMS.
Procedimiento de Ladd', que comunmente se reali-
za en la malrotacion intestinal, es relativamente sen-
cillo, libre de suturas, pero se requiere experiencia
en caso de realizarlo por laparoscopia. Por ultimo el
reimplante de AMS#:2° a nivel infrarrenal que requie-
re entrenamiento en cirugia vascular y manejo con
anticoagulantes que predispone a mayor riesgo de
sangrado postoperatorio.

Luego de analizar las distintas opciones, se decidio
realizar el procedimiento por via convencional por la-
parotomia mediana supraumbilical. La anastomosis
se realizé con apertura del peritoneo parietal pos-
terior inframesocdlico derecho (via de Narciso Her-
nandez)'®, sin incidentes, al ser la via de acceso mas
segura y facilmente reproducible en nuestro medio.

El postoperatorio inmediato curso sin novedades, se
probd tolerancia oral al tercer dia de forma adecua-
da luego de que la SNG no produjo ningun gasto,
subio 4,6 kilos de peso (44,6 Kg), por tanto, se deci-
di6 darla de alta al octavo dia.

En el postoperatorio tardio, presentd una complicacion
que esta descrita en algunas publicaciones como es
la atonia gastrica®>%, previamente descartando este-
nosis de la sutura por medio un estudio baritado y con
endoscopia digestiva que descartd un tabique intralu-
minal. Se realizaron medidas de soporte nutricional
anteriormente discutidas para la patologia de base y
se agregd domperidona como procinético™%3! con
resultados satisfactorios. Es dada de alta con incre-
mento de peso (42,4KQ) y transito intestinal normal.
Segun lo descrito por Abuin et al*®, en su reporte, la
atonia gastrica tiene a remitir con los procinéticos a los
5 meses posteriores a la cirugia®'. Nuestra paciente se
controld hasta los 6 meses luego de la Ultima interna-
cién y se no presentd ninguna otra complicacion.
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CONCLUSION

El Sindrome de Wilkie es una entidad rara en pedia-
tria, por lo cual es importante realizar un correcto
diagndstico y manejo oportuno de la causa subya-
cente. Durante varios afios, el tratamiento médico
multidisciplinario, ha sido el pilar fundamental en
esta enfermedad y aun creemos que la resolucion
quirdrgica es el ultimo recurso terapéutico.
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RESUMEN

Introduccion: El ileo biliar es una patologia poco frecuente caracterizada por obstruccién mecanica intestinal debido a la impactacion
de un calculo biliar dentro del tracto gastrointestinal, caracterizado por la triada de Rigler, se observa en pacientes de edad avanzada
con antecedentes de colelitiasis o colecistitis, por la existencia de una fistula bilioentérica. Se asocia a alta morbilidad y mortalidad. Sus
sintomas y signos en su mayoria son inespecificos y su diagnéstico se basa en un enfoque radioldgico. Si bien la cirugia abierta ha sido
el pilar del tratamiento, recientemente se han empleado otros enfoques, incluyendo cirugia laparoscoépica vy litotripsia. Caso clinico:
Paciente femenino de 100 afios de edad con cuadro de dolor abdominal, nausea y vémito de varios dias de evolucién. El diagnéstico
fue realizado por tomografia computarizada. Conclusion: El ileo biliar es una entidad clinica de dificil diagndstico. El uso de técnicas de
imagen puede mejorar la precision diagnostica y la toma de recursos terapéuticos.

Palabras claves: Obstruccion Intestinal; Célculos Biliares; Condiciones Patoldgicas, Signos y Sintomas; Tomografia Computarizada por
Rayos X; Litotricia; Laparoscopia.

ABSTRACT

Introduction: Gallstone ileus is a rare pathology characterized by mechanical intestinal obstruction due to the impaction of a gallstone
inside the gastrointestinal tract, characterized by the Rigler triad, it is observed in elderly patients with a history of cholelithiasis or chole-
cystitis, due to the existence of a bilioenteric fistula. It is associated with high morbidity and mortality. Its symptoms and signs are mostly
nonspecific and its diagnosis is based on a radiological approach. Although open surgery has been the mainstay of treatment, other
approaches have recently been used, including laparoscopic surgery and lithotripsy. Clinical case: 100 year-old female patient, with ab-
dominal pain, nausea and vomiting that lasted several days of evolution. The diagnosis was made by computed tomography. Conclusion:
Gallstone ileus is a clinical entity difficult to diagnose. The use of imaging techniques can improve the diagnostic accuracy and the taking
of therapeutic resources.

Keywords: Obstruccion Intestinal; Célculos Biliares; Condiciones Patolégicas, Signos y Sintomas; Tomografia Computarizada por Rayos
X; Litotricia; Laparoscopia.
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Sindrome de Bouveret

INTRODUCCION

El fleo biliar, causa poco frecuente de obstruccion in-
testinal mecanica’, es producido por la impactacion
de uno o multiples calculos biliares grandes que
se alojan en el interior del tracto gastrointestinal?, y
probablemente es secundario a complicaciones de
colelitiasis preexistente®'6. Bartholin la describié por
primera vez en 1654 al descubrir una fistula colecis-
toentérica, y, en 1941 se establecieron sus signos ra-
diolégicos por Rigler, Borman y Noble, denominados
triada de Rigler consistentes en oclusion intestinal,
calculo biliar en alguna porcion del intestino y neu-
mobilia Representa del 1% al 4% de todas las obs-
trucciones mecanicas que se presentan con clinica
inespecifica*s.

Tiene mayor prevalencia en pacientes de edad
avanzada, motivo por el cual es considerada una pa-
tologia geriatrica®'’, asociada a mayor morbimortali-
dad’, estimada del 8% al 30%'" (promedio 18%)81°,
por la presencia de comorbilidades preexistentes
como hipertension, diabetes, insuficiencia cardiaca,
enfermedad pulmonar crénica, anemia®, y al retraso
en el diagndstico o diagndstico erréneo’. Es mayor
en mujeres, presentandose entre el 72% al 90% vy
en una proporcién mujer a hombre de 3,5 - 3,6:1°,
edad mayor a 65 afios?, (promedio de presentacion
alos 74 afios)® y entre el 0,3-0,5% de pacientes con
colelitiasis9, se estima 30-35 casos por cada millén
de hospitalizaciones?.

El célculo biliar usualmente causa obstruccion de
la parte distal del intestino delgado donde su luz es
mas estrecha®'!, y, raramente causa obstruccion del
duodenc®, las zonas mas frecuentes de alojamiento
son el ileo y la valvula ileocecal en el 60% de los
casos®, yeyuno 16%, esttmago 15% y colon 2-8%?2.

Este sindrome es precedido por episodios recurren-
tes de colecistitis aguda®, que conduce al incremen-
to de la presion intraluminal de la vesicula biliar se-
cundaria a obstruccion, produciendo isquemia local
y necrosis, permitiendo el paso del célculo a través
de la pared inflamada o gangrenosa'” de la vesicula
biliar e ingreso a los intestinos6 a través de una fistu-
la bilioentérica secundaria. El 85% de casos reportan
que la fistula bilioduodenal es la mas frecuente debi-
do a su proximidad®, otros tipos de fistulas incluyen
hepatoduodenales, colédocoduodenales, colecisto-
gastricas, colecistoyeyunal, colecistoileal, y colecis-
tocolénica?®®. Para lograrlo, los calculos impactados
suelen ser mayores a 2-2,5 cm de diametro™, los cal-
culos de menor dimension pasan a través del lumen
intestinal y rara vez causan obstruccion®.

Existen dos subtipos de ileo biliar: coleo biliar y sin-
drome de Bouveret.

Coleo biliar es una obstrucciéon mecanica del intesti-
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Nno grueso que involucra el colon transverso con po-
cos casos notificados en la literatura, representando
el 4% de todos los casos de ileo biliar que equivale
entre 12 y 15 por cada 100000 personas de todos
los pacientes con enfermedad de calculos biliares™.

El sindrome de Bouveret se presenta cuando un cal-
culo se aloja en el duodeno causando obstruccion a
la salida gastrica®, representa del 1% al 3% de todos
los casos de ileo biliar, con méas prevalencia en mu-
jeres, varias teorias indican que sea probablemente
secundario al efecto colestasico de los estrégenos®.
Fue reportado por Leon Bouveret en 1896 en la "Re-
vue Medicale" presentando dos casos de obstruc-
cion de la salida gastrica por célculos biliares®.

PRESENTACION Y DIAGNOSTICO CLINICO

Los sintomas y signos clinicos son inespecificos y
dependen del sitio de la impactacion del calculo bi-
liar’. Los sintomas obstructivos son intermitentes por
lo que la demora diagndstica es caracteristica de
este sindrome'®?. Pueden ser precedidos por histo-
ria de sintomas tales como dolor en cuadrante supe-
rior derecho y/o dolor abdominal generalizado tipo
colico debido a obstruccion intestinal, pérdida de
peso, anorexia, saciedad temprana, nauseas, vomi-
to que puede ser bilioso (por obstruccion del intesti-
no delgado), o fecaloide (por obstruccion del intes-
tino grueso)®, distension abdominal y constipacion
que son variables, signos de hemorragia digestiva
alta tales como hematemesis 0 melena en probable
relacion a la erosion de la arteria gastroduodenal. La
perforacion intestinal con o sin peritonitis es extrema-
damente rara al igual que la apendicitis gangrenosa
por un calculo impactado en la base del apéndice.

El examen fisico no es especifico, pueden presen-
tar signos de deshidratacion y distension abdominal.
Fiebre y signos de peritonitis pueden estar presentes
si existe perforacion de la pared intestinal. El exa-
men puede ser normal si no hay obstruccion®.

Las anormalidades bioquimicas no son especificas.
Pueden incluir leucocitosis, disbalance electrolitico
debido a deshidratacion y elevacion de niveles de
aminotransferasas?.

Diagndstico por Imagen

Actualmente se han presentado mas casos de ileo
biliar, probablemente como resultado de un alto in-
dice de orientacion diagnéstica y la mejoria de las
técnicas de diagndstico por imagen’.

Rayos X de abdomen

Por lo general, la visualizacion de un célculo biliar
es complicada con rayos X. Su sensibilidad se situa
entre el 40-70% y su valor predictivo positivo es del
80%?2. Los signos radiograficos son obstruccion in-
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testinal parcial o completa, neumobilia o material de
contraste en el arbol biliar, célculo aberrante o cam-
bio de posicion del célculo al realizar radiografias
seriadas. La presencia de dos de los tres primeros
signos se considera patognomonico y se ha encon-
trado en el 20% al 50% de los casos®.

Ecografia abdominal

Es una herramienta de bajo costo, no invasiva y de
eleccion para deteccion de célculos biliares con una
eficacia superior al 95%. Con un ecografista experi-
mentado se podria demostrar los signos de la triada
de Rigler. Ademas, en combinacién con Rx abdomi-
nal la sensibilidad de la ecografia puede incremen-
tarse hasta en un 74%?2°.

Tomografia computarizada

Permite observar signos de obstruccion del intestino
delgado, célculos biliares ectopicos, anormalidades
de la vesicula biliar (como presencia de aire, niveles
hidroaéreos, o liquido acumulado en el interior de
una pared con irregularidades) y la fistula biliodiges-
tiva9. El estudio contrastado tiene una sensibilidad
superior al 93%, especificidad de 100% y exactitud
de 99%°. Permite ademas definir el nivel de la obs-
truccion intestinal, el tamafo y estructura del célculo
ectopico sin necesidad de administracion de con-
traste oral8.

La TC es la modalidad diagndstica méas precisa, y
constituye la mejor técnica radioldgica en pacientes
de emergencia por su rapida interpretacion y mejor
resolucion'’, pero requiere la validacion de criterios
diagnésticos. Puede incrementar la deteccion de
calculos aun no impactados''. Por esta razon, es
considerada el gold standard®, contribuyendo a la
toma de decisiones sobre el manejo del paciente
sea este conservador o quirurgico' !,

Resonancia magnética

Es considerado el estudio gold standard para la vi-
sualizacion del arbol biliar. La sensibilidad de la co-
langiopancreatografia magnética en el diagndstico
de célculos biliares es del 97,7% y provee detalles
anatémicos del arbol biliar8, siendo util en casos se-
leccionados donde el diagndstico no es claro des-
pués del estudio tomografico.

Esofagogastroduodenoscopia

Permite la visualizacion directa de una masa de con-
sistencia dura, convexa, lisa y no friable que son ca-
racteristicas de un calculo®.

TRATAMIENTO

El tratamiento quirdrgico 6ptimo esta aun sujeto a de-
bate'2°, Hay reportes en la literatura de resolucion
espontanea de ileo biliar por salida de los célculos
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por el recto', y, menos comun si el calculo esta en el
estémago la migracion proximal puede ocurrir y ser
vomitado', sin embargo, en la mayoria de pacientes
el manejo quirdrgico es generalmente requerido. En
pacientes ancianos y con multiples comorbilidades
existe un alto riesgo de morbilidad y mortalidad y los
esfuerzos a menudo se dirigen a un manejo menos
invasivo®.

No hay consensos sobre el procedimiento quirdrgico
indicado. Hay diferentes opiniones sobre el trata-
miento quirdrgico del ileo biliar que incluyen entero-
litotomia simple, enterolitotomia mas colecistectomia
y cierre de fistula y enterolitotomia en una etapa y
colecistectomia posterior. La enterolitotomia simple
ha sido el procedimiento quirdrgico mas desarrolla-
do para aliviar la obstrucciéon aguda y ha sido defen-
dida debido a su menor morbilidad y mortalidad. Se
cree que la reparacion de la fistula no tiene ningun
beneficio adicional y podria ser potencialmente per-
judicial en este grupo etareo’, siendo asociada con
complicaciones posquirdrgicas'?,

La reseccion intestinal es considerada ante la pre-
sencia de isquemia, perforacion o estenosis subya-
cente.

Muchos pacientes con ileo biliar son ancianos, en
mal estado general, con varias comorbilidades, y
tienen un diagnéstico tardio, que conduce a shock,
deshidratacion, sepsis, o peritonitis por lo que la en-
terolitotomia simple es el procedimiento mas seguro
para ellos.

Se han descrito complicaciones posquirurgicas tales
como insuficiencia renal aguda, infeccion del tracto
urinario, fleo, fuga anastomatica, absceso intraabdo-
minal, fistula entérica e infeccion de herida.

Se considera que el riesgo de recurrencia de fleo bi-
liar varia del 2 al 5%?°.

Endoscopia

La primera extraccion endoscopica satisfactoria fue
descrita en 1985 por Bedogni®.

Los célculos biliares que causan obstruccion gas-
troduodenal o coldnica pueden ser susceptibles de
deteccion endoscoépicay en ciertos casos de extrac-
cion. La visualizacion endoscoépica de calculos bilia-
res detectados radioldgicamente en el duodeno ha
sido reportada, conduciendo al tratamiento quirtrgi-
co definitivo. La tasa inicial de éxito de manejo en-
doscopico fue menor del 10%. Posterior a litotripsia
mecanica endoscopica, la litotripsia electrohidrauli-
ca, por ondas de choque extracorpdérea y endosco-
pica laser han sido usadas solas o en combinacion
para el manejo de célculos biliares, sin embargo,
factores como la obesidad y la interposicion del in-
testino distendido pueden ser limitantes, ademas de
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la localizacion del calculo fuera del alcance endos-
copico®. Estos métodos endoscopicos deberian ser
considerados en pacientes de edad avanzada y de
alto riesgo antes de las opciones quirdrgicas en los
pacientes con sindrome de Bouveret®, sin embargo,
una potencial complicacion del tratamiento endos-
copico es la posibilidad de impactacion distal de los
fragmentos de los calculos biliares.

CASO CLIiNICO

Se valor6 una paciente mujer de 100 afios de edad
con antecedentes de hernia de pared abdominal
gigante y colelitiasis. Acude con cuadro de dolor
abdominal, nausea, vomito con restos hemaéaticos
y anorexia. Presentdé ademas una semana previa a
su ingreso hematemesis que fue considerada como
sangrado digestivo alto sin tratamiento especifico.
Al examen fisico TA 80/60. FC 104, T 36,8°C, des-
hidratada, dolor a la palpaciéon en epigastrio. Los
estudios de laboratorio demostraron leucocitosis
(37760 K/uL), anemia leve normocitica normocrémi-
ca (Hb 10,4, Hcto 28,5%, VCM 83,8 fL, MCHC 36
g/dL), trastorno hidroelectrolitico (potasio sérico 2,7
mmol/L), elevaciéon de transaminasas (AST 900 U/L,
ALT 354 U/L). El estudio tomogréfico simple de ab-
domen y pelvis demostré higado con densidad ho-
mogénea sin lesiones ocupativas evidentes, neumo-
bilia, vesicula biliar con calculos en su interior, gas
intraluminal hacia el fondo. En la segunda porcién
del duodeno lesidon hiperdensa circunscrita de 22 x
14 mm con caracteres de célculo biliar.

Figura 1. TC simple de abdomen corte axial: neu-
mobilia a predominio de conducto hepatico izquier-
do.

Fuente: Los autores
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Figura 2. TC simple de abdomen corte axial: vesi-
cula biliar con célculos en su interior y gas hacia el
fondo, no cambios en la densidad perivesicular.

Fuente: Los autores

Figura 3. TC simple de abdomen corte axial: le-
sion hiperdensa de 22 x 14 mm circunscrita, locali-
zada en la segunda porcion del duodeno.

Fuente: Los autores

La paciente permanecio hospitalizada, se suminis-
tré cristaloides por via parenteral para reposicion
hidroelectrolitica, antibioticoterapia intravenosa (am-
picilina + IBL). Al no evidenciarse cuadro obstructivo
intestinal se descarto la realizacion de procedimien-
to endoscoépico o quirdrgico y se decidié control am-
bulatorio por consulta externa egresando en buenas
condiciones generales.

DISCUSION

La literatura sobre el ileo biliar es retrospectiva y esta
constituida por el andlisis de numeros pequefios de
pacientes acumulados durante muchos afios como
lo describieron Ravikumar et al, constituyendo una
causa poco comun de obstruccion intestinal, corres-
pondientes al 1-4% de las obstrucciones intestinales
de tipo mecanico.

La paciente descrita es de sexo femenino, dato que
se correlaciona con la mayoria de la bibliografia dis-
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ponible, la cual nos indica que en comparacion con
los casos presentados en hombres existe una dife-
rencia de 3,5:1 hasta 3,6:1. A pesar de esta diferen-
cia, se han publicado varios casos de ileo biliar en
pacientes de sexo masculino, uno de ellos descrito
por Salamea et al.

La edad de la paciente, sobrepasé el promedio des-
crito de 74 anos, un caso similar de un paciente de
edad avanzada fue publicado por Abich et al’, que
fue de 94 afos.

La paciente cursé con un cuadro clinico de dolor
abdominal, vomito y deshidratacion tal como lo des-
criben Murphy et al'® y Garcia Marin et al™®. Ademas
presentd anorexia, descrito por Gadaputi et al, hema-
temesis reportada por Nufio-Guzman et al®, Abich et
al, y Gaduputi et al, que puede presentarse hasta en
el 15% de casos. Para el diagnéstico es util la radio-
grafia de abdomen cuya sensibilidad varia del 40%
al 70%, sin embargo, la tomografia computarizada
abdominal puede tener una exactitud diagndstica
del 99%, siendo el método de imagen gold standard
utilizado para nuestro diagndstico. Ademas, la eva-
luacion correcta del tamafio es importante porque
los célculos menores a 2 cm pueden ser inocuos
tal como lo reportan Lassandro et al. Los estudios
de laboratorio demostraron leucocitosis, disbalance
electrolitico debido a deshidratacion y elevacion de
niveles de aminotransferasas tal como lo describie-
ron en sus reportes de casos en Abich et al, Toh et al
y Besselink et al”'°.

El tratamiento definitivo es quirdrgico con el objetivo
de resolver el cuadro obstructivo, y posteriormente
la colecistectomia y la resolucién de la fistula. En
nuestro caso, al descartarse un proceso obstructivo
gastrointestinal, y por la edad de la paciente, junto
con la adecuada respuesta al tratamiento clinico no
se determind la resolucion quirdrgica como estrate-
gia terapéutica, tal como lo describen Garcia Marin
et al'®, que de 13 pacientes sometidos a cirugfa, uno
fue rechazado por el equipo quirdrgico y de anes-
tesidlogos debido al estado previo de salud (edad
avanzada y dependencia de las actividades de la
vida diaria). Ademas como lo describe Gaduputi et
al, las indicaciones para cirugia abierta en sindrome
de Bouveret son: céalculos mayores a 2,5 cm, célcu-
los residuales en vesicula biliar, multiples célculos
en la luz intestinal, sepsis, perforacion, estenosis y
fallo endoscdpico, que no manifesto la paciente. Nu-
flo-Guzman et al® reportaron el caso de una paciente
de 91 afos que no era apta para cirugia y después
de la localizacion del célculo biliar en la parte su-
perior del yeyuno este fue manejado con litotripsia
mecanica endoscopica.

Entre los criterios para no resolver quirdrgicamente
un ileo biliar se encuentran mal estado clinico del pa-
ciente que incluye la limitacion de realizar sus acti-
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vidades cotidianas y edad avanzada en el momento
de la atenciéon de emergencia.

Por esta razoén, Kirchmayr et al®', consideran cuatro
causas principales que podrian estar en relacion
a cursos letales: primero, es una enfermedad que
se presenta en ancianos, segundo, la presencia de
enfermedades concomitantes, tercero, debido a sin-
tomas poco comunes su diagnostico es dificil infor-
mandose el inicio de los sintomas al ingreso hospi-
talario y cuarto, la recuperacion posoperatoria se ve
obstaculizada por complicaciones como neumonia
o falla cardiaca. Besselink et al'®, en su reporte de
caso de una paciente de 78 afios demostraron como
complicaciones posquirdrgicas dehiscencia de la
anastomosis que requirid laparotomias reiteradas
con un periodo de hospitalizacion del paciente de
24 semanas.

Lassandro et al'', reportaron 5 casos valorados en
TC con presencia de neumobilia y calculos ectépi-
cos intestinales sin estar asociados a hallazgos de
fleo mecanico lo que sugiere que una mayor preci-
sion diagnostica evitaria la cirugia innecesaria en
pacientes cuyos calculos pasan de manera espon-
tanea.
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RESUMEN

La Enfermedad Meconial (EM) es una forma de oclusién intestinal en la etapa neonatal, en la cual el contenido meconial se vuelve méas
espeso; provocando una oclusion intraluminal. Representa, hasta en un 20% de los casos la primera manifestacion de la Fibrosis Quistica
(FQ). Puede ser también sintoma de otras patologias como el hipotiroidismo. El diagndéstico se basa en los antecedentes familiares, los
hallazgos de la ecografia prenatal y en sintomas tipicos de oclusion intestinal al nacimiento. El objetivo del tratamiento consiste en aliviar
la oclusion intestinal mediante medidas de soporte, que en su mayoria revuelven el cuadro clinico. La intervencién quirdrgica presenta in-
dicaciones puntuales como lo son la falla en el manejo médico o el ileo meconial complicado. Se presenta el caso de un prematuro de 29
semanas, con diagndstico de enfermedad meconial por hipotiroidismo, en el que se realizé tratamiento quirdrgico con buena evolucion.

Palabras claves: ileo meconial, oclusion intestinal, hipotiroidismo.
ABSTRACT

Meconial Disease (MS) is a form of intestinal occlusion in the neonatal stage, in which the meconial content becomes thicker causing
intraluminal occlusion. It represents, in up to 20% of cases, the first manifestation of Cystic Fibrosis (CF). It can also be a symptom of other
pathologies such as hypothyroidism. The diagnosis is based on family history, findings of prenatal ultrasound and typical symptoms of
intestinal occlusion at birth. The goal of treatment is to relieve intestinal occlusion through supportive measures, which mostly upset the
clinical symptoms. The surgical intervention presents specific indications such as the failure in medical management or complicated me-
conial ileus. The case of a 29-week premature patient is presented, with a diagnosis of meconial disease due to hypothyroidism, in which
surgical treatment was performed with good evolution.

Keywords: Meconium ileus, intestinal pseudoclusion, hypothyroidism.
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Oclusion intestinal por enfermedad meconial

INTRODUCCION

La Enfermedad Meconial (EM) es un sindrome oclu-
sivo funcional que se presenta en la etapa neonatal,
en la cual el contenido del meconio se vuelve mas
espeso, se adhiere a la superficie mucosa e indu-
ce una oclusion intraluminal a nivel del ileon termi-
nal'. Genera la imposibilidad del pasaje del mismo
en sentido distal, con dilatacion de asas intestinales
proximales a la obstrucciéon y microcolon por falta
de funcionamiento?. Es la tercera causa de oclusion
intestinal en el neonato (25%) luego de las atresias
intestinales y de duodeno y de la malrotacion intesti-
nal®. Mas del 75% de la EM es causada por Fibrosis
Quistica* y el fleo Meconial (IM) es la primera ma-
nifestacion de la misma en un 15% — 20 % de los
casos®. En menor proporciéon esta asociado a hipo-
tiroidismo®, a Enfermedad de Hirschsprung (EH)’, a
hijos de madres diabéticas®, consumidoras de psi-
cofarmacos o en aquellas que recibieron sulfato de
magnesio? por preeclamsia, también en prematuros
extremos® y de muy bajo peso®®. En caso de hipo-
tiroidismo, la produccion inadecuada de tiroxina,
disminuye la motilidad y la secrecion intestinal, ge-
nerandose una oclusion funcional que en ocasiones
se asocia a IM™"" E| IM puede ser simple o compli-
cado*"1213 La sospecha clinica de IM se realiza a
partir de los antecedentes maternos, en los hallaz-
gos sugestivos de la ecografia prenatal a partir del
segundo trimestre del embarazo con dilatacion de
asas intestinales, imagenes hiperecogénicas corres-
pondientes a calcificaciones, que pueden ser intra
o extraluminales, polihidramnios, ascitis fetal y por
la incapacidad en la identificacion de la vesicula
biliar*'. En cuanto los sintomas postnatales son los
clasicos de una oclusion neonatal; como distension
abdominal, vomitos biliosos y ausencia de expulsion
de meconio por mas de 48 horas, en ocasiones se
visualizan las asas intestinales dilatadas™ con rep-
taciones a través de la pared abdominal o empasta-
miento abdominal. De progresar el cuadro se podria
generar peritonitis meconial o perforacion'™. Para
el diagnostico imagenologico la Radiografia (Rx)
de abdomen es el primer estudio a solicitar, pues-
to que permite reconocer asas dilatadas, niveles
hidroaéreos, calcificaciones y/o neumoperitoneo*.
El estudio contrastado con material hidrosoluble
hiperosmolar con diatrizoato de meglumina ¢ gas-
trografin'®'s, es diagnostico, al observar la ausen-
cia de pasaje de contraste a nivel ileal, imagenes
con apariencia de quistes con concreciones en su
interior, microcolon'® y en raras ocasiones fuga de
contraste. También puede ser terapéutico como se
detallara méas adelante. En cuanto a la investigacion
de la causa subyacente son de importancia los an-
tecedentes maternos de diabetes o preeclampsia, la
busqueda de FQ que se confirma mediante la posi-
tividad del test de sudor luego del mes de vida y la
confirmacion genética de mutacion del gen CFTRY.

26 h‘

La biopsia rectal por succion o quirdrgica que des-
cartarte EH"y la funcién tiroidea que evalle la pre-
sencia de hipotiroidismo®©.

El tratamiento consiste en levantar el obstaculo que
ocasiona la oclusién mediante medidas de sopor-
te hidroelectrolitico', descompresion gastrica con
sonda orogastrica (SOG)'2, la administracion de N
— acetilcisteina''®'® por via oral al 4%, 10% y/o lava-
dos coldnicos con contraste hidrosoluble hiperosmo-
lar'>'5, que estimulan la secrecién mucosa intralumi-
nal y fluidifica el meconio. Tratar ademas la patologia
de base; en caso de FQ con la administracion de en-
zimas pancreaticas® y si presenta hipotiroidismo con
la administracion de T42022 | a intervencion quirdrgi-
ca se realiza en caso de ileo meconial complicado
o en aquellos casos de fallo luego del tratamiento
médico bien conducido*?', Consiste en realizar una
evacuacion en forma total (de ser posible) del con-
tenido meconial espeso a través de enterotomias y
lavados con N-acetilcisteina*'¢®, o con contraste
hiperosmolar''®, En ocasiones puede ser necesario
la confeccién de ileostomias funcionalizantes con o
sin reseccion de algun sector intestinal muy dilata-
do'®?3, En el postoperatorio se debera continuar con
lavados intestinales asi como realizar el diagnéstico
de la enfermedad subyacente. El pronéstico de la
EM ha mejorado en estos ultimos afios, al identificar
las causas que lo provocan asi como un adecuado
manejo multidisciplinario, logrado una sobrevida
cercana al 100%*.

CASO CLiNICO

Paciente de sexo masculino, 8 meses, producto de
séptima gesta, madre sana, embarazo mal controla-
do con captacion tardia y mal tolerado por despren-
dimiento de placenta normoinserta con inversion
uterina. Cesarea a las 29 semanas, peso 1285 gr,
depresion neonatal severa (DNS) que requirié reani-
macion neonatal e intubacion orotragueal (10T). He-
morragia intraventricular (HIV) grado 4 a derecha y
grado 3 a izquierda, enfermedad de membrana hia-
lina (EMH), ductus arterioso amplio con repercusion
hemodinamica tratado con 2 dosis de paracetamol
con éxito. Ausencia en la expulsion de meconio de
forma espontanea. Se solicita valoracion por cirugia
al cuarto dia de vida por distensiéon abdominal per-
sistente (imagen 1), residual bilioso de 35cc/24 ho-
ras (hs) y ausencia de deposiciones. Al examen se
destaca, hemodinamia estable, sin elementos infec-
ciosos, ventilado con bajos parametros, abdomen
distendido sin signos peritoneales, ano permeable
y normoinserto, expulsion de tapones de meconio
al realizar estimulacion rectal y lavado colénico; se
plantea conducta expectante.

MetroCiencia Vol. 28 N° 2 (2020)
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Figura 1. Distension abdominal, edema parietal,
sin niveles hidroaéreos y sin neumoperitoneo.

Fuente: Los autores

En la evolucion, se realizan varios intentos para ini-
ciar la alimentacion enteral sin éxito, sin cambios
en la sintomatologia previa, deposiciones solo con
estimulacion. Se coordina estudio contrastado con
material hidrosoluble, el cual no se pudo concluir por
vomitos (imagen 2). Al dia 13 de vida se presenta in-
cremento del residual bilioso con gasto de 120cc/24
hs, abdomen tenso, impresiona doloroso a la palpa-
cion, reptacion intestinal y timpanismo, ruidos audi-
bles aumentados, sin signos peritoneales. Oliguria
de 0,8 cc/kg/hora, aumento de la sedoanalgesia y
parametros ventilatorios, acidosis mixta mantenida a
pesar de las correcciones hidroelectroliticas. Radio-
grafia abdominal que muestra elementos sugestivos
de oclusion intestinal.

Figura 2. Estudio con contraste hidrosoluble
isoosmolar fallido por vémitos, con progresion hacia
la primera asa yeyunal sin stop a ese nivel.

Fuente: Los autores

MetroCiencia Vol. 28 N° 2 (2020)

Con este planteo (imagen 3), se decide realizar la-
parotomia exploradora con incision transversa su-
praumbilical derecha, del balance lesional se des-
taca: asas yeyuno — ileales francamente dilatadas,
edematizadas, con abundante meconio en su inte-
rior, no se encontraron sitios de oclusion mecani-
ca (bridas congénitas, malrotacion, volvulacion, ni
elementos de enterocolitis necrotizante), destaca-
mos la presencia de microcolon (imagen 4). Con el
diagnostico de IM, se procede a realizar enterotomia
yeyunal distal, evacuando de forma dificultosa y casi
total abundante meconio espeso con concreciones
duras. Dada la diferencia de calibre entre el ileon
proximal y el colon, asi como la persistencia de me-
conio espeso en algun sector del intestino distal a
pesar del lavado colénico exhaustivo y ante el riesgo
de nueva oclusion o falla en la sutura; se decide con-
feccionar ileostomia a la Brooke a cabos divorciados
a 10 cm de la valvula ileocecal por debajo de la in-
cision. Adicionalmente se realizaron biopsias sero-
musculares en el colon sigmoides, colon izquierdo y
cabos de ileostomias para descartar EH.

Figura 3. Rx de abdomen de pie con asas intesti-
nales con importante distension, sin niveles hidroaé-
reros, asa fija (flecha) con respecto a los estudios
previos.

Fuente: Los autores
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Figura 4. Yeyuno e ileon dilatados con gas y meconio muy espeso a la izquierda y a la derecha
microcolon.

Fuente: Los autores

Con sospecha clinica de IM por FQ, se inicié desde el primer dia postoperatorio, la instilacién de 2,5 cc de
N-acetilcisteina al 2% por SOG y 5 cc por ambos cabos de las ostomias, con lo cual se extrajeron tapones
de meconio espesos por el extremo proximal y tapones de moco por el ano. A pesar de ello, la evolucion fue
térpida, permaneciendo con episodios de distension abdominal intermitente (Imagen 5), residual bilioso de
100cc/dia y sin gasto espontaneo por ostomia proximal. Se realizaron controles paraclinicos, los cuales en su
mayoria fueron normales a excepcion de TSH > 100 pUl/ml (N: 0,72 - 11) y T4 libre 0,16 ng/dl (N: 0,89 — 2,20).
Alteraciones en el funcional hepatico. Ecografia tiroidea normal.

Figura 5. Rx de abdomen de frente y con rayo tangencial: con asas intestinales muy distendidas, sin nive-
les hidroaéreos, sin neumoperitoneo.

Fuente: Los autores

Se inicia tratamiento suplementario con Levotiroxi-
na (T4) 50 mcg/dia y acido Ursodesoxicolico por la
Colestasis por nutricion parenteral total (NPT). Se re-
cibe el informe anatomopatolégico de las biopsias
realizadas: células ganglionares inmaduras con in-
munomarcacion con calretinina positiva por su pre-
maturez.

A los 18 dias del postoperatorio presenta gasto es-
pontaneo por ostomia proximal. Control con persis-

=

tencia de hipotiroidismo con niveles de TSH > 100
pUl/ml, T3 libre 0,50 pg/ml (1,95 — 6,04) y T4 libre
0,09 ng/dl, a pesar de estos valores se considera
mantener dosis de T4.

Al mes de la cirugia disminuye la distensién abdomi-
nal con aumento de gasto por la ostomia (30-40cc/
dia), se decide iniciar via oral tréfica por SOG con
buena tolerancia.

MetroCiencia Vol. 28 N° 2 (2020)
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El nuevo control de la funcién tiroidea muestra TSH 5,48 uUl/mly T4 libre 1,17 ng/dl, por lo cual se desciende

la dosis de T4 a 25 mcg/dia.

Alos 2 meses de vida se realiza transito intestinal que no muestra sitios de oclusion o estenosis (Imagen 6), se
suspende APT recibiendo via enteral exclusiva con buena succion y adecuado incremento en el peso. Funcion
tiroidea (TSH 4,16 pUl/ml y T4 libre 1,93 ng/dl), manteniéndose los 25 mcg/dia de T4.

o

Figura 6. Transito intestinal con contraste hidrosoluble isoosmolar por cabo distal de ostomia con salida de
contraste por ano e instilacion de contraste por SOG con adecuado paso hasta ostomia proximal

Fuente: Los autores

Los estudios para descartar FQ reportaron, 2 medi-
ciones de Tripsina inmunorreactiva (TIR) negativas,
muco pap alterado y primer test de sudor del Brazo
izquierdo 60 mEg/L y del brazo derecho 60 mEg/L
(negativo 0 — 49, borderline 50 — 80, positivo mayor
o igual a 80), el segundo test se realiz6 a los 74 dias
de vida y fue negativo (brazo izquierdo 49 mEg/L y
brazo derecho 48 mEq/L).

Se tomo un biopsia rectal quirdrgica a 2 y 4 cm de
la linea pectinea, las cuales informaron troncos ner-
viosos de caracteres habituales con células ganglio-
nares de aspecto inmaduro e inmunomarcacion con
Calretinina positiva, con lo que se descartd definiti-
vamente EH.

Reconstruccion del transito intestinal a los 3 meses
de la cirugia mediante anastomosis término terminal,
sin complicaciones. Buena evolucion, con reinstala-
cién de la v/o progresiva desde las 48 hs.

Actualmente en control con 8 meses de vida, buen
crecimiento, via oral con buena tolerancia, transito
intestinal adecuado y en tratamiento con T4.

DISCUSION

La EM es un espectro de entidades que se carac-
terizan por el espesamiento de meconio dentro de
la luz intestinal,(4) provocando 3 sindromes cono-
cidos como IM, peritonitis meconial y sindrome del
tapdn meconial,(2) cada una con sus caracteristicas
propias. El ileo meconial corresponde del 10% al

MetroCiencia Vol. 28 N° 2 (2020)

20% de las oclusiones neonatales?* precedido por
las atresias intestinales, malformaciones anorrecta-
les, EH y la malrotacion intestinal®?*%; se presenta
en 1 de cada 35 nacidos vivos®. La mayor causa de
EM esté asociada a FQ (enfermedad autosémica re-
cesiva que se presenta en 1 de cada 2000 a 2500
nacidos vivos), seguida de EH, hijos de madres dia-
béticas o consumidoras de psicofarmacos, antece-
dentes de uso de sulfato de magnesio, prematuros
extremos, de muy bajo peso e hipotiroidismo.

El hipotiroidismo congénito es la patologia endocrina
mas frecuente, se presenta en 1/3000 a 3500 recién
nacidos, siendo su etiopatogenia multifactorial; ya
sea por defectos en la sintesis, en la secrecion o en la
resistencia a su accion en los tejidos diana, también
por agenesia de la glandula tiroides; estas pueden
ser causadas por factores genéticos, ambientales o
inmunitarios, puede ser primario o secundario, transi-
torio o permanente®710.1120-22 S diagndstico en la eta-
pa neonatal se basa en los antecedentes maternos,
en el cribado o tamizaje de TSH y T4, asi como por la
clinica tipica, con trastornos de la alimentacion, estre-
Aimiento, IM o tapdn meconial, hipotonia, ictericia, ma-
croglosia, piel moteada o seca y fontanela posterior >
5 mm, facies tosca (signo mas relevante), parpados
y labios tumefactos por acumulo de acido hialurénico
que produce el mixedema caracteristico, ademas de
las pruebas complementarias como la medicion de
hormonas tiroideas (TSH, T3 y T4 libre), ecografia y/o
gammagrafia (1123 o Tc 99) tiroidea® 7202122,
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La prematurez menor a las 32 semanas, presente en
el 1% al 2% de los recién nacidos vivos, tiene como
causa a nivel gastrointestinal la inmadurez que difi-
culta la motilidad intestinal, la propulsion insuficiente
y el aumento de la absorcion de agua, dando como

resultado una composicion mas espesa del meco-
ni08‘20,27-29_

Nuestro caso; paciente prematuro con depresion se-
vera al nacimiento, EMH, HIV, distensién abdominal,
sin expulsion de meconio espontaneo, con alta sos-
pecha de oclusion intestinal (atresia, vélvulo o EH)®
o de Enterocolitis Necrotizante (ECN)?; no presentd
un patrén obstructivo claro en los examenes image-
nologicos realizados, a excepcion de un asa fija per-
sistente en 3 estudios previos (imagen 3), por lo cual
se optd por una conducta expectante con soporte
hemodinamico y nutricional intravenoso. Ante la peo-
ria de su estado clinico en la evolucion, se resuelve
laparotomia exploradora, que no mostrd causa ex-
trinseca de oclusion o de ECN.

En muchas ocasiones, el tratamiento quirdrgico se
impone de necesidad, aun sin conocer la causa
desencadenante de IM dado que de esta manera
minimizamos la apariciéon de complicaciones que
pueden ocurrir. La falla en el tratamiento médico
bien conducido, da paso a la cirugia, que consiste
en evacuar el contenido meconial espeso a través
de enterostomias y lavados intestinales en base a la
instilacion de forma oral y/o rectal de N — acetilcistei-
na al 4%, el cual es un agente mucolitico empleado
para disminuir la viscosidad del meconio en la FQ o
a través de contraste hidrosoluble hiperosmolar (dia-
trizoato de meglumina ¢ gastrografin que contiene
0,1% de polisorbato 80y 37% de yodo'*'62 con una
osmolaridad de 1940 mOsm/L) que se realiza bajo
fluoroscopia, por lo cual es un método diagndstico y
a la vez terapéutico; su mecanismo de accion es ac-
tuar como un solvente directo y cambia el fluido de
la luz intestinal en lugar de competir con el espacio
intracelular que rodea la mucosa, disminuyendo de
esta manera la viscosidad meconial.

Otra de las opciones es la derivacion intestinal tem-
poraria, esto se preconiza en aquellos casos de no
haberse completado una evacuacion expedita de
meconio o de presentar un intestino proximal muy di-
latado, con un calibre francamente menor del sector
distal (microcolon distal), que no ofrezca seguridad
para una reconstruccion primaria por riesgo de falla
de sutura. Dentro de esta opcion quirdrgica surgen
2 variantes; la ileostomia latero terminal tipo Santulli
Blanc?3, o término lateral tipo Bishop — Koop que tie-
nen la ventaja adicional de poder realizar lavados a
través del cabo de la ostomia en sentido proximal y
distal. La ileostomia tipo Mikulicz*?, o en cabos se-
parados o cafio de escopeta, es otra opcion ade-
cuada para realizar lavados por ambos cabos. El
procedimiento diagnostico, luego de la cirugia que

30 h‘

confirma el IM se basa en la pesquisa de su causa.

El hallazgo en el postoperatorio de cifras elevadas
de TSH (hipotiroidismo primario congénito idiopati-
€0)8102022 symado a la prematurez®?0229 g |a falta
de peristaltismo normal por inmadurez y los opioides
recibidos dentro del protocolo de sedoanalgesia,
dieron como resultado una oclusion funcional por
detencion del meconio espeso en la luz intestinal, a
pesar de los lavados intestinales.

La instauracion del tratamiento suplementario con T4
y la suspension de los opioides®®, mejoraron paulati-
namente su transito intestinal.

Se descarté FQ al realizarse nuevamente dos TIR (al
nacimiento y a las dos semanas de vida)®™ 73"y dos
test de sudor negativos cuando superd los 2 kilos de
peso y tuvo mas de 60 dias de vida para recolectar
una muestra adecuada con estimulo de pilocarpi-
na®'417:81 no se investigd mutaciones en el gen CFTR
(la madre no autorizé el estudio).

CONCLUSIONES

Hay pocos casos publicados en la literatura interna-
cional acerca de la asociacion entre ileo meconial,
prematurez e hipotiroidismo congénito, tanto el diag-
nostico, como la busqueda de su causa desenca-
denante fueron desafiantes; por lo tanto, debemos
tener siempre presente esta causa de oclusion intes-
tinal en el neonato a fin de anticiparnos a sus com-
plicaciones.
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RESUMEN

Introduccion y objetivo: Los defectos nasales pueden ocurrir por varias causas, siendo las mas comunes neoplasias malignas cutaneas
y trauma. Se considera la regién frontal como un sitio donador ideal para reconstruccién nasal debido a la calidad, tamafio y vascularidad
de la piel. El objetivo de la reconstruccion nasal es la restauracion de su contorno lo més normal posible, evitando cualquier distorsion de
su apariencia. Pacientes y Método: En un periodo de 5 afios, desde junio del 2011 hasta abril del 2016, se realizaron 28 reconstrucciones
nasales con colgajo frontal en pacientes con defectos nasales oncoldgicos. Se realizé la recoleccion de datos de las historias clinicas de
todos los pacientes obteniendo el tipo de patologia, el sexo, la edad, el tipo de reconstruccion y las complicaciones. Resultados: Veinte y
ocho pacientes con edades comprendidas entre 29 a 86 afios, con una edad media de 67.9 afios, fueron tratados mediante este colgajo.
Un 57.1% (16 pacientes) requiri¢ injertos cartilaginosos y reconstruccion de la cobertura nasal interna. Existieron pocas complicaciones,
la mas frecuente fue necrosis parcial de borde distal (7.1%). Los resultados finales estéticos como funcionales fueron considerados por el
equipo quirlrgico como buenos o excelentes en la mayoria de los casos. Conclusion: El empleo del colgajo frontal paramediano es una
excelente alternativa en la reconstruccion de defectos nasales mayores a 1.5 cm, debido a que brinda una cobertura cutanea amplia de
caracteristicas similares al color y textura de la piel nasal. Por la gran vascularidad de este colgajo se disminuye el riesgo de complica-
ciones permitiendo obtener muy buenos resultados estéticos y funcionales.

Palabras claves: Colgajo Perforante; Reconstruccion nasal; Nariz; Procedimientos Quirdrgicos Reconstructivos; Trasplantes.
ABSTRACT

Background and objective: Nasal defects can be caused by several causes, the most common of which are malignant cutaneous neo-
plasms and trauma. The frontal region is considered as an ideal donor site for nasal reconstruction due to the quality, size and vascular-
ization of the skin. The goal of nasal reconstruction is to restore its contour as normal as possible, avoiding distortion of nasal appearance.
Patients and Method: In a 5-year period, from june 2011 to april 2016, twenty-eight nasal reconstructions were performed in patients with
oncological defects using forehead flap. We reviewed the medical records of all patients obtaining data such as the type of pathology, sex,
age, type of reconstruction and complications. Results: Twenty-eight patients aged 29-86 years (mean age of 67.9 years) were treated
using this flap. In 57.1% (16 patients) required cartilage grafts and reconstruction of the internal nasal layer. There were few complications,
the most frequent being partial necrosis of the distal border (7.1%). The final aesthetic and functional results were considered by the sur-
gical team as good or excellent in most cases. Conclusions. The use of forehead flap is an excellent alternative in the reconstruction of
nasal defects larger than 1.5 cm, because it provides a broad skin cover of similar characteristics to the color and texture of the nasal skin.
Because of the great vascularization of this flap, the risk of complications is reduced allowing very good esthetic and functional results.

Keywords: Perforating Flap; Nasal Reconstruction; Nose; Reconstructive Surgical Procedures; Transplants.
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INTRODUCCION

Los defectos nasales pueden ocurrir por varias cau-
sas, siendo las mas comunes neoplasias malignas
cutaneas y trauma. El carcinoma de células basales
es la enfermedad maligna mas frecuente en cauca-
sicos. Aproximadamente el 90% de esta patologia
se localizan en las regiones de cabezay cuello, sien-
do las mas afectadas la zona nasal y los parpados'.

La primera descripcion de reconstruccion nasal fue
documentada alrededor de los afios 700-600 a.C.
por Sushruta 2,4. En 1930 Kazanjian describe el
colgajo frontal vertical de linea media, sin embar-
go, Millard demuestra que los pediculos vasculares
bilaterales no son esenciales para la viabilidad del
colgajo. Desde entonces varios autores han hecho
énfasis en la reconstruccion nasal para conseguir un
resultado final lo mas semejante a la situacion natu-
ral posible®®.

La reconstruccion con colgajo frontal proporciona
buenos resultados estéticos y funcionales’. Los pe-
quefios defectos superficiales se pueden curar por
segunda intencioén o pueden ser recubiertos con in-
jertos de piel o colgajos locales 8. Defectos mayores
a 1,5 cm que requieren el reemplazo de soporte o
revestimiento, o defectos situados de manera adver-
sa bajo la punta o en la columnela nasal deben ser
reconstruidos con un colgajo frontal paramediano®©.

Se considera la region frontal como un sitio donador
ideal para reconstruccion nasal debido a la calidad,
tamanfo y vascularidad de la piel de los colgajos que
se pueden usar, ya que se basa en los vasos supra-
trocleares ",

El objetivo de la reconstruccion nasal es la restaura-
cion de su contorno lo méas normal posible, evitando
cualquier distorsion de la apariencia nasal12,13. A
menudo se requieren varias cirugias para completar
la secuencia con el fin de lograr un resultado estéti-
co final adecuado™ s,

PACIENTES Y METODOS

Se realizé un estudio de 28 pacientes, que acudieron
al servicio de Cirugfa Plastica y Reconstructiva del
Hospital Oncoldgico Solén Espinosa Ayala (SOLCA)
Nucleo de Quito, entre junio del 2011 y abril del 2016,
quienes fueron valorados por los servicios de On-
cologia, Cirugia Oncolégica y Cirugia Plastica para
decision de plan de tratamiento clinico y quirdrgico.

Los datos para este estudio fueron obtenidos me-
diante la revision de las historias clinicas de cada
paciente.

El tipo de patologia fue confirmado con un estudio
histopatoldgico postquirdrgico. La primera interven-
cién quirdrgica incluyd reseccion de patologia y re-
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construccion nasal con colgajo frontal.

El disefio del colgajo se realizé bajo referencia anato-
mica de la arterias supratrocleares a nivel del reborde
orbitario superointerno, no se empled eco-Doppler
para localizar la arteria supratroclear. El pediculo del
colgajo fue de 8-12mm. Se elevo el colgajo junto con
el musculo frontal en un plano superficial al periostio
hasta llegar a 1cm del reborde supraorbitario donde
mediante diseccion roma se identifico la arteria su-
pratroclear. Posteriormente, se rot6 el colgajo hasta
cubrir el defecto nasal con la porcion distal del col-
gajo. En algunos casos, con exceso de grosor de la
piel frontal, se realizé el adelgazamiento del colgajo
antes de trasponerlo y adelgazamiento en un perio-
do intermedio antes de la seccién definitiva del pe-
diculo. En algunos casos se injerto el pediculo para
manejo de secreciones. Después del procedimiento
se realizaron controles postoperatorios semanales.

El tiempo de liberacion del colgajo fue realizado bajo
anestesia general posterior a los 21 dias de la re-
construccion. Las complicaciones fueron evaluadas
durante los controles periédicos. Todos los tiempos
de reconstruccion fueron realizados por un mismo
cirujano en los 28 pacientes de este estudio. La es-
tadistica descriptiva se utilizd para evaluar las varia-
bles de edad y el sexo de los pacientes.

RESULTADOS

Se trataron 28 pacientes con neoplasias en piel na-
sal, a quienes se les realizé reseccion y reconstruc-
cion inmediata del defecto nasal con colgajo frontal
paramediano.

Las edades de los 28 individuos fueron entre 29 y
86 afos, con una edad media de 67.6 afios. 18 pa-
cientes pertenecieron al sexo femenino y 10 al sexo
masculino.

Las patologias observadas en el estudio fueron car-
cinoma basocelular en 17 pacientes (60%), carcino-
ma escamocelular en 7 pacientes (25%), melanoma
maligno en 2 pacientes (7.1%), osteosarcoma 0s-
teoblastico en 1 paciente (3.7%) y queratosis solar
bowenoide en 1 paciente (3.7%) (figuras 1A, 3A).

Los 28 pacientes fueron sometidos al menos a 2 in-
tervenciones quirdrgicas bajo anestesia general: la
primera para la reseccion mas reconstruccion nasal
y la segunda para liberacion del pediculo del colgajo
(figuras 1B, 2B, 2C, 3B, 3C).

En 16 pacientes (57.1%) fue necesario un tercer
tiempo quirdrgico para crear cubierta interna, es-
tructura cartilaginosa y cubierta externa (figuras 1C,
2D, 3D).

En 2 pacientes se realizd un cuarto tiempo quirdr-
gico para remodelacion estética. Los resultados fi-
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nales estéticos como funcionales fueron considerados buenos o excelentes por el equipo quirdrgico en la
mayoria de los casos (figuras 1D, 2E, 3E).

Las complicaciones de este estudio se dieron en 4 pacientes: seroma en 1 paciente (3.5%), hematoma en 1
paciente (3.5%) y necrosis parcial de borde distal en 2 pacientes (7.1%). En los 24 pacientes restantes no se
observé complicaciones (85.9%).

—— e
Figura 1. Mujer de 39 afios de edad con carcinoma escamoso de ala nasal derecha. A. Preoperatorio B.
Postoperatorio a las 2 semanas del primer tiempo reconstruccion nasal con colgajo frontal. C. Intraoperatorio
a la 4ta semana después del primer tiempo de reconstruccion, colocacion de injerto de cartilago en ala na-
sal derecha. D. Postoperatorio a los 6 meses, resultado final.

Fuente: Los autores

5 £ ™ |

Figura 2. Varén de 68 afios de edad con carcinoma basocelular en punta y ala nasal izquierda. A. Defecto

por reseccion de carcinoma. B. Primer tiempo quirdrgico, marcaje y disefio de colgajo nasal en bisagra. C.

Postoperatorio a las 3 semanas. D. Intraoperatorio, reconstruccion cartilaginosa en punta y ala nasal izquier-
da. E. Postoperatorio a los 15 meses, resultado final.

Fuente: Los autores

ey & V4 i
Figura 3. Mujer de 70 afios con carcinoma basocelular de ala nasal derecha. A. Defecto en ala nasal de-
recha. B. Intraoperatorio, disefio y marcacion del colgajo frontal con cubierta para mucosa nasal interna. C.
Postoperatorio inmediato del primer tiempo quirdrgico de reconstrucciéon nasal con colgajo frontal. D.
Intraoperatorio, segundo tiempo quirdrgico, reconstruccion cartilaginosa en ala nasal. E. Postoperatorio a
los 7 meses, resultado final.

Fuente: Los autores
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Figura 4. Disefio del colgajo, marcaje del pedi-
culo, ala nasal, bisagra y segmento para la recons-
truccion de la mucosa nasal interna.

Fuente: Los autores
DISCUSION

Millard fue el primero en recomendar el uso de uni-
dades estéticas en la reconstruccion nasal, descri-
biendo el cierre de la herida entre las unidades lo
que contribuye a atenuar la apariencia de mosaico'.

Burget y Menick en 1985, dividen las unidades en
subunidades estéticas haciendo referencia a 9 divi-
siones: 5 convexas (punta, dorso, columella y dos
alas nasales) y 4 concavas (2 triangulos de tejido
blando y 2 paredes laterales nasales). (Figura 4). La
localizacion de las incisiones en los limites de estas
subunidades facilita el camuflaje de las cicatrices y
la contraccion de estas aumenta la proyeccion de
la subunidad reconstruida. Dichas subunidades son
aceptadas por la mayoria de los cirujanos para re-
construccion nasal#610.12.13.17,

Rohrich et al.,' en su revision de 1334 pacientes en-
tre los afos 1986 y 2001 con una edad media de
51 afios, observaron que el carcinoma de células
basales afecté a 882 pacientes (66%), seguido del
carcinoma de células escamosas en 359 pacientes
(26%), melanoma en 13 pacientes (<1%) y 90 pa-
cientes con otras lesiones raras (6.7%). En nuestro
estudio la patologia nasal méas frecuente concuerda
con el estudio de Rohrich et al.,13 siendo la patolo-
gia mas frecuente el carcinoma basocelular en 17
pacientes (61%), seguido del carcinoma de células
escamosas en 7 pacientes (25%).

De acuerdo a Smart, Yeoh, & Kim (2014) 6 en un es-
tudio retrospectivo de pacientes mayores a 75 afos
sometidos a reconstrucciones de defectos nasales
con colgajo frontal paramediano se identificaron 28
pacientes de los cuales se reportaron 7 complica-
ciones (25%). Estas complicaciones incluyeron ne-
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Figura 5. Injerto de cartilago de concha auricular,
utilizado para reconstruir el ala nasal del lado dere-
cho, simulando el cartilago alar.

Fuente: Los autores

crosis epidérmica en 2 pacientes, sangrado en 1 pa-
ciente, pelo en el colgajo en 1 paciente e infeccion
relacionada en 2 pacientes. En nuestro estudio, con
una muestra similar de 28 pacientes, se obtuvo un
resultado de 4 complicaciones (14.28%) de las cua-
les se observaron: seroma en 1 paciente, hematoma
en 1 paciente y necrosis parcial de borde distal en 2
pacientes. En ambos estudios las complicaciones se
presentan en pacientes mayores de 70 anos.

Debido al excelente suplemento vascular del colgajo
frontal paramediano, la necrosis total del colgajo es
poco comun y usualmente es causada por una ten-
sion excesiva, presencia de lesion en su pediculo o
presencia de cicatriz en la region del colgajo. La in-
feccion es una complicacion poco frecuente causa-
das principalmente por fallas en la asepsia o bases
necroéticas 8. En nuestro estudio no se observaron in-
fecciones, pero se presentd necrosis parcial de bor-
de distal en 2 pacientes, sin embargo, no hubo ne-
crosis total del colgajo y no se registraron pérdidas.
Belmar et al. 18, reportan en su estudio de 10 casos
que la complicacion mas comun se traté de sangra-
do en 6 de 10 casos con aparecimiento dentro de
las primeras 24 horas, solo en 1 paciente se observo
necrosis parcial distal lo cual obligd a reintervencion.
Rasamny & Park'® en su experiencia consideran que
el riesgo de presentar necrosis distal del colgajo au-
menta en individuos con defectos de espesor total e
historia de tabaquismo.

Reece, Schaverien, & Rohrich™, en su estudio en
cadaveres propone la incorporacion de periostio en
los 3cm superiores al anillo supraorbitario, con el ob-
jetivo de incluir en el colgajo la rama profunda de
la arteria supratroclear, modificacién que resultaria
util en pacientes de alto riesgo como fumadores o

diabéticos.
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De acuerdo a Menick F8, el soporte nasal es esen-
cial, y se da a través de los huesos nasales, los car-
tilagos laterales superiores, el cartilago del tabique
y la fibrograsa del ala nasal; los cuales sostienen y
remodelan la nariz. Si los componentes estan ausen-
tes, una capa media de apoyo debe ser colocada
creando una arquitectura subsuperficial para dar for-
ma a la cubierta, brindar soporte a la reconstruccion
en contra de la contraccion de la cicatriz, el edema
y la tensiéon, y mantener abiertas las vias respirato-
rias. Los colgajos frontales se transfieren tradicional-
mente en dos etapas, lo cual resulta Uutil en defec-
tos pequefios y superficiales®. Sin embargo, realizar
un colgajo frontal en tres etapas se considera ideal
para la reconstruccion interna ya que permite llevar
piel adecuadamente perfundida hacia la porciéon in-
terna de la nariz. El colgajo frontal de espesor total
sin adelgazamiento inicial en tres etapas, con una
operacion intermedia, se puede realizar con el obje-
to de evitar un adelgazamiento por partes, aumentar
la vascularizacion, permitir una mayor escultura por
escision de los tejidos blandos y brindar un soporte
primario retardado para el contorno. Durante la se-
gunda etapa, el colgajo retrasado quirdrgicamente
puede ser elevado nuevamente con seguridad, de
tal forma que se esculpe ampliamente el exceso de
grasa, y se puede colocar o modificar injertos de so-
porte®? (figura 5). En 16 de nuestros pacientes, se
realizaron 3 tiempos y en 2 pacientes se realizaron
4 tiempos quirdrgicos, para procedimientos como
reconstruccion de un armazon de soporte nasal me-
diante injertos de cartilago, remodelacion y adelga-
zamiento del colgajo. El resto de los pacientes fue
sometido a 2 tiempos quirdrgicos.

CONCLUSIONES

El colgajo frontal paramediano es una excelente al-
ternativa en la reconstruccion de defectos nasales
mayores de 1.5 cm de diametro debido a que brinda
una cobertura cutanea suficiente de caracteristicas
similares en cuanto a color y textura a la piel nasal.

Dicho colgajo posee una rica vascularidad, 1o que
aumenta su supervivencia, disminuye el riego de
pérdida y permite realizar otros procedimientos en
el mismo acto quirdrgico como reconstruccion de la
cobertura nasal interna y el soporte osteocartilagino-
so en defectos de espesor total.
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RESUMEN

La mucormicosis es una infeccion fungica oportunista, poco comun causada por hongos del orden de los mucorales. Ocurre a una tasa
anual de 1.7 casos por cada milléon de personas y presenta una tasa de mortalidad alta que oscila desde el 30 hasta el 90% de acuerdo
con el estado sistémico del paciente. Los escenarios mas complejos se observan en pacientes inmunosuprimidos, mientras que, en
pacientes competentes, la invasion fungica es bien controlada por el sistema inmune del huésped. La infeccién comienza luego de la ex-
posicion, inhalacion e invasion de esporas dentro de la cavidad oral y nasal desde donde se puede diseminar a otras partes del cuerpo,
permitiendo diferentes presentaciones clinicas en pacientes susceptibles. Actualmente, los registros internacionales de mortalidad de
mucormicosis en nifos con neoplasias van desde 41.3 a 66.6, por lo que el objetivo de este estudio es presentar un caso raro de mu-
cormicosis rinocerebral en un paciente masculino de 4 afios quien ademas presentd como enfermedad base una leucemia linfoblastica
aguda B comun, tratado con anfotericina B liposomal y debridacion quirdrgica de las zonas afectadas. Finalmente, se realizé una revision
sistematica de la literatura disponible con el afan de determinar y describir los signos, sintomas, diagndstico, tratamiento disponible y
prondstico de esta enfermedad.

Palabras claves: Mucormicosis, leucemia linfoblastica aguda B comun, sistema inmune, angioinvasion, anfotericina B liposomal.
ABSTRACT

Mucormycosis is an uncommon opportunistic fungal infection caused by fungi of the mucoral order. Occurs at an annual rate of 1.7 cas-
es per million people. It has a high mortality rate ranging from 30 to 90% according to the patient's systemic status. The most complex
scenarios are observed in immunosuppressed patients, whereas, in competent patients, the fungal invasion is well controlled by the
host's immune system. The infection begins after exposure, inhalation and invasion of spores into the oral and nasal cavity from where it
can spread to other parts of the body, allowing different clinical presentations in susceptible patients. Currently, international records of
mortality of mucormycosis in children with neoplasms range from 41.3 to 66.6. The objective of this study is to present a rare case of rhi-
nocerebral mucormycosis in a 4-year-old male patient who also presented as a base disease a leukemia acute B-lymphoblastic disease.
Our patient was treated with liposomal amphotericin B and surgical debridement of affected areas. In addition, a systematic review of the
available literature was carried out with the aim of determining and describing the signs, symptoms, diagnosis, available treatment and
prognosis of this disease.

Keywords: Mucormicosis, B-cell Acute Lymphoblastic Leukemia, immune system, angioinvasion, liposomal Amphotericin B.
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Mucormicosis rinocerebral

Revision de literatura Literature review

INTRODUCCION

La mucormicosis es una infeccion fungica causada
por hongos del orden de los mucorales, fue inicial-
mente descrita Paltauf en 1885 y actualmente se
presenta como la tercera infecciéon fungica mas co-
mun en pacientes inmunocomprometidos, se estima
que la mucormicosis ocurre a una tasa anual de 1.7
casos por cada milléon de personas, presentando un
pronostico pobre, teniendo una tasa de mortalidad
desde el 30 al 70% en infecciones locales y hasta
del 90% en casos diseminados™.

Aparece como una infeccion oportunista, poco co-
mun, cuyo agente causal se encuentra de manera
frecuente en la tierra o en la materia organica en
descomposicion. Los géneros mas comunmente
asociados con infecciones humanas son el rhizopus,
mucor, rhizomucor, cunninghamella y absidia spp.
La invasion de estos hongos no lleva a ningun des-
enlace clinico importante en pacientes competentes,
sin embargo, en pacientes inmunocomprometidos
(leucemia, sindrome de inmunodeficiencia, desnutri-
cion, quimioterapia, o quemaduras severas) el des-
enlace puede ser fatal, llevando a una enfermedad
progresiva, favorecida por factores predisponentes,
gue provocan un curso agudo y una condicion noso-
comial clasica®”.

La infeccion comienza luego de la inhalacion de es-
poras dentro de la cavidad oral y nasal desde donde
puede diseminarse. Otras rutas de infeccion inclu-
yen el tracto digestivo y la laceracion dérmica, mis-
mas que son las causantes de los diferentes tipos de
mucormicosis en diferentes partes del cuerpo. Se-
gun su presentacion clinica la mucormicosis puede
ser clasificada en seis subtipos: rinocerebral, pulmo-
nar, gastrointestinal, cutanea, diseminada, asi como
otras presentaciones poco frecuentes’?5,

En el caso de la mucormicosis rinocerebral, Las ca-
racteristicas clinicas maxilofaciales incluyen edema
facial, decoloracién cutanea y mucosa, secuestros
6seos, fiebre, congestion nasal, rinorrea, dolor si-
nusal. Como resultado de la extension retroorbitaria
puede aparecer cefalea, ptosis, proptosis, quemo-
sis, conjuntivitis, oftalmoplejia y ceguera; estos ha-
llazgos son importantes, ya que los signos oculares
pueden sugerir la extension cerebral con posterior
encefalopatia, cerebritis y trombosis’34,

Es importante considerar que las manifestaciones
orales y maxilofaciales con frecuencia son los prime-
ros signos clinicos debido a la alta vascularidad de
los tejidos blandos orales. Estos signos son impor-
tantes ya que el odontélogo puede ser el primero en
diagnosticar la enfermedad®”.

El diagnostico de esta enfermedad depende de una
combinacion de datos clinicos, hallazgos radiologi-
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cos y criterio microbioldgico. Los tests microbiolo-
gicos como una examinacion directa son efectivos.
Usualmente sustancias aclarantes como el chlorazol
negro o dimetilsulfoxido 20% son usadas y permiten
ver bajo el microscopio hifas cenociticas gruesas,
dicotdmicas y ramificadas siendo una imagen ca-
racteristica que confirma el diagndstico’.

El cultivo también ha sido empleado como método
diagnostico. El crecimiento ocurre en un lapso de
cinco a siete dias. Sin embargo, se debe tener en
cuenta que estos hongos son contaminantes am-
bientales y pueden producir resultados falsos posi-
tivos, por lo que es importante observar las formas
parasitarias de los hongos (hifas cenociticas) y co-
rrelacionarlos con las caracteristicas clinicas” .

En cuanto al tratamiento, segun la Conferencia Eu-
ropea de infecciones en Leucemia, el manejo de
mucormicosis rinocerebral involucra cuatro areas: el
diagnostico temprano como primera linea, la terapia
antifungica, la cirugia, y el control de la condicion
predisponente®'.

Por su parte, el manejo farmacolégico y quirdrgico
deben realizarse lo mas pronto posible luego del
diagnostico. En el primer caso, el medicamento de
eleccion actualmente es la anfotericina B en formu-
lacion lipidica a una dosis de 5mg/kg peso. Otras
alternativas como el posaconazole y el isovucona-
zole también han sido presentadas como opciones
farmacoldgicas de tratamiento. Mientras que la ex-
tension del desbridamiento quirdrgico puede variar
seguln la gravedad de la enfermedad'*1®.

Ademaés, se debe considerar que la mayoria de los
pacientes que fallecen con esta enfermedad tienen
una funcién medular pobre y requieren terapia inmu-
nosupresora prolongada. Por lo tanto, no se debe
menospreciar todos los esfuerzos terapéuticos para
revertir la neutropenia en pacientes hematologicos.

Finalmente, tanto el clinico como el paciente deben
comprender que la prevencion es importante, parti-
cularmente en nifios con neoplasias hematolégicas
bajo tratamiento quimioterapéutico quienes deben
tener una excelente higiene oral con un estricto se-
guimiento y supervision de los signos y sintomas po-
sibles de esta enfermedad®®.

Objetivos

Describir un caso raro de mucormicosis rinocerebral
en un paciente con enfermedad base de leucemia
linfoblastica aguda B comun, tratado por el servicio
de Cirugia Oral y Maxilofacial del Hospital de Espe-
cialidades Pediatricas Baca Ortiz.

Establecer un protocolo de manejo y tratamiento ba-
sado en evidencia cientifica.
-



Revision de literatura Literature review

Mucormicosis rinocerebral

CASO CLINICO

Se presenta el caso de un paciente masculino de
4 afios con antecedente de leucemia linfoblastica
aguda B comun diagnosticado desde el 2016 quien
presenta recaida medular en el 2019, llega al ser-
vicio de Cirugia Oral y Maxilofacial del Hospital de
Especialidades Pediatricas Baca Ortiz, luego de ha-
ber sido diagnosticado y tratado por el servicio de
oncohematologia.

Somos interconsultados por un cuadro infeccioso
agudo con evolucion desde el 20 de febrero de 2019.
A la evaluacion clinica, se examina a un paciente en
cama, con fascie algica y presencia de celulitis fa-
cial en tercio medio derecho, de menos de 24 horas
de evolucion, con progresiva y rapida toma sensorial
méas deterioro neurologico de Glasgow 12/15 y he-
miplejia izquierda. El paciente ademas presentaba
exorbitismo, anisocoria, disminucion de reflejo pupi-
lar, paralisis de pares craneales, nistagmos; al exa-
men intraoral se evidencian una importante lesion
hemimaxilar derecha de aproximadamente 3 centi-
metros en region de carrillo derecho y paladar duro.
La lesion aparece como una pérdida de sustancia,
con coloracion alternante entre blanquecina y ne-
gruzca, de poca turgencia, eritematosa, dolorosa y
de pocos dias de evolucion.

Figura 1. Paciente masculino de 4 afios con tejido

6seo necrotico en hemimaxilar derecho una vez le-

vantado un colgajo mucoperidstico para exposicion
de la lesion.

Fuente: Los autores

Al momento de la evaluacion, a la tomografia com-
putarizada se observa sinusitis maxilar y etmoidal
con sombras hipodensas en relacion con el hueso
maxilar del lado derecho. Los resultados de labora-
torio del 21/02/2019 demostraron valores de leucoci-
tos 0.1 (5.5 -15.5 mm*3), neutrdfilos 0.03 (1.50 - 8.50
mm*3), linfocitos 0.0 (1.5 — 8.0 mm*3), plaquetas de
60.000 (200 — 490 g/dL), urea de 2.4 (15.0 — 36.0
mg/dL) , glucosa 249 (60 — 100 mg/dL), creatina
de 9.10 (0.31 — 0.47 mg/dL), proteinas C reactiva
de 31 (0.00 — 0.28 mg/dL), procalcitonina 1.3 (0.5

40 h‘

ng/mL) , hematies 0 (3.5 — 5.3 mm*3). El paciente
recibe tratamiento antibiético de amplio espectro a
base de amikacina, meropenem, vancomicina, flu-
conazol y metronidazol. Debido al deterioro general
del paciente, con un cuadro clinico compatible con
mucormicosis, se decide en conjunto con servicio
de oncohematologia pediatrica afiadir anfoterici-
na B liposomal al esquema, con un esquema de 5
miligramos por kilo de peso, correspondiente en el
paciente a 80 miligramos via endovenosa diluido
en 80 mililitros de dextrosa una vez al dia. Ademas,
dado el rapido avance y progresivo deterioro de
paciente, se decide de manera emergente realizar
tratamiento quirdrgico radical de todo el tejido des-
vitalizado + estudio de cultivo y biopsia + drenaje
sinusal maxilar y etmoidal en conjunto con servicio
de otorrinolaringologia. El procedimiento se realiza el
01/03/2019 y concluye sin complicaciones, posterior
a lo cual el paciente es trasladado a la unidad de
cuidados intensivos donde permanece orointubado
bajo sedoanalgesia y relajacion, siendo mantenido
en observacion y bajo espectro de anfotericina B li-
posoma a 5 mg/kg de peso. En el transcurso de su
evolucion el dia 08/03/2019 el paciente presenta pa-
rada cardiorrespiratoria que requiere reanimacion,
con resultado a los 3 minutos, sin embargo, en la
evaluacion posterior, se valora pupilas midriaticas fi-
jas y reflejo corneal ausente. El paciente permanece
en estado critico y es valorado por neurologia quie-
nes inmediatamente solicitan tomografia de control
donde se observa hemorragia intraventricular por lo
que se sugiere drenaje siempre y cuando el pacien-
te no presente muerte encefdlica. El dia 11/03/2019,
el paciente permanece en condiciones fisiolégicas
mas de 48 horas, sin respuesta por lo que neurolo-
gia confirma criterios de muerte encefdlica luego de
electroencefalografia y se decide limitacion de es-
fuerzo terapéutico. El paciente sufre nueva parada
cardiorrespiratoria y es dado por fallecido el mismo
dia a las 9:30 am.

MetroCiencia Vol. 28 N° 2 (2020)
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DISCUSION

La mucormicosis es una infeccion fungica, invasiva
y potencialmente fatal, con un rango de mortalidad
que oscila entre 20 — 50% si la infeccion es localiza-
da vy del 70 -90% si es diseminada. Se han recono-
cido a los agentes causales mas comunes como el
rhizopus spp con el 48%, y el mucor spp con el 14%.
Del grupo rhizopus, el rhizopus arrhizus con el 33%
fue el mas comun en pacientes con mucormicosis
rinocerebral. Otros estudios determinan que el Rhi-
ZOopus oryzae, es responsable del 70% de los casos
de mucormicosis. Los mucorales también pueden
variar segun la regiéon geografica, asi por ejemplo
el Lichtheimia ha sido el patégeno mas comun en
Europa; y el Atophysomyces fue el menos comun,
siendo méas reportado en regiones tropicales y cli-
mas calientes® 141617,

Esta enfermedad presenta una rapida evolucion y
puede llegar a ser altamente mortal sobre todo en
pacientes con un sistema inmune deficiente. Varios
Fuente: Los autores estudios importantes han corroborado estas estadis-
ticas fatales. La revision realizada por Roeden sobre
929 casos y el meta-andlisis de Vaughan et al. con
una revision de 900 casos han coincidido en sus re-
sultados, donde se pudo concluir que la mayoria de
casos se presentod en diabéticos (36%); en enfermos
con neoplasias hematolégicas (17%) y en trasplan-
te de organos (12%). Asi mismo el meta-analisis de
Jeong con 851 pacientes revisados, se analizaron
variables estadisticas en cuanto a género, edad, pa-
tologia base y factores predisponentes; Obteniendo
resultados de un rango intercuartilico de edad entre
39y 61 con una media de 51 afios. Ademas, del to-
tal de la muestra estudiada, el 61% fueron hombres.
Por otro lado, la diabetes mellitus fue la causa mas
comun; siendo el factor patolégico asociado en el
40% de los casos, complicandose mucho méas con
la presencia de cetoacidosis (20%); las neoplasias
hematoldgicas por su parte representaron el 32% de
los casos mientras que en el 14%, la mucormicosis
se presentd en pacientes con trasplante de 6rganos.
Los factores predisponentes, fue el uso de corticote-
rapia en el 33% de los casos, seguido de neutrope-
nia 20%, trauma 20% y quimioterapia 18%'*17:18,

Figura 2. Tomografia computarizada posquirargi-
co de la hemimaxilectomia.

El estudio de esta enfermedad fungica es limitado,
con datos epidemiolégicos escasos en nifios, espe-
cialmente en aquellos con enfermedades hematolo-
gicas y cancer. Por lo que en esta revision se pre-
senta un caso raro de mucormicosis en un paciente
masculino de 4 afios, quien ademas presentdé como
enfermedad base leucemia linfoblastica aguda B
comun. Actualmente, los registros internacionales

Figura 3. Reconstruccion 3D, posquirdrgico de la de mortalidad de mucormicosis varian desde 41.3

hemimaxilectomia. a 66.6 en niflos con neoplasias. Siendo este rango
compatible con el fatal desenlace en nuestro pacien-
Fuente: Los autores te®12,
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Nuestra experiencia guarda correlacién con lo que
sostiene Muggeo et al; quienes en su estudio con
una muestra de 15 pacientes oncolégicos pediatri-
cos infectados con mucormicosis pudo observar que
la aparicion de la enfermedad ocurrié en un tiempo
medio de 8,9 meses luego del diagndstico inicial de
la enfermedad predisponente. De esta muestra, el
86,6% recibieron terapia prolongada con corticoides
mientras que el 66,6 % presentaba neutropenia se-
vera con un tiempo medio de aparicion de 42 dias y
un conteo de neutréfilos menor de 100 x 10 9/L en
46,6% de los pacientes. Por otro lado, un 33 % de los
pacientes tenian diabetes iatrogénica. Muggeo et al
resaltan la necesidad de una alteracion en una serie
de factores sistémicos que comprometen la apari-
cion de la enfermedad®.

Es importante indicar que el tratamiento de la leu-
cemia aguda y del linfoma esta asociada con una
profunda inmunosupresion que puede llevar a una
neutropenia severa y prolongada, ademas, dicho
tratamiento, suele requerir el uso prolongado de cor-
ticosteroides con un posible desarrollo de diabetes
iatrogénica corticoinducida. Estos factores tienen
profundos efectos en el sistema inmune permitiendo
la supresion de la respuesta de linfocitos T, inhibien-
do la produccion de interferén y la funcién fagociti-
ca®.

Grossi et al, por ejemplo, indica que las infecciones
fungicas observadas en pacientes con malignidades
de las células B tratados con el inhibidor ibrutinib in-
crementa la susceptibilidad a infecciones fungicas.
Aungue su mecanismo no esta totalmente entendido
se piensa que el ibrutinib puede inhibir la tirosinqui-
nasa, ya que juegan un papel importante en las de-
fensas contra infecciones fungicas. Otros estudios
multivariados como el realizado por Ming et al tam-
bién concluyen en que el inicio de las enfermedades
micoticas durante la induccion de quimioterapia es
significativamente influenciado por tres variables:
neutropenia prolongada mayor a 30 dias, nutricion
parenteral y tabaquismo'®%.

Por otro lado, un diagnéstico temprano de mucor-
micosis no siempre resulta alentador ni garantiza
el éxito del tratamiento en todos los casos, ya que
como se ha visto, la enfermedad sigue siendo rapi-
damente progresiva a pesar de los esfuerzos realiza-
dos para detener su avance. Sin embargo, estamos
de acuerdo que el reconocimiento temprano de esta
enfermedad fungica es critico y su manejo requiere
una cooperacion intima entre cirujanos, hematoélo-
gos, infectdlogos y microbidlogos, ademas, una re-
mocion quirdrgica de todo el tejido necrdtico resulta
indispensable, asi como la terapia antifungica intra-
venosa, acompafada de control de la enfermedad
base. Sin el tratamiento adecuado, la enfermedad es
rapidamente mortal.

42 h‘

Complementando lo ya mencionado, en el meta-ana-
lisis realizado por Vaughan et al. Se pudo evidenciar
que la tasa de supervivencia fue del 59,5%. El tra-
tamiento temprano se relacioné con una tasa mas
alta de supervivencia alcanzando hasta el 61% si se
comienza durante los 12 primeros dias de presenta-
cion. Ademas, la mortalidad aumenté en casos que
no se efectud una cirugia alcanzando 70% de mor-
talidad41®,

En el inicio de la mucormicosis las esporas diminu-
tas son aerotransportadas y aterrizan en la mucosa
oral y nasal donde normalmente los huéspedes in-
munoldégicamente competentes las eliminan por una
respuesta fagocitica comun. Sin embargo, si esto
falla (huésped inmunocomprometido), se producira
la germinacion y el desarrollo de hifas. En conse-
cuencia y debido a que los leucocitos polimorfonu-
cleares son menos efectivos para eliminar las hifas,
la infeccion puede establecerse e ir progresando a
medida que va invadiendo las arterias. Es ahi desde
donde se propagan por las paredes de los vasos y
los lumenes, causando trombosis, isquemia e infarto
en los tejidos afectados. La diseminacion hematoge-
na puede ocurrir a otros érganos, pudiendo llegar a
producir septicemia®.

La capacidad de estos hongos para atacar el epite-
lio previamente dafiado permite el desarrollo de la
infeccion. Asi, por ejemplo, el Rhizopus invade las
paredes endoteliales por reconocimiento especifico
de una proteina reguladora de glucosa (GRP78) ex-
puesta luego del dafio endotelial. Otras causas de
invasion fungica por trauma se han documentado ya
sea por una infeccién previa, un agente citotdoxico o
un trauma directo, como por ejemplo una extraccion
dental; por otro lado, en paciente diabéticos, la con-
centracion de oxigeno, la glucosa alta, el medio aci-
doy los niveles altos de hierro tienen que ver con la
destruccion de células endoteliales en las membra-
nas mucosas favoreciendo también la diseminacion
de la infeccion91°,

En personas inmunocompetentes la resistencia anti-
fungica tiene que ver con la capacidad de restringir
la disponibilidad de hierro para el hongo, esto se da
mediante la union del hierro a proteinas como apo-
transferrina. Este mecanismo es importante ya que,
en otras circunstancias, las hifas fungicas producen
una sustancia llamada rizoferrina que permite una
rapida union al hierro formando el complejo hierro-ri-
zoferrina, mismo que es absorbido por el hongo,
favoreciendo su vitalidad durante los procesos in-
tracelulares. En consecuencia, el aumento de hierro
sérico es otro factor fisiopatologico significante que
intensifica la mucormicosis; ademas de pacientes
deprimidos, este escenario también se puede pre-
sentar en personas que han sido transfundidas con
productos sanguineos, asi como en aquellos tra-
tados con deferoxamine mismo que a pesar de su
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actividad quelante de hierro tiene una afinidad mi-
cotica'?!,

Otras caracteristicas propias de los mucorales con-
tribuyen con su naturaleza agresiva. Por ejemplo: la
termotolerancia, el crecimiento rapido, la habilidad
de obtener hierro del huésped, la regulacion negati-
va de genes implicados en la defensa de huésped,
la inhibicién en la expresion del interferén y una du-
plicaciéon de los sistemas implicados en el uso de
energia como se revela en el genoma de rhizopus
oryzae?,

En pacientes diabéticos, el escenario puede volver-
se aun mas favorable al desarrollo de la enferme-
dad; en estos casos el hongo rhizopus y su enzima
cetoreductasa, utiliza los cuerpos cetdnicos para
prosperar en ambientes aciddticos y altos en gluco-
sa. Ademas, la acidosis de los pacientes diabéticos
altera la funcion fagocitica de los neutrofilos y contri-
buye también al aumento de hierro sérico?.

Por estas razones, el diagnéstico temprano puede
ayudar para la supervivencia del paciente. En gene-
ral la literatura presenta un tiempo medio de 0 a 30
semanas entre los primeros sintomas y el diagnosti-
co. Dentro de este contexto, la tomografia computa-
rizada y la resonancia magnética son herramientas
esenciales al momento de determinar la extension
de la enfermedad'®?.

En la tomografia computarizada, la mucormicosis
rinocerebral se observa como un ensanchamien-
to de la mucosa sinusal y en casos mas invasivos
se puede ver destruccion 6sea junto con el edema
de los tejidos blandos. En cambio, la resonancia
magneética es mas sensible en detectar los cambios
tempranos de la mucosa infectada y lesionada. Las
imagenes van a variar de acuerdo a la cantidad de
agua, proteinas y elementos fungicos presentes. Sin
embargo, por lo general permite observar un engro-
samiento de la mucosa de la cavidad nasal, oblite-
racion periantral, erosion ¢sea y orbitaria, compromi-
s0s del seno cavernoso y compromiso cerebral. Las
lesiones T2 normalmente se presentan como zonas
isodensas mientras que en T1 son isointensas en
la mayoria de los casos. Mientras que en los casos
mas severos puede aparecer compromiso cerebral
que se hace evidente con éreas hipodensas debido
al infarto, producto de la infeccion?324,

Por otra parte, las manifestaciones orales con fre-
cuencia son los primeros signos clinicos debido a
la alta vascularidad de los tejidos blandos orales y
pueden ocurrir en diferentes niveles de los cuales
el mas frecuente son las Ulceras palatales, siendo
considerados en la mayoria de la literatura como los
principales signos orales. Se presentan casi siem-
pre Ulceras necroticas y delimitadas con bordes bien
definidos y pueden ser blancas o negras. Ademas
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del paladar, también pueden verse afectadas areas
como el margen alveolar, los labios, las mejillas, la
lengua y la mandibula’. En estos casos corresponde
realizar un diagnostico diferencial con la gingivitis ul-
ceronecrotizante, la periodontitis ulceronecrotizante,
las ulceraciones traumaticas; el granuloma letal de
linea media que es una variacion de linfoma, la gra-
nulomatosis de Wegener vy la sifilis terciaria. Estas 3
dltimas tienen una presentacion clinica similar que
incluye la perforacion palatal*”.

La mucosa nasal también se puede ulcerar expo-
niendo cartilago nasal necrético, hueso vomer, hue-
so etmoides y secuestros 6seos, formando tejido de
granulacion y produciendo Ulceras palatales que
pueden progresar a comunicaciones oroantrales.
Desde el paladar y la mucosa nasal, la infeccion
puede progresar hacia la base del craneo a travées
de los vasos sanguineos y diseminarse hacia el sis-
tema nervioso central donde puede involucrar a los
nervios craneales Il, Ill, IV y VI deteriorando su fun-
cionalidad. La extension orbitaria por su lado puede
darse a través de los senos etmoidales y maxilares,
asi como a través del conducto nasolagrimal. Asi
también la infeccion cerebral puede ocurrir por di-
seminacion por los vasos orbitarios, agujero 6ptico
y hueso cribiforme, por lo tanto, los signos oculares
pueden advertir la posible extension cerebral'®1425,

Como se dijo anteriormente, existen reportes de mu-
cormicosis derivadas de trauma directo de extrac-
ciones dentales, esto se da gracias al sangrado que
sirve como una puerta de entrada para infecciones
micoticas en regiones maxilofaciales, mas en pa-
cientes con factores predisponentes. Estos casos
son importantes ya que el odontélogo puede ser el
primero en diagnosticar esta enfermedad®’.

El cultivo es otra herramienta Util para confirmar el
diagnostico. Los hongos causantes de la mucormi-
cosis son facilmente cultivados en Agar Savouraund
e incubados a temperatura de 30 a 35 grados cen-
tigrados. El crecimiento ocurre de cinco a siete dias
y sus caracteristicas histoldgicas pueden ser verifi-
cadas mediante tinciones fungicas como el Grocott
methenamin-sylver®’.
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Figura 4. Cultivo de tejido 6éseo tomado al momen-
to de la hemimaxilectomia del caso clinico presente.
(A) etapa de crecimiento inicial. (B) etapa transito-
ria. (C) ultima etapa de crecimiento fungico.

Fuente: Los autores

En el examen de histopatologia, se utiliza la tincion
de hematoxilina y eosina donde se observan hifas
fungicas anchas, como cintas, irregulares y asep-
tadas con ramificacion en angulo recto; las cuales
se encuentran en su mayoria en areas adyacentes
a las zonas de necrosis especialmente dentro de los
vasos necroticos. En este punto, se deben distinguir
del Aspergillus, que es mas pequefio y septado y
con una ramificacion mas aguda. Por otro lado, el
esporangioforo de mucor es méas evidente con la tin-
cion de azul de lactofenol de algodédn mientras que
Su angioinvasion se demuestra mediante tincion con
hematoxilina y eosina?®2°.

“hn

Figura 5. Aspecto microscépico de una de las
especies mucor con azul de lactofenol de algodon.

Fuente: Los autores

En los estudios de laboratorio, el principal iniciador
de la enfermedad es la neutropenia por lo tanto una
biometria hematica resulta importante. Adicional-
mente, durante el periodo de tratamiento, una me-
dicién de electrolitos y de los niveles de gases en
sangre arterial también son de ayuda para detectar
tempranamente la acidosis y mantener la homeosta-
sis hasta que se logre recuperar el conteo de célu-
las blancas. La monitorizacion de niveles de hierro
también es requerida ya que como se menciono, 10s
hongos dependen de ellos para favorecer su viru-
lencia. Finalmente, la reaccién de la cadena de po-
limerasa ha aparecido como una nueva herramienta
para acelerar el diagnéstico especifico para un inicio
temprano en el tratamiento antifungico™s.

Al revisar meta-analisis en busqueda de obtener
conclusiones acerca de la incidencia de presenta-
cion, sintomas y prondstico, los resultados mas im-
portantes fueron en el primer caso los obtenidos del
meta-analisis realizado por de Jeong, quien demos-
tré6 que la forma rinoorbitocererbral es la presenta-
cion méas comun con un 30% seguida de la cutanea
con un 22% vy la pulmonar con un 20%. Por su parte,
en cuanto a los sintomas y prondstico de la enfer-
medad, Casey en su metaanalisis concluyo que los
sintomas mas comunes fueron el edema periorbita-
rio 27%, fiebre 26%, pérdida de la vision 20%, ptosis
18%, oftalmoplejia 18% y dolor periorbitario 14%. La
necrosis facial se presenté de manera tardia en solo
12% de los casos. Mientras que las tasas mas bajas
de supervivencia se reportaron con necrosis perior-
bitaria (33%), trombosis de seno cavernoso (40%) y
edema corneal (40%). El deterioro neuroldgico pre-
sentd un 34% de supervivencia, la hemiplejia e infar-
to un 39%, la necrosis facial un 35% y la oclusion de
la carétida interna un 33%'17.
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En el tratamiento, se ha establecido a la anfoterici-
na B como la primera linea de agente antifungico
usado contra la mucormicosis. Este farmaco actua
uniéndose a los esteroles formando canales trans-
membrana que alteran la sintesis de pared celular
fungica. La anfotericina B en su formulacion lipidica
permite una mejor absorcién con menor nefrotoxi-
cidad. Esta esta basada en lipidos que aumenta el
tiempo de circulacion y altera la biodistribucion de la
anfotericina B asociada. Ademas, tiene la capacidad
de localizar y alcanzar mayores concentraciones en
los tejidos infectados e inflamados en comparacion
con los tejidos normales, que son esencialmente im-
permeables’& 1415,

Esta formulacion lipidica es usada como tratamien-
to primario de mucormicosis y su eficacia ha sido
probada tanto en laboratorios como en estudios cli-
nicos. Ademas, tienen un mejor indice terapéutico
que la convencional. La dosis optima no esté clara-
mente determinada. Sin embargo, la dosis estandar
mas utilizada es de 5mg/kg/dia, concordando con
lo propuesto por la Conferencia Europea de Infec-
ciones en leucemia con una dosis de 5 a 7,5 mg/kg,
aunque se han reportado dosis de hasta 10 mg/ kg
de peso®S.

La actividad de la anfotericina B in vitro tiene una alta
variabilidad segun el tipo de mucorales. Se requiere
2ug/ml para |. corymbifela 2mg/ml para m. circine-
lloibes, 4 mg/ml para Arrhizus y 2 ug/ml para Micros-
pores. Dosis mas altas de anfotericina liposomal se
han asociado con nefrotoxicidad y desordenes elec-
troliticos'®.

La administracion intravenosa de anfotericina B re-
comendada es de 5 mg/kg al dia, esta dosis es pre-
parada en una infusion de 1 mg/ml y administrada a
razén de 2,5 mg/kg/hora. Aunque este farmaco tiene
una reduccion sustancial en cuanto a nefrotoxicidad
en relacion a la anfotericina B convencional; un pro-
tocolo de administracion segura recomendado se
mantiene y consiste en inicialmente administrar una
dosis intravenosa de 1 mg en 20 ml de dextrosa al
5%, seguido de un control cada 30 minutos de los
efectos secundarios como fiebre alta, escalofrios, hi-
potension, anorexia, nauseas, vomitos, cefalea, dis-
nea, taquipnea, somnolencia, debilidad generaliza-
da, flebitis, dafio renal y anafilaxia hasta completar 2
a 4 horas. Esto debido a que se puede observar una
reaccion aguda grave de 1 a 3 horas después de la
infusion, en tal caso estaria indicado una reduccion
de la dosis*®.

El tratamiento antifungico se puede combinar con
oxigeno hiperbarico, quelantes de hierro o interferéon
gamma®. Se ha visto que los mucorales son altamen-
te sensibles al oxigeno hiperbarico, ya que ademas
de mejorar el flujo de oxigeno en el tejido isquémico
y aliviar la acidosis, al mismo tiempo, el oxigeno hi-
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perbérico promueve la accion oxidativa de la anfo-
tericina B. La terapia de oxigeno hiperbarico para
la mucormicosis debe consistir en la exposicion al
100% de oxigeno durante 90 minutos a 2 horas a
presiones de 2.0 a 2.5 atmdsferas con 1 0 2 expo-
siciones diarias para un total de 40 tratamientos?®”#.

La necrosis consecuente es un factor limitante para
la terapia antifungica. Es por eso que la remocion
urgente es necesaria. El desbridamiento quirdrgico
tiene que ser amplio, involucrando todas las areas
necroticas, incluso puede ser necesarios segun los
procedimientos para conseguir el control total de la
infeccion’.

La cirugia ha demostrado una significativa mejora en
la supervivencia comparada con terapia antifungica
solamente. Las imagenes por resonancia magnéti-
ca determinan la cantidad de reseccion necesaria.
El manejo quirdrgico puede variar. Por ejemplo, un
abordaje endoscopico se prefiere cuando el diag-
nostico ha sido temprano con enfermedad limitada
o con comorbilidades sistémicas importantes. La ci-
rugia abierta se prefiere cuando existe enfermedad
extensa que incluye maxilectomia o reseccion cra-
neofacial'®.

Otros farmacos como los triazoles actuan agotando
el ergosterol de la membrana fungica. Los triazoles
Mas nuevos como isavuconazole y el posaconazole
tienen mejor actividad contra mucorales. El isovu-
conazole, ha sido estudiado como primera linea de
terapia de mucormicosis, y el posaconazole, como
una terapia secundaria;, Ambos han sido presenta-
dos como opciones alternativas de tratamiento. No
obstante, la eficacia de estos agentes se basa en
datos clinicos limitados y en datos preclinicos in vivo
e in vitro que muestran actividad contra mucora-
|eSM’16.

El isavuconazole es un triazol nuevo de amplio es-
pectro, se lo usa cuando la anfotericina B no esta
disponible, este viene en presentaciones intraveno-
sas y orales y se administra con una dosis de carga
200mg cada 8 horas por 2 dias continuada por una
dosis 200mg al dia. Presenta menos interacciones
medicamentosas, menos toxicidad, menos efectos
secundarios en piel y ojos y excelente viabilidad sin
requerimientos de comida. Los valores de concentra-
cién minima inhibitoria de isavuconazole es de dos
a cuatro veces mas alta comparada con posacona-
zole. Se lo debe utilizar como terapia de reemplazo
en caso de pacientes severamente comprometidos
luego de la falla del posaconazole. El rango de la
concentracion minima inhibitoria varia entre 0.25 a
16 ug/mi'e,

El posaconazole tiene una activada variable in vitro
dependiente de la especie de mucorales; el coefi-
ciente minimo inhibitorio va a variar ampliamente de
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1.0 a 8.0 ug/ml. Puede ser una segunda alternativa
de tratamiento en pacientes que no responde 0 no
toleran la anfotericina B liposomal, es bien tolerada
y presenta solo unos pocos efectos colaterales gas-
trointestinales’.

El voriconazol es un nuevo derivado de triazol con
actividad in vitro e in vivo contra una amplia gama
de patégenos fungicos. Tiene superioridad sobre la
anfotericina B por su capacidad para penetrar en el
sistema nervioso central. Sin embargo, los efectos
secundarios incluyen trastornos visuales transitorios,
fiebre, erupcion cutanea, vomitos, nauseas, diarrea,
cefalea, sepsis, edema periférico, dolor abdominal y
trastorno respiratorio®.

La combinacion de antifungicos se ha convertido
en una practica bastante frecuente en bldsqueda de
efecto sinérgico, con espectro mas amplio. En estu-
dios in vitro e in vivo existe evidencia del sinergismo
entre polienos y equinocandinas. Principalmente en
pacientes con mucormicosis rinocerebral favoreci-
do por un cuadro de cetoacidosis. Sin embargo, en
casos de pacientes con neoplasias hematolégicas
esta combinacion no fue satisfactoria. La combina-
cion de anfotericina B méas triazol para el tratamiento
de mucormicosis muestra evidencia contradictoria
ya que mientras que los estudios in vitro muestran si-
nergismo, otros estudios in vivo realizados en mode-
los roedores no mostraron ningun beneficio cuando
se usaron de manera concomitante. Finalmente, la
modesta evidencia actual con datos clinicos y pre-
clinicos no respalda el uso de terapia combinada'®.

Algunas consideraciones para prevenir la aparicion
de mucormicosis estan recomendadas en la litera-
tura, tal es el caso de la prevencion o la reduccion
del tiempo de neutropenia para lo cual el tratamiento
con factores de crecimiento y la trasfusion de células
blancas puede ser considerada; ademas la correc-
cion de la hiperglicemia y la acidosis también debe
ser llevada a cabo, asi como reducir las concentra-
ciones de hierro mediante el uso de quelantes, esto
debido a que el aumento de hierro sérico intensifica
la mucormicosis. La prevenciéon de la trombocito-
penia tampoco se debe pasar por alto, ya que las
plaguetas llevan importantes inmunoreguladores y
propiedades antifungicas. Por ultimo, se debe recal-
car que los nifos con neoplasias hematolégicas bajo
tratamiento quimioterapia deben tener una excelente
higiene oral llevada bajo supervisién paterna®2,

El incremento de la presion de oxigeno logrado con
la terapia de oxigeno hiperbarico mejora la funcio-
nalidad de los neutréfilos y promueve la funcién de
la anfotericina B reduciendo la acidosis ademas in-
hibe el crecimiento fungico y mejora las tasas de ci-
catrizacion. En una revision de 28 casos el oxigeno
hiperbarico fue beneficioso en paciente diabéticas
(supervivencia del 94%) pero no en pacientes con

46 h‘

neoplasias hematoldgicas o trasplante medular (su-
pervivencia 33%, p 0.02)

Otras estrategias que favorezcan el sistema inmune
como la administracion de granulocitos, factores es-
timulantes de colonias o interferén gamma han sido
propuestas como terapia adjunta. La trasfusion de
granulocitos ha sido probada con resultados con-
troversiales, pero con riesgo de lesion pulmonar; el
interferon gamma restaura la funciéon de los monoci-
tos y han sido probados como terapia de rescate en
infecciones fungicas con compromiso de vida'®.

El calcineriun es una proteina fosfatasa con rol im-
portante en los procesos fisiolégicos fungicos Utiles
para promover la resistencia contra los antifungicos;
la terapia con inhibidores del calcineriun tales como
el tacrolimus, sirolimus, y la ciclosporina A son co-
munmente administrados. Como agentes inmunosu-
presores que también presentan actividad antifungi-
ca ademas que presenta sinergismo con la terapia
antifungica?.

Estudios futuros deberian explorar el uso de inhi-
bidores de calcineriun como una parte integral del
tratamiento. Otros tipos de drogas con posibles pro-
piedades antifungicas son las estatinas. En varios
estudios se han visto el efecto antifungico sinérgico
de la lovastatina con azoles in vitro, ademas que un
estudio experimental encontré que el uso de estati-
nas reduce significativamente varias funciones bio-
l6gicas del rhizopus oryzae?.

Actualmente no existe duraciéon estandar para el tra-
tamiento de la mucormicosis. Se debe valorar cada
caso de manera individual y todo tratamiento anti-
fungico se debe continuar hasta la total resolucion
de todos los signos y sintomas de la infeccion y el
control de la inmunosupresion. En ciertos pacientes
la tomografia computarizada con emision de posi-
trones puede ayudar haciendo una distincién entre
los signos radiograficos de enfermedad activa e in-
activa’®,

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Con el objetivo de un correcto manejo del paciente
con mucormicosis, se concluyen los siguientes pun-
tos:

® | a mucormicosis es una enfermedad altamente
letal, que presenta predisposicion por pacientes
inmunocomprometidos.

® | a clinica sugestiva debe ser confirmada me-
diante la obtencién de cultivos y biopsias de las
zonas afectadas, esto permitird una mejor opor-
tunidad de éxito gracias al diagndéstico tempra-
no.

® | a deteccion y el tratamiento oportuno con tera-

MetroCiencia Vol. 28 N° 2 (2020)



Mucormicosis rinocerebral

Revision de literatura Literature review

pia de combinacion dan mejores resultados en
comparacion con la monoterapia.

® Segun la literatura, un control local se obtuvo en
un 90% de los pacientes en cirugia radical vs en
46% en cirugia limitada.

® Existen algunas alternativas terapéuticas. Sin
embargo, el control del estado sistémico del
paciente y el mantenimiento de las condiciones
fisiolégicas juegan un rol trascendental para la
supervivencia del paciente.
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La revista Metro Ciencia es una publicacion trimestral
del Hospital Metropolitano, centro docente universi-
tario de la ciudad de Quito. Cuenta con el aval aca-
démico de la Academia Ecuatoriana de Medicina. Es
una publicacion abierta al gremio médico nacional
e internacional con el propdsito de difundir sus in-
vestigaciones, experiencias médicas; asi como la
informacion actualizada de aspectos relevantes de
la medicina. La publicacion recibe articulos en di-
ferentes categorias que seran sometidos a revision
por un Comité Editorial para dictaminar su calidad y
aceptacion.

Metro Ciencia publica articulos en las siguientes ca-
tegorias:

e Editorial

e Articulos originales

e Temas de actualidad

e Articulos de revision

e (Casos clinicos

e Presentacion de imagen clinica
e Publicaciones y eventos

1. Editorial / Editorial. Contiene la opinion de la re-
vista y sera escrito por el Director de la revista o
por algun miembro del Consejo Editorial, a pe-
dido del Director. Versa sobre la tematica a tra-
tar en cada uno de los numeros, sobre articulos
particulares publicados en ella, 0 sobre temas
generales en medicina, biomedicina y salud pu-
blica. El editorial refleja las opiniones y posturas
personales de quien lo escribe. Debe llevar la
firma de quien lo redacta.

2. Articulos originales / Original articles. Son infor-
mes de investigaciones originales, revisiones bi-
bliograficas o informes especiales sobre temas
de interés en el ambito nacional o regional. Los
manuscritos presentados en reuniones y confe-

rencias no califican necesariamente como arti-
culos cientificos. No se aceptaran manuscritos
qgue han sido publicados anteriormente en for-
mato impreso o electrénico. Se publican comu-
nicaciones breves, con objeto de dar a conocer
técnicas o metodologias novedosas o promiso-
rias o resultados preliminares que revisten sin-
gular interés.

Articulos de revision / Review articles. Seran so-
bre temas de actualidad y relevancia en medici-
na. Las secciones y subtitulos de acuerdo al cri-
terio del autor. Deberéan iniciar con un resumen
en inglés y en espafiol con las mismas caracte-
risticas de los articulos originales. Las ilustracio-
nes no podran ser mas de seis y la bibliografia
deberé ser suficiente y actualizada.

Revisiones sistematicas / Systematic reviews.
Resume los resultados de los estudios disponi-
bles y cuidadosamente disefiados (ensayos cli-
nicos controlados) y proporciona un alto nivel de
evidencia sobre la eficacia de las intervenciones
en temas de salud

Casos clinicos / Clinical cases. Se admiten los
estudios de casos clinicos, siempre y cuando
sean un aporte al conocimiento cientifico de una
determinada patologia o sean hallazgos unicos,
no descritos por la literatura cientifica.

Temas de actualidad / Current topics. En esta
seccion se describen temas en relacion con
las enfermedades y problemas de la salud, de
importancia prioritaria. A diferencia de los arti-
culos, los temas de actualidad no representan
investigaciones originales. No obstante, l1os mis-
mos criterios de calidad que definen a los articu-
los cientificos originales, se aplican a los temas
de actualidad.

Presentacion de imagen clinica / Clinical image.
Se publicara en una pagina en cada numero, la
imagen clinica mas relevante de la edicion, con
una explicacion en detalle de la misma.

Publicaciones y eventos / Publications and
events. Resefa el contenido de publicaciones
recientes sobre temas de medicina y biomedici-
na, publicados en el Ecuador o por autores ecua-
torianos. Se invita a los lectores a que nos envien
resefas de obras publicadas sobre temas en el
campo de su competencia, con el entendimiento
de que seran editadas. Cada resefia debe te-
ner un maximo de 1.500 palabras y describir el
contenido de la obra con objetividad, abordando
ciertos puntos esenciales: la contribucion de la
obra a una disciplina determinada (si es posible,
en comparacion con otras obras del mismo gé-
nero); la calidad de la impresion,
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1. de las ilustraciones y del formato en general; las
caracteristicas del estilo narrativo y la facilidad o
dificultad de la lectura. También deben identifi-
carse brevemente: la trayectoria profesional del
autor y el tipo de publico al que esta dirigida la
obra. Ademas, se publicaran los eventos cien-
tificos académicos a nivel nacional préximos a
realizarse.

Instruccion para la presentacion de traba-
jos

A. Criterios generales para la aceptacion de manus-
critos: La revista Metro Ciencia se reserva todos los
derechos legales de reproduccion del contenido.
Los trabajos que se reciben son originales e inéditos
y no han sido publicados parcial o totalmente (en
formato impreso o electrénico).

La seleccion del material propuesto para publica-
cion se basa en los siguientes criterios:

e |doneidad del tema para la revista.
e Solidez cientifica.

e QOriginalidad.

e Actualidad.

e Aplicacion de normas de ética médica sobre la
experimentacion con seres humanos y animales.

En el caso de una investigacion original, debe tener
el formato IMRYD (introduccién, materiales y méto-
dos, resultados y discusion). Las fallas en este as-
pecto invalidan toda la informacién y son causa de
rechazo. La aceptacion o rechazo de un manuscrito
depende del proceso de seleccion. Las opiniones
expresadas por los autores son de su exclusiva res-
ponsabilidad y no reflejan necesariamente los crite-
rios ni la politica de la revista Metro Ciencia.

B. Especificaciones: La revista Metro Ciencia sigue,
en general, las pautas trazadas por el documento
“Requisitos uniformes para preparar los trabajos que
se presentan a las revistas biomédicas: redaccion y
edicion de las publicaciones biomédicas”, elabora-
do por el Comité Internacional de Directores de Re-
vistas Meédicas (https://scielo.conicyt.cl/pdf/rchog/
vBé9n2/art12.pdf).

En los parrafos que siguen se ofrecen instruccio-
nes practicas para elaborar el manuscrito

1. Envio del texto: Los autores deben ingresar al si-
guiente link: http://www.revistametrociencia.com.ec/
index.php/revista/about/submissions y posterior a su
registro deberan enviar su manuscrito, mismo que
sera recibido por el Editor, quien procedera a anali-
zarlo si cumple con las directrices de la revista o no
y posterior a ello deber& enviar al revisor segun la
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tematica del articulo.

La revista Metro Ciencia acusara recibo del manus-
crito mediante correo electrénico o carta al autor en-
cargado de la correspondencia.

2. ldioma: La revista Metro Ciencia publica materia-
les en espafiol. Los autores deberan escribir en su
lengua materna; el uso inadecuado de una lengua
extranjera oscurece el sentido y desentona con el
rigor cientifico. La revista Metro Ciencia se reserva
el derecho de publicar cualquier texto en un idioma
distinto del original, pero en casos especiales o tema
destacado de investigacion se puede publicar en
dos idiomas.

3. Derechos de reproduccion (copyright): Cada ma-
nuscrito se acompafara de una declaracién que
especifiqgue que el articulo es inédito, que no ha
sido publicado anteriormente en formato impreso o
electronico. Los autores tienen la responsabilidad
de obtener los permisos necesarios para reproducir
cualquier material protegido por derechos de repro-
duccién. El manuscrito se acompafaré de la carta
original que otorgue ese permiso.

4. Extension y presentacion: El texto corrido del tra-
bajo, sin incluir cuadros, figuras y referencias, no ex-
cederéa de 20 paginas a doble espacio en Microsoft
Word. Se deberan usar caracteres de estilo Times
New Roman o Arial que midan 12 puntos. Todos los
margenes seran de una pulgada (2,4 cm). No se
aceptan trabajos que no cumplen con las especifi-
caciones detalladas. Después del arbitraje (y de su
posible revision), los trabajos también se someteran
a un procesamiento editorial que puede incluir, en
caso necesario, su condensacion y la supresion o
adicion de cuadros, ilustraciones y anexos. La ver-
sion editada se remitira al autor para su aprobacion
y para que conteste cualquier pregunta adicional del
editor. La redaccion se reserva el derecho de no pu-
blicar un manuscrito si su(s) autor(es) no contesta(n)
a satisfaccion las preguntas planteadas por el editor.

5. Titulo y autores: El titulo debe limitarse a 10 pa-
labras, de ser posible, y no exceder de 15. Debe
describir el contenido en forma especifica, clara y
concisa. Hay que evitar los titulos y subtitulos dema-
siado generales y el uso de jerga y abreviaturas. Un
buen titulo permite a los lectores identificar el tema
facilmente y ayuda a los centros de documentacion
a catalogar y clasificar el material. Se debe citar el
nombre y apellido de todos los autores, asi como la
institucion donde trabaja cada uno, sin indicar los
titulos académicos o los cargos. También se deben
incluir: la direccion postal, el correo electrénico y los
numeros de teléfono y de fax del autor encargado
de responder a la correspondencia relativa al ma-
nuscrito.

6. Resumen: Cada articulo se acompafiara de un re
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sumen de no mas de 250 palabras. Los autores de
trabajos en espafiol deberan traducir sus resimenes
al inglés. En el resumen no se incluird ninguna infor-
macion o conclusién que no aparezca en el texto.
Conviene redactarlo en tono impersonal, sin abrevia-
turas, remisiones al texto principal, notas al pie de
péagina o referencias bibliograficas.

7. Cuerpo del articulo: Los trabajos que exponen in-
vestigaciones o estudios, por l0 general se dividen
en los siguientes apartados correspondientes al
llamado “formato IMRYD”: introduccién, materiales
y métodos, resultados y discusion. Los trabajos de
actualizacion y revision bibliogréfica y los informes
especiales suelen requerir otros titulos y subtitulos
acordes con el contenido. En el caso de las comu-
nicaciones breves, se prescindira de las divisiones
propias del formato IMRYD, pero se mantendréa esa
secuencia en el texto.

8. Notas a pie de pagina: Estas aclaraciones en letra
menor que aparecen enumeradas consecutivamente
en la parte inferior de las paginas se utilizaran para
identificar la afiliacion (institucion y departamento) y
direccién de los autores y algunas fuentes de infor-
macion inéditas.

También sirven para hacer aclaraciones y dar expli-
caciones marginales que interrumpen el flujo natural
del texto. Su uso debe limitarse a un minimo.

9. Referencias bibliogréaficas: Se trabajaran con las
normas Vancouver, edicion 2007. Estas son esen-
ciales para identificar las fuentes originales de los
conceptos, métodos y técnicas a los que se hace
referencia en el texto y que provienen de investiga-
ciones, estudios y experiencias anteriores; apoyar
los hechos y opiniones expresados por el autor, y
proporcionar al lector interesado la informacion bi-
bliografica que necesita para consultar las fuentes
primarias. Para mayor informacién se puede consul-
tar en el siguiente link: https://www.nIm.nih.gov/bsd/
uniform_requirements.html

1. Articulos de investigacion y revision. La revista
Metro Ciencia requiere un minimo de 20 referencias
bibliograficas pertinentes y actualizadas en el caso
de un articulo cientifico. Los articulos de revision ten-
dran un mayor nimero de fuentes.

Comunicaciones breves. Las comunicaciones bre-
ves tendran un maximo de 15 referencias.

Citacion de las referencias. La revista Metro Ciencia
prefiere usar el “estilo de Vancouver” para las refe-
rencias, segun el cual todas las referencias deben
citarse en el texto con nUmeros consecutivos, entre
paréntesis. La lista de referencias se numerara con-
secutivamente segun el orden de aparicion de las
citas en el texto. La lista de referencias se ajustara a
las normas que se describen a continuacion.

h

Articulos de revistas. Es necesario proporcionar la si-
guiente informacion: autor(es), titulo del articulo (en
su version original sin traducir), titulo abreviado de
la revista (tal como aparece en PubMed/Index Medi-
cus) en la cual se publica; afio; volumen (en nume-
ros arabigos), numero y paginas inicial y final. Toda
la informacion se presentara en el lenguaje original
del trabajo citado.

2. Libros y otras monografias. Se incluiran los apelli-
dos e iniciales de todos los autores (o editores, com-
piladores, etc.) o el nombre completo de una entidad
colectiva; titulo; niumero de la edicion; lugar de pu-
blicacion, entidad editorial y afio. Cuando proceda,
se agregaran los numeros del volumen y péaginas
consultadas, serie a que pertenece y numero que le
corresponde en la serie.

3. Otros materiales. Deben seguirse en general las
indicaciones para citar un libro, especificando su
procedencia (autores o entidad responsable), titulo,
denominaciéon comun del material, sitio de elabora-
cion o emision y fecha.

4. Fuentes inéditas y resumenes (abstracts). No se
consideran referencias apropiadas los resumenes
de articulos, los articulos que aun no han sido acep-
tados para publicacion, y los trabajos o0 documentos
inéditos que no son facilmente accesibles al publico.

Se exceptlan los articulos ya aceptados pero pen-
dientes de publicacion y aquellos documentos que,
aun siendo inéditos, pueden encontrarse facilmente.
En esta categoria se encuentran las tesis y algunos
documentos de trabajo de organismos internaciona-
les.

5. Trabajos presentados en conferencias, congre-
s0s, simposios, etc. Los trabajos inéditos que han
sido presentados en conferencias deben citarse en
notas al pie de pagina dentro del texto. Sélo deben
constar en las referencias si se han publicado en su
totalidad (no sdlo el resumen) en las actas corres-
pondientes u otras fuentes.

6. Comunicaciones personales. Incliyanse Unica-
mente cuando aporten informacion esencial no ob-
tenible de una fuente publica.

Obténgase de la fuente, sin excepcion alguna, veri-
ficacion por escrito de la exactitud de la comunica-
cion.

10. Cuadros: Los cuadros, cuyo propoésito es agru-
par valores en renglones y columnas faciles de asi-
milar, deben presentarse en una forma comprensible
para el lector. Deben poder explicarse por si mis-
mos y complementar el texto. Los cuadros no deben
contener demasiada informacion estadistica porque
resultan incomprensibles y confusos. Cada cuadro
debe colocarse en hoja aparte al final del manus
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crito y estar identificado con un nimero correlativo.
Tendra un titulo breve pero completo, de manera que
el lector pueda determinar sin dificultad lo que se
tabuld; indicara, ademas: lugar, fecha y fuente de la
informacion. Las comunicaciones breves tendran un
limite maximo de dos cuadros o figuras.

11. Figuras: Las ilustraciones (graficos, diagramas,
dibujos lineales, mapas, fotografias, etc.), se deben
utilizar para destacar tendencias y comparaciones
de forma clara y exacta. Deben ser faciles de com-
prender y agregar informacion, no duplicar la que
ya se ha dado en el texto. Las figuras y otras ilustra-
ciones deben estar en blanco y negro, no a colores.
Las fotografias deberan tener gran nitidez y excelen-
te contraste, e incluir antecedentes, escala, fuente
de origen y fecha. El exceso de cuadros, material
grafico o ambos resulta costoso, disminuye el efecto
que se desea lograr y ocupa mucho espacio. Es pre-
ciso seleccionar estos materiales cuidadosamente y
evitar, por ejemplo, dar la misma informacién en un
cuadro y en una figura.

12. Abreviaturas y siglas: Se utilizaran lo menos
posible. La primera vez que una abreviatura o si-
gla aparezca en el texto, hay que escribir el térmi-
no completo al que se refiere, seguido de la sigla
0 abreviatura entre paréntesis, como en el ejemplo,
Programa Ampliado de Inmunizacion (PAI). Se ex-
presaran en espafol [por ejemplo, DE (desviacion
estandar) y no SD (standard deviation)], excepto
cuando correspondan a entidades de alcance na-
cional (FBI) o conocidas internacionalmente por sus
siglas no espafiolas (UNICEF), o a sustancias quimi-
cas cuyas siglas inglesas estan establecidas como
denominacion internacional, como GH (hormona del
crecimiento), no HC.

13. Unidades de medida: Se utilizaran las unidades
del Sistema Internacional (Sl), que se basa en el sis-
tema métrico decimal.

Todos los trabajos deberan ser enviados con una
carta firmada por todos los autores en donde se
haga constar que el trabajo enviado no ha sido pu-
blicado con anterioridad, que no existe conflicto de
intereses y que en caso de publicarse los derechos
de autor seran de Metro Ciencia, por lo que su re-
produccion parcial o total debera ser autorizada por
esta revista. Todos los manuscritos seran sometidos
a una revision para poder ser aceptados para su pu-
blicacion.

Criterios de uniformidad

La revista ha establecido los siguientes criterios en
la estructura de presentacion:

¢ Todo el contenido deberéa estar en dos columnas.
Solo en aguellas secciones, como, por ejemplo,
Imagen Clinica y Publicaciones, que por disefio
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no se pueda realizar, se utilizara una columna.

e El|texto sera escrito en letra Times New Roman,
y sus diferentes variaciones de disefio (italicas,
versales, bold, etc.).

e Se dara preferencia a fotos, graficos e imagenes
originales. Para casos especiales se aceptaran
imagenes escaneadas o copiadas de otro texto
sin olvidarse de la fuente.

e Las fotografias deberan ser de tamafio adecua-
do para plasmar claramente lo que se pretende
explicar. No se incluiran aquellas fotos que no
tengan la suficiente resolucion y claridad.

e Los graficos y fotografias aceptados se imprimi-
ran siempre en full color, y mantendran el mismo
tipo y tamafno de letra en su titulo respectivo y
pie de grafico o foto.

Declaracion de privacidad

Los nombres y las direcciones de correo electronico
introducidos en esta revista se usaran exclusivamen-
te para los fines establecidos en ella y no se propor-
cionaran a terceros o para su uso con otros fines.

Cadigo de ética
Aspectos éticos

Antes de la presentacion de articulos de la revis-
ta Metro Ciencia del Hospital se recomienda a los
autores tener en consideracion lo estipulado por el
Comité Internacional de Etica en las Publicaciones
Cientificas, cuyas recomendaciones se encuentran
en el Cédigo de Conducta y Directrices de Mejores
Practicas para Editores de Revistas, a las cuales nos
adherimos. Dicha informacion se encuentra disponi-
ble en: http://publicationethics.org.

Metro Ciencia tiene una politica de deteccion de
faltas éticas de publicacion como: plagio, autoria
ficticia, cambios de autoria, publicaciéon redundan-
te, manipulacion de datos, y conflicto de interés no
revelado. En caso se detecte alguna falta ética de
publicacioén, la revista rechazara o retractara el ar-
ticulo y tomara las medidas recomendadas por el
Comité Internacional de Etica en las Publicaciones
Cientificas que contempla la informacion de la falta
al autor, a los demés autores, a la institucion donde
pertenece, a sus superiores, a la entidad fuente del
financiamiento, al comité de ética de su institucion, a
otras revistas cientificas y otras autoridades. Se utili-
zara un software informatico para fines de deteccion
de faltas éticas en publicacion.

Investigaciones experimentales en humanos y
animales

Los articulos que describen experimentos realizados
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en seres humanos, deben indicar si los procedimien-
tos seguidos estuvieron de acuerdo a las normas éti-
cas del Comité de Etica institucional o regional, y a la
Declaracion de Helsinki actualizada al 2013 (World
Medical Association Declaration of Helsinki: ethical
principles for medical research involving human sub-
jects. JAMA. 2013;310(20):2191-4).

Para la experimentacion en animales, los autores ten-
dran en consideracion las normas internacionales de
uso de animales de experimentacion, en particular
las recomendadas por la Office of Animal Care and
Use of National Institutes of Health (http://www.uss.
cl/wp-content/uploads/2014/12/Gui%CC%81a-pa-
ra-elCuidado-y-Uso-de-los-Animales-de-Laborato-
rio.pdf), asi como las pautas de la institucion o ley
nacional reguladora del cuidado y utilizacién de ani-
males de laboratorio.

Guias para desarrollo y presentacion de investi-
gaciones

Para la presentacion de articulos se recomienda a
los autores seguir las pautas establecidas interna-
cionalmente para el disefio, realizacion y presenta-
cion de diferentes tipos de estudios:

Ensayos controlados aleatorizados: CONSORT

(http://www.consort-statement.org/)
Requisitos de Autoria
El reconocimiento de la autoria debe basarse en:

1) Contribuciones significativas a la concepcion o
disefio del manuscrito, o a la recoleccion, analisis o
interpretacion de los datos;

2) Redaccion o revision critica importante del conte-
nido del manuscrito;

3) La aprobacion final de la version que se publicara,
Yy

4) La asuncion de la responsabilidad frente a todos
los aspectos del manuscrito, para garantizar que los
asuntos relativos a la exactitud o integridad de cual-
quier parte del mismo seran adecuadamente inves-
tigados y resueltos. La busqueda de financiacion, la
recoleccion de datos, o la supervision general del
grupo de investigacion no justifican por si solos la
autoria. Todas las personas consignadas como au-
tores deben cumplir los criterios de autoria, y todas
las que los cumplen deben aparecer en la lista de
autores.

Los colaboradores que no cumplen los criterios de
autoria deberian aparecer en la seccion de Agrade-
cimientos. Es imprescindible que cada autor del arti-
culo disponga de codigo ORCID (Open Researcher
and Contributor ID) con la finalidad de distinguir su
actividad académica y de investigacion: https://or-
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cid.org/.
Agradecimientos

En esta seccién se da las gracias a los colabora-
dores del estudio, es decir, a las personas que rea-
lizaron importantes contribuciones al articulo, inclu-
yendo a los participantes de ensayos clinicos. Debe
mencionarse en forma especifica a quién y porqué
tipo de colaboracion en la investigacion se realiza
el agradecimiento. Los colaboradores mencionados
en esta seccién deben consignar por escrito su au-
torizacion para la publicacion de sus nombres.

Ejemplos a incluir en los Agradecimientos: personas
que colaboran sélo dando ayuda técnica, colabora-
ciones en la redaccion del manuscrito, las jefaturas
de departamentos cuya participacion sea de carac-
ter general.

Declaracion de conflictos de interés

Los autores deben declarar cualquier relacion per-
sonal o comercial que pueda suponer parcializacion
y por tanto un conflicto de interés en conexién con
el articulo remitido. Los conflictos de interés pueden
ser directos o indirectos, incluyendo interés financie-
ro de los autores por parte de la empresa que auspi-
cia el estudio; asi como empleos, becas, pagos de
viaticos, viajes, consultorias, etc.

Si el autor tiene acciones en la empresa o es emplea-
do de la misma ya sea a tiempo completo o parcial,
debe indicarse en la declaracion de conflictos de
interés. El no hacerlo puede dar lugar a sanciones.

Anunciar las fuentes de apoyo financiero del estudio
no implica un conflicto de interés.

Proceso de evaluacion por pares

Metro Ciencia trabaja con las recomendaciones del
Comité Internacional de Editores de Revistas Bio-
médicas (Internacional Committee of Medical Jour-
nal Editors ICMJE http://www.icmje.org ); ademas
acata las recomendaciones éticas de la Asociacion
Mundial de Editores Médicos (World Association
of Medical Editors WAME http://wame.org/recom-
mendations-on-publication-ethics-policies-for-medi-
cal-journals) y del Comité de Etica en Publicaciones
(Committee on Publicaction Ethics COPE https://pu-
blicationethics.org).

Los pasos a seguir para el proceso de evaluacion
por pares es el siguiente:

1. Comité Editorial revisa que el manuscrito cumpla
con las normas relativas a estilo y contenido indi-
cadas en las instrucciones a los autores.

2. Todos los manuscritos seran sometidos al proce-
S0 de evaluacion por el sistema de revision
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1. por pares externos, se realizara segun el modelo
doble ciego. Los revisores tendran un plazo de 4
semanas para informar las observaciones.

2. En casos especificos se tomara en cuenta el
proceso de revision abierta acogiéndonos a las
nuevas tendencias de publicacion a nivel inter-
nacional. Es pertinente mencionar que en este
proceso se exponen los nombres del autor y los
revisores; ademas solo en esta modalidad de
revision las observaciones presentadas por los
revisores seran sometidas a votacion por parte
del Consejo Editorial.

3. Basandose en las recomendaciones de |0s revi-
sores; el editor comunicara al autor principal (en
un plazo no mayor a 30 dias habiles y via correo
electrénico) el resultado que tomdé el Consejo
Editorial de la revista, este resultado puede ser:

e Aceptacion sin observaciones.

e Aceptacion con observaciones o cambios
menores.

e Rechazado.

Si el manuscrito ha sido aprobado con modificacio-
nes, los autores deberan reenviar una nueva version
del manuscrito, en un plazo no mayor de 48 horas,
en el cual se debera realizar los cambios pertinen-
tes, atendiendo a las demandas y sugerencias de
los revisores.

4. Unavez el manuscrito sea enviado con las modi-
ficaciones sugeridas; el Consejo Editorial, final-
mente se pronunciara y dara la decision final de
cuando sera publicado su articulo.

Declaracion de copyright

El requisito principal para publicar en la Revista Me-
tro Ciencia, es exigir a los autores que suministren
informacion que indique que el texto no se ha publi-
cado anteriormente en formato impreso ni electréoni-
co en otra publicacion; ademas que el manuscrito
no se presentara a ninguna otra revista hasta que
el Cuerpo Editorial de la publicacion Metro Ciencia
tome una decision con respecto a su publicacion.

Los autores son exclusivamente responsables de
obtener el permiso para reproducir todo material
protegido por derechos de autor que forme parte del
manuscrito que se ha presentado.

En el caso de los articulos en los que se traduzca
el material citado, se debe identificar claramente la
fuente original e incluir un enlace electrénico o una
copia de ese texto en el idioma original al presentar
el manuscrito.

Los manuscritos de la Revista Metro Ciencia se pu-

Revista Metro Ciencia

blican bajo la modalidad de acceso abierto y se
distribuyen bajo los términos de la licencia Creati-
ve Commons Attribution-NonCommercialNoDerivs
3.0 IGO License, que permite su uso, distribucion
y reproduccion en cualquier medio, siempre que el
trabajo original se cite de la manera adecuada. No
se permiten modificaciones a los articulos ni su uso
comercial.

Politicas econémicas

La revista Metro Ciencia dentro de sus normas eco-
némicas hace referencia a los financiamientos a in-
vestigaciones y pagos de autores y pares ciegos.

Investigacion o articulo. Se solicita se detalle los da-
tos de la institucion o investigadores que han propor-
cionado financiacion econdémica para la realizacion
de la investigacion y/o la preparacion del articulo,
asi como que describa brevemente el papel que han
desempenado dichos patrocinadores en el disefio
del estudio. Si no existid ningun tipo de participa-
cion, por favor indiguelo también.

Autores y revisores. Los autores internos y externos
no reciben compensaciones econémicas por las pu-
blicaciones aceptadas y/o evaluadas; ademas los
pares ciegos (Comité Cientifico) tampoco recibiran
retribuciones econémicas por las publicaciones re-
visadas por ellos.

Politicas de preservacion digital

Revista Metro Ciencia con el propdésito de preservar
y conservar los manuscritos de todos los numeros
publicados trabaja de la siguiente manera:

Almacenamiento de forma interna en disco duro ex-
terno, los archivos son guardados mensualmente
(después de cada publicacion).

Respaldo de google drive, el cual se actualiza tri-
mestralmente.

Ingreso de los manuscritos en el Sistema FI-ADMIN-
de la base de datos LILACS/BIREME (https://fi-ad-
min.bvsalud.org/)

Proceso deteccion e identificacion del pla-
gio

La revista Metro Ciencia trabajara de la mano con
el apoyo informatico que permitira verificar que sus
manuscritos posean fuentes de consulta confiables
y originales, mismos que son:

Plagiarism Detector: es un software gratuito, disefia-
do para detectar, evitar y gestionar el plagio, inde-
pendientemente del idioma

Google Académico: Esta versiéon académica del
buscador funciona de la misma forma que el tradi-
cional Google, excepto que también puede servir
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Normas de publicacion

para detectar plagios en articulos, libros y otras pu-
blicaciones de corte educativo.

Se aceptaran los articulos que tenga al menos el
10% de coincidencias con otras fuentes bibliogra-
ficas.

Cabe mencionar que el porcentaje de coincidencia
supere el 10% el manuscrito seréa rechazado.

Guias Editoriales

La revista Metro Ciencia declara que hace uso de la
guia Equator-network, iniciativa que tiene el objetivo
de monitorizar y propagar el uso de las guias para
mejorar la calidad de publicacion cientificas promo-
viendo la transparencia y precision de investigacio-
nes de salud.

@ equator

network

La revista se adhiere a las recomendaciones de IC-
MJE, son un conjunto de pautas elaboradas por el
Comité Internacional de Editores de Revistas Médi-
cas para estandarizar la ética, la preparacion y el
formato de los manuscritos enviados para su publi-
cacion en revistas biomédicas.

i [CMIE

INTERNATIONAL COMMITTEE of
MEDICAL JOURNAL EDITORS
ICMJE Recommendations
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