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2. RESUMEN

Debido a un aumento notable en la incidencia de ROCM, el objetivo principal del
estudio es describir los hallazgos imagenologicos en la mucormicosis nasosinusal
presentes en los pacientes con mucormicosis rino-orbito-cerebral atendidos en el
Hospital Cayetano Heredia en el periodo Julio 2019-Julio 2023, por lo que se
recolectaran datos de las historias clinicas e imagenes del archivo del departamento
de radiologia. Se realizara estadisticas descriptivas para los datos cualitativos y

cuantitativos y se presentan como frecuencias, media y porcentajes.

Palabras claves: mucormicosis rino-orbito-cerebral (ROCM), hallazgos

imagenologicos, RM (resonancia magnética), TC (tomografia computarizada)
3. INTRODUCCION

La mucormicosis rino-orbitaria-cerebral (ROCM) es una afeccion potencialmente
mortal que resulta de la infeccion de las cavidades nasales, las orbitas y el cerebro
por un grupo de organismos fungicos pertenecientes al orden de los mucorales. (1)
La clasificacion taxondmica de Mucorales incluye 55 géneros y 260 especies. (2)
Es la segunda infeccion fungica mas frecuente después del aspergillus. (3) Es
altamente angioinvasivo y se propaga desde la nariz hasta los senos paranasales, las
Orbitas, los senos cavernosos, las meninges y el cerebro. (4) La incidencia de la
mucormicosis pre pandemia de COVID-19, se consideraba una enfermedad rara
con una incidencia anual estimada de 1,7 casos/millon y una mortalidad de hasta el
54%. La primera documentacién de mucormicosis asociada a COVID se notificd
en agosto de 2020 en EE.UU. Desde entonces, se han publicado varios informes y
estudios de Estados Unidos, Iran, Brasil, Italia, Turquia, Reino Unido e India. (1)

Los factores predisponentes incluyen diabetes no controlada, neoplasias



hematoldgicas malignas, trasplantes de 6rganos solidos y células madre, uso de
corticosteroides y un estado inmunocomprometido. (5) Desde el punto de vista
clinico, la etapa temprana de la ROCM suele presentarse con signos y sintomas
inespecificos de sinusitis, como fiebre, dolor de cabeza y obstruccion nasal. (6) Las
etapas clasicas de la progresion de la ROCM son: Estadio I: Infeccion de la mucosa
nasal y de los senos paranasales, Estadio Il: Afectacion orbitaria y Estadio IlI:

Afectacion cerebral.

La invasion del area retro-orbitaria se da a través de los senos paranasales,
especificamente los senos etmoidales y maxilares. Sadr-Hosseini et al. informaron
que el espacio pterigopalatino es el portal principal para la propagacion de la
infeccion otros sitios; la cual progresa hacia la drbita y el tejido blando facial, y
luego, a traves de la fisura orbitaria inferior, se extiende hacia el area retrobulbar y
mas hacia el apice orbitario. La diseminacion intracraneal se produce a través de
una de las siguientes vias: Fisura orbitaria superior, Arteria oftdlmica, Placa

cribiforme. (7)

El diagndstico sigue siendo un reto, por lo que es necesario que exista un alto grado
de sospecha clinica. Para un diagnostico presuntivo rapido, la microscopia directa
de KOH es un método econdmico pero invaluable y se recomienda
encarecidamente, junto con la histopatologia, que ofrece una herramienta
diagnostica importante para la demostracion de hifas fangicas tipicas de los
mucormicetos en biopsias de tejidos afectados. El cultivo de muestras es importante
en el diagnostico, ya que permite la identificacion a nivel de género, especie. Sin

embargo, presenta baja sensibilidad. (8)

La Tomografia Computarizada (TC) y la Resonancia Magnética (RM) son las

modalidades de diagnostico por imagenes utilizadas para evaluar el alcance de la



propagacion. La RM es la técnica mas sensible para el diagnéstico y estadificacion

de la enfermedad. (1)

Respecto a los antecedentes que se relacionan con nuestro estudio, se describen los

siguientes:

Jiang N, et al (2016) describen un estudio retrospectivo, con una muestra de 11
casos. Encontrando en 8 pansinusitis y en 3 sinusitis maxiloetmoidal. En todos se
observo el engrosamiento de la mucosa sinusal y la extension de las lesiones a las
Orbitas, 4 presentaron trombosis de senos cavernosos, 1 dilatacion del sistema
ventricular y surcos corticales, y 1 tromboflebitis del seno lateral derecho. La RM
realizada en un paciente revel6 una lesion localizada en el seno esfenoidal, que
afectaba al apice orbitario izquierdo (3). Raab P, et al (2017) realizaron un estudio
retrospectivo, una muestra de 8 casos. Donde 7 tenian hallazgos anormales de los
senos paranasales y los tejidos adyacentes no mostraron destruccion de la pared
Osea de los senos paranasales, 7 mostraron cambios inflamatorios en la fosa
infratemporal y en los tejidos faciales/periorbitarios, 3 sufrieron invasion fangica
del seno cavernoso y la arteria carotida y 1 tuvo infeccion local del paladar duro
solamente. (9) Therakathu J, et al (2018) realizaron un estudio retrospectivo, con
una muestra de 43 pacientes, se encontrd que el seno etmoidal fue el méas afectado
(37,86%). En 34,79% habia afectacion de multiples senos paranasales. En 21,49%
la combinacién de maxilar, etmoides y esfenoidal fue la mas frecuente. En 79,1%
afectacion unilateral. En el 60% la TC de las paredes circundantes de los senos
paranasales afectados fueron normales, la afectacion dsea en forma de erosiones y
destruccidn se observé en 40%, en 17, 39% la afectacion de la cavidad nasal en la
TC se observé en forma de hipertrofia inflamatoria inespecifica de cornetes y

liquido inflamatorio en la cavidad nasal. En la RM, las imagenes de T2W, las



lesiones rinocerebrales. se observaron como: engrosamiento hiperintenso de la
mucosa T2 y liquido hiperintenso intrasinusal T2 en 32%. El signo de “cornetes
negros” se encontro solo en 2 pacientes de los 14 pacientes con RM post contraste.
(10) Joshi AR, et al (2021) realizaron un estudio retrospectivo que incluyo a 25
pacientes. La TC mostré afectacion del seno maxilar en los 25 pacientes, 19
celdillas etmoidales, 8 seno frontal y 10 seno esfenoidal. En 20 se observaron
erosiones 0seas de las paredes de los senos paranasales, en 11 focos aéreos en las
estructuras Oseas de los senos paranasales afectados. Los 10 pacientes que se
sometieron a RM mostraron un contenido de senos paranasales hiperintensos en T2
con un aumento del engrosamiento de la mucosa. En las imagenes con contraste,
18 mostraron un realce de los tejidos blandos que obliteraba la grasa retroantral, 8
areas focales de falta de realce de la mucosa (es decir, el signo de “cornete negro”).
(11) Prabhakar A, et al (2023) realizaron un estudio retrospectivo, que incluyé a 50
pacientes. Los senos etmoidales fueron los mas afectados, seguidos por los senos
maxilares, esfenoidales y frontales. Se observé en 9 adelgazamiento y erosiones del
paladar duro (18%), 17 mostraron dehiscencia de la ldmina papiracea (34%), en 34
alteracion de grasa retromaxilar (68%). La sinusitis etmoidal grave se asocio
significativamente con la afectacion de la fosa pterigopalatina ipsilateral. Ademas
32 tenian afectacion de los musculos extraoculares (64%) y 42 velamiento de grasa
orbitaria (84%). Los senos cavernosos se vieron afectados en 5 pacientes y 3 con

infartos temporales. (2)

Kumar I, et al (2023), describen un estudio prospectivo, con una muestra de 47
pacientes. Se encontrd que 43 pacientes mostraron afectacion nasosinusal. La
afectacion del seno maxilar fue la mas frecuente (71%), seguida del seno etmoidal

y el seno esfenoidal. En la cavidad nasal, los cornetes medios e inferiores del lado



derecho se vieron mas afectados en comparacion que el izquierdo, 25 afectacion de
los tejidos blandos circundantes en forma de regidn premaxilar, grasa retroantral,
fosa pterigopalatina, fosa infratemporal, y 2 paladar. Las Orbitas estuvieron
involucradas en 23 casos, 17 pacientes tenian afectacion cerebral. Los hallazgos
imagenologicos en estos pacientes fueron en 12 engrosamiento y realce meningeo
anormal, afectacion del seno cavernoso y en 10 estrechamiento de la ICA, en 4

infartos lacunares y en 9 abscesos. (1)

Patil C, et al (2023), describen un estudio prospectivo que incluye un total de 32
casos. Se encontrd que el patrén principal de afectacion de los senos paranasales
fue el engrosamiento de la mucosa, mientras que otros patrones fueron la
opacificacion parcial o completa de los senos paranasales, los niveles de aire-
liquido y las burbujas de aire dentro de los niveles de liquido. Los estudios de
contraste tuvieron diferentes tipos de patrones de realce, y pocos casos no mostraron
ningun realce en absoluto, lo que es altamente sugestivo de necrosis. Ademas, hubo
2 casos de “signo del cornete negro” y un caso de bola fingica del seno maxilar. Se
observd afectacion extranasal en 27 casos, de los cuales 11 tenian afectacion
orbitaria, periorbitaria y maxilofacial de los tejidos blandos; en 3 el nervio dptico

se vio afectado y el cerebro esta afectado en 4 casos. (12)

Hassan RM, et al (2023) realizaron un estudio retrospectivo que incluy6 a 52
pacientes. Se encontré que el seno maxilar fue el mas afectado (96,2%). En la
mayoria de los pacientes (57,7%) se vieron afectados multiples senos paranasales.
La afeccion unilateral fue mas frecuente (76,9%). En T1WI, todas las lesiones
fueron isointensas o levemente hipointensas. En T2WI, las lesiones fueron
heterogéneas en 19 pacientes (36,5%), hiperintensas en 18 (34,6%) e isointensas a

levemente hipointensas en 15 (28,8%). 45 pacientes se sometieron a pruebas de



contraste (86,5%), de los cuales en 18 (34,6%) se observo un aumento de los tejidos
blandos que obliteraba la grasa retroantral. En 30 (57,7%) el signo del “cornete
negro”, 43 afectacion orbitaria (82,7%), 7 afeccion del nervio optico (13,5%) y 11
afeccion del musculo extraocular (21,2%). La fosa pterigopalatina estuvo
comprometida en 4 pacientes (7,7%), 3 tenian extension del seno cavernoso (5,8%)

y 2 tenian realce meningeo (3,8%). (13)

Shrikrishna, et al (2023) realizaron un estudio de cohorte retrospectivo, con una
muestra de 34 pacientes. Donde se encontré que el suelo de la cavidad nasal estuvo
implicado en 7 pacientes del grupo ROCM vy ninguno del grupo no ROCM
(p=0,008). La pared lateral nasal afectada en 16 del grupo de ROCM y ninguno del
grupo de no ROCM (p = 0,0001). El hueso de los senos paranasales afectado en 9
del grupo ROCM vy 2 del grupo no ROCM (p = 0,03). La erosion 6sea maxilar
aislada se observd en 1 del grupo ROCM y 5 del grupo no ROCM (p = 0,08).
Erosién Gsea aislada del seno esfenoidal en 1 del grupo de ROCM vy en ninguno del
grupo sin ROCM (p=0,9). Afectacion tanto del maxilar como del etmoides en 3 del
grupo ROCM y en 5 del grupo no ROCM (p = 0,43). El paladar duro se vio afectada
en 8 del grupo ROCM vy ninguno del grupo no ROCM (p = 0,003). El area
premaxilar se vio afectada en 9 del grupo ROCM vy ninguno del grupo no ROCM
(p= 0,001). EI area retromaxilar estuvo comprometida en 11 del grupo ROCM y
ninguno del grupo no ROCM (p=0,0001). La fosa pterigomaxilar comprometida en
10 del grupo ROCM y ninguno del grupo no ROCM (p=0,0001). La afectacién dsea
pterigopalatina en 8 del grupo de ROCM y en ninguno del grupo sin ROCM
(p=0,003). La fosa infratemporal comprometida en 3 del grupo ROCM y ninguno
del grupo no ROCM (p = 0,23). Se observo afectacién intracraneal en 2 del grupo

ROCM vy en ninguno del grupo no ROCM (p = 0,49). (14) Kaur M, et al (2023)



realizaron un estudio retrospectivo; en el que se incluyeron 60 pacientes. Donde
encontrd que la afectacion nasal se observd como engrosamiento de la mucosa con
alteracion de la intensidad de la sefial, asi como realce, material necrdtico
heterogéneo o sin realce en las cavidades nasales y, clasicamente, sin realce del
cornete, denominado “signo del Cornete negro” en el 31,6%, el seno etmoidal
(88,33%) el mas frecuente afectado, seguido del maxilar (83,33%) y afectacion dsea
en el 40% de los participantes. El engrosamiento de la mucosa aparecié hipointenso
en las imagenes de TIW1 en la mayoria de los casos y en las imagenes de T2W1
mostré un aspecto variable. EI material intrasinusal aparecio hipointenso en T1y
heterogénea en T2 en la mayoria de los casos. Posterior al contraste, se encontrd
que la mayoria de los pacientes que tenian una afectacion completa o casi completa
de la luz del seno maxilar mostraron un realce heterogéneo irregular en forma de
material pobre o sin realce en el fondo. En el 68,33% afectacion de la grasa
periantral y retroantral. En el 35.83% la celulitis orbitaria/inflamacion periorbitaria.
En 23.33% afectacion cerebral isquemia/infarto y 13.3%. afectacion/trombosis del

seno cavernoso. (15)

Por lo descrito anteriormente, ante la variabilidad de presentacion de las
caracteristicas imagenoldgicas, y usencia trabajos realizados en Peru, se propone la

realizacion de este proyecto.
4. OBJETIVOS
a) Objetivo general

Describir las caracteristicas imagenologico de la mucormicosis rino-orbito-cerebral
en pacientes atendidos en el Hospital Cayetano Heredia en el periodo Julio 2019-

Julio 2023.
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b) Objetivos especificos.

Describir los hallazgos imagenoldgicos en la mucormicosis nasosinusal presentes en
los pacientes con mucormicosis rino-orbito-cerebral atendidos en el Hospital

Cayetano Heredia en el periodo Julio 2019-Julio 2023.

Describir los hallazgos imagenoldgicos en la mucormicosis extra sinusal presentes
en los pacientes con mucormicosis rino-orbito-cerebral atendidos en el Hospital

Cayetano Heredia en el periodo Julio 2019-Julio 2023.
5. MATERIAL Y METODO
a) Disefio del estudio:

El presente proyecto de investigacion corresponde a un estudio descriptivo,
retrospectivo y de corte transversal. La recoleccién de los datos se hara de las
historias clinicas de los pacientes y las imagenes tanto de tomografia
computarizada con o sin contraste y resonancia magnética con contraste se
tomaran del archivo del departamento de Radiologia del Hospital Cayetano
Heredia de todos los pacientes con diagnostico de mucormicosis rino-orbito-
cerebral atendidos en el Hospital Cayetano Heredia en el periodo julio 2019-

julio 2023.
b) Poblacién:

La poblacion tomada sera de todos los pacientes con diagnoéstico de mucormicosis
rino-orbito-cerebral atendidos en el Hospital Cayetano Heredia en el periodo de
julio 2019-julio 2023, que cumplan con los criterios de inclusion y de exclusion

del estudio.

11



Criterios de inclusién

» Historias clinicas completa de pacientes con diagndstico de mucormicosis rino-
orbito-cerebral atendidos en el Hospital Cayetano Heredia en el periodo de julio

2019-julio 2023.

» Historias clinicas de pacientes con diagnostico confirmado mediante
histopatologia de mucormicosis rino-orbito-cerebral atendidos en el Hospital

Cayetano Heredia en el periodo de julio 2019-julio 2023.

» Archivo de imagenes completo para tomografia con o sin contraste y resonancia
magnética con contraste de los pacientes con diagnostico de mucormicosis rino-
orbito-cerebral atendidos en el Hospital Cayetano Heredia en el periodo de julio

2019-julio 2023.
Criterios de exclusion
» Historias clinicas con datos incompletos.

» Historias clinicas con diagnostico no confirmado mediante histopatologia de

mucormicosis rino-orbito-cerebral.
» Historias clinicas que no cuenten con archivo imagenoldgico completo.
c¢) Muestra:

La muestra serd no aleatoria por conveniencia, de todos los pacientes con
diagndstico de mucormicosis rino-orbito-cerebral atendidos en el Hospital

Cayetano Heredia en el periodo de julio 2019-julio 2023.
d) Definicién operacional de variables:
Variables de estudio

» Caracteristicas imagenoldgicas de mucormicosis nasosinusal.

12



>

Caracteristicas imagenologicas de mucormicosis extra sinusal.
e) Procedimientos y técnicas:
Fase pre-analitica:
Elaboracién del proyecto de investigacion.
Elaboracion de la ficha de recoleccion de datos con las variables descritas.

Busqueda de historias clinicas de los pacientes con diagnostico confirmado de
mucormicosis rino-orbito-cerebral mediante histopatologia atendidos en el

hospital Cayetano Heredia en el periodo julio 2019 a julio 2023.

Busqueda del archivo imagenoldgico de las historias clinicas de los pacientes con
diagnostico de mucormicosis rino-orbito-cerebral atendidos en el hospital

Cayetano Heredia en el periodo julio 2019 a julio 2023.

Realizacion del llenado de las fichas de recoleccién de datos de las historias

clinicas.

Fase analitica:

Tabulacion de la informacion recopilada en las fichas de datos.
Andlisis descriptivo en el programa estadistico SPSS version 26.

Realizacion de la evaluacion imagenoldgica a cargo de dos radidlogos

experimentados del Hospital Cayetano Heredia.

Los hallazgos radioldgicos de las tomografias computarizadas y las resonancias

magneéticas se analizaran y se informaron descriptivamente.
Fase post-analitica

Redaccidn del proyecto final a cargo del investigador

13



» Presentacion final del proyecto de investigacion.
f) Aspectos éticos del estudio:

Al tratarse de un estudio retrospectivo se trabajard con las historias clinicas
cuidando en todo momento la identidad del paciente. Este proyecto de
investigacion sera presentado al Comité Institucional de Etica de la Universidad
Peruana Cayetano Heredia y al comité de ética del Hospital Cayetano Heredia para

su aprobacion.
g) Plan de analisis:

Las estadisticas descriptivas para los datos cualitativos a saber, afectacion
nasosinusal y afectacion orbitaria e intracraneal, se presentan como frecuencias y
porcentajes. Los hallazgos imagenoldgicos de las tomografias computarizadas y
las resonancias magnéticas se analizaran y se informaron descriptivamente.
Ademas, la frecuencia de los diferentes parametros se presentara como media 0

porcentaje.

14
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7. PRESUPUESTO Y CRONOGRAMA

a. Presupuesto
Para el presente proyecto de investigacion se necesitard un fondo de S/.1323.00
para los gastos descritos a continuacion.
Utiles de oficina:

» 1 millar de hojas bond: S/.13.00

» Impresion de Formatos de recoleccion de datos S/.10.00
Trasporte:

» Movilidad al hospital S/.400.00
Pago de solicitudes

» Derecho a tramites documentarios y/o permisos, fondo de S/. 400.00
Gastos e imprevistos

» Gastos de contingencia S/.500.00

b. Cronograma de actividades

Diagrama de Gantt

Set-2023 Oct-2023 Nov-2023 Dic-2023 Ene-2024 Feb-2024

Actividades 1121314123412 (3|4|1]2|3(4|1|2[3|4(1]2|314

Busqueda de bibliografia

Redaccion del proyecto

Revision por el comité

de evaluador

Levantamiento de

observaciones

Muestra

Procesamiento y

analisis de datos

Redaccion del

manuscrito final

Presentacion de trabajo

de investigacion
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8. ANEXOS

ANEXO N°01

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

VARIABLES DIMENSIONES DEFINICION OPERACIONAL INDICADORES TIPO DE VARIABLE Y
ESCALA DE MEDICION
Maxilar
Etmoidal anterior Puntuacion de 0-2 por cada lado a) leve (1-3)
Lund-Mackay Etmoidal posterior 0: sin anomalia b) moderado (4-10) Categorica, nominal
score — TC Esfenoidal 1: opacificacion parcia €) severo (>10)
Frontal 2: opacificacion completa
Complejo osteomeatal
Caracteristicas Engrosamiento mucoso TC Mucosa sinusal > 2 mm a) Si Categorica, nominal
imagenologicas de | pasosinusal b) No
mucormicosis RM C/C T1: hipointenso a) si Categoérica, nominal
nasosinusal. T2: hiperintenso b) no
(TCYRM) ocupacion de los senos paranasales (RM) T1 hipointenso a) si Categorica, nominal
T2 Hipointenso b) no
Cornetes nasales inferiores (RM C/C) T1-hipointenso a) si Categorica, nominal
T2-hiperintenso b) no
Cornetes nasales medios (RM C/C) T1-hipointenso a) si Categorica, nominal
T2-hiperintenso b) no
Maxilar Erosiones, destruccion Osea
Afectacion 6sea | Etmoidal adelgazamiento, dehiscencia (ruptura en a) si Categorica, nominal
(TC) Esfenoidal la continuidad) de paredes de senos b) no
Frontal paranasales
Region premaxilar Compromiso de region premaxilar c) Si b)No Categorica, nominal
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Caracteristicas
imagenoldgicas de
mucormicosis extra-
nasosinusal

(RM C/C)

Afectacion de Grasa retroantral Compromiso de region retroantral a) Si b)No Categorica, nominal
los tejidos Fosa pterigopalatina Compromiso de fosa pterigopalatina a) Si b)No Categorica, nominal
blandos Fosa infratemporal Compromiso de region infratemporal a) Si b)No Categorica, nominal
Paladar Compromiso de region de paladar a) Si b)No Categorica, nominal
Preseptal Compromiso de region preseptal a) Si b)No Categorica, nominal
Afectacion Extraconal Compromiso de region extraconal a) Si b)No Categorica, nominal
orbitaria Musculos extraoculares Compromiso de musculos extraoculares a) Si b)No Categorica, nominal
Nervio optico Compromiso de nervio 6ptico a) Si b)No Categorica, nominal
Saco lagrimal Compromiso de saco lacrimal a) Si b)No Categorica, nominal
Engrosamiento meningeo | Compromiso de meninges a) Si b)No Categorica, nominal
Seno cavernoso y arteria Compromiso de seno cavernoso y arteria a) Si b)No Categorica, nominal
carotida interna carotida
Afectacion Encefalitis Compromiso meninges b) Si b)No Categorica, nominal
intracraneal Infartos cerebrales Hallazgos de infartos cerebrales a) Si b)No Categorica, nominal
Absceso Hallazgos de absceso a) Si b)No Categorica, nominal
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N° caso:

ANEXO N°02

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

CARACTERISTICAS IMAGENOLOGICAS

Nasosinusales

Lund-Mackay score — TC

Maxilar

Etmoidal

Esfenoidal

Frontal

Complejo osteomeatal

Puntuacion total

Clasificacion:

mucosa - TC (>2mm)

Engrosamiento de D

Maxilar

Etmoidal

Esfenoidal

Frontal

D: derecho I: izquierdo B: bilateral

Engrosamiento de
mucosa — RM C/C

TThipo-
Intenso

T2 hiper-
intenso

Maxilar

Etmoidal

Esfenoidal

Frontal

Cornete nasal inferior RM C/C

SI | NO

T1 hipointenso

T2 hiperintenso

Cornete nasal inferior RM C/C

SI | NO

T1 hipointenso

T2 hiperintenso

Afectacion osea — TC

S1

NO

Maxilar

Etmoidal

Esfenoidal

Frontal

Describir caras afectadas:
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Extra sinusales: RMN C/C

Afectaciéon de Tejidos
Blandos

SI

NO

Region premaxilar

Grasa retroantral

Fosa pterigopalatina

Fosa infratemporal

Paladar

wlivliviiwilw

Afectacion Orbitaria

NO

Preseptal

Extraconal

Musculos extraoculares

Nervio 6ptico

Saco lagrimal

olo|o|o|o|»

Afectacion Intracraneal

SI

NO

Engrosamiento meningeo

Seno cavernoso

arteria caroétida interna

Encefalitis

Nervio 6ptico

Infartos cerebrales

Absceso




