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RESUMEN:

INTRODUCCION: La Actinomicosis constituye aun hoy un reto diagnostico-terapéutico, tanto para
el médico clinico como para el cirujano; mostrandonos renovados aspectos de una entidad clasica. El
aislamiento de nuevas especies patdogenas para el hombre y la permanente comunicacion de casos en

variadas localizaciones asi lo demuestran.

OBJETIVOS: Destacar la vigencia de este agente etiolégico y demostrar que el espectro de
presentaciones de la enfermedad se ha ampliado, documentandose ya sea como localizaciones
primarias o secundarias en sitios poco habituales; apareciendo no solo en huéspedes inmuno-
competentes sino también en huéspedes especiales, comprometidos o inmunocomprometidos, con
diversas manifestaciones clinicas. Definir el rol de Actinomyces spp. como patogeno oportunista.

Realizar un aporte al manejo clinico-terapéutico.

MATERIALES Y METODOS: Se realizo un estudio prospectivo de 37 casos de Actinomicosis en
localizaciones profundas durante un periodo de 25 afios (1985-2010). Se incluyeron huéspedes
especiales y/o presentaciones infrecuentes. El diagnostico se documentd por el aislamiento
microbioldgico en examen directo y cultivo y/o estudio histopatologico. Se realizaron coloraciones de
Gram, Ziehl Neelsen, Kinyoun, Hematoxilina-Eosina, Giemsa, Metenamina-Plata de Gomori, PAS y
cultivos en medios anaerdbicos y aerdbicos. Se efectud el procesamiento estadistico de la muestra
mediante una ficha de recoleccion de datos, utilizandose medidas de posicion, dispersion y analisis de

las variables, mediante los test de Fisher y de Chi-cuadrado.

RESULTADOS: La edad media fue de 45,5 afios, con un rango de 66 afios; 59,5% fueron varones y
40,5% mujeres. Se observé un aumento de la frecuencia de casos en progresion geométrica por
décadas, con predominio entre 2000-09 del sexo femenino, con una relacion varon—mujer de 1/1,2; asi
como la incidencia en poblacion > 60 afios. Los pacientes presentaron factores de riesgo en 78,4% de
los casos, patologias subyacentes condicionantes en 89,2% y comorbilidades en 81,1%; siendo 56,8%
huéspedes comprometidos y 43,2% inmunocomprometidos. Las presentaciones clinicas incluyeron:
sistémica diseminada con bacteriemia (8,1%) y localizada (91,9%): pelviana (23,5%), digestiva con
tlceras mucosas (17,6%), tejidos blandos (14,7%), toracico-pulmonar (11,8%), abdominal (11,8%),
osea (11,8%), cervicofacial con adenitis (5,9%) y peri-ocular (2,9%). Como localizaciones
secundarias se observaron el compromiso urinario (13,5%) y neurologico (5,4%). La diseminacién
secundaria se presentd en 86,5% de los casos; siendo hematogena en 12,5%, linfatica en 6,2% y por
contigiiidad en 87,5%. La puerta de entrada fue aparente en 51,4% de los pacientes e inaparente en
48,6%. El diagndstico no se realizo a la admision en ninglin caso, como principal ni diferencial. Se
confirmo por el aislamiento bacteriologico en 35,1% de los casos; en hemocultivos seriados en 7,3% y
urocultivo en 2,1%; por puncion biopsia con aguja fina, o muestra quirargica de tejidos en 25,7%. Se
efectuod por estudio histopatologico en 75,7% y en forma conjunta en 10,8% de los casos. La media de

internacion fue prolongada 29,9 dias y el periodo transcurrido entre la admision y el diagnéstico de
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certeza fue de 23,5 dias, con un rango de 233 dias. El laboratorio demostr6 anemia (61,5%), con
leucocitosis (73,3%), neutrofilia (70%), trombocitopenia o trombocitosis (41,2%), VSG acelerada
(92%), PCR positiva, alteracion del hepatograma (59,4%) GPT, GOT, FA y GGT, hiperbilirrubinemia
directa, hipoalbuminemia, hipergammaglobulinemia, trastornos hidroelectroliticos y gasométricos. El
estudio por imagenes se realizd en 86,4% de los casos. El tratamiento fue médico en 94,6% y
combinado médico-quirtrgico en 70,3% de los casos. Se efectué6 mediante antibidticoterapia
parenteral en 77,1% y oral de inicio en 22,9% de los casos. Los antibioticos mas utilizados fueron:
penicilina G sddica IV en 40% y otros esquemas asociados en 60% de los casos. El tiempo medio de
tratamiento fue de 130 dias, con una mediana de 180 dias. Las intervenciones quirurgicas mas
frecuentes fueron laparotomia exploradora (50%), desbridamiento de tejidos blandos (30,8%) y
amputacion (11,5%). La media entre el diagnéstico confirmado y el tratamiento quirargico fue de
21,75 dias, con una mediana de 6 dias. La curacion clinica se observo en 91,9% de los casos, con
recurrencia en 2,7%, siendo las principales secuelas la fibrosis, estenosis, fistulas y perforacion. La

mortalidad fue 8,1%.

CONCLUSIONES: Se observo una mayor incidencia de casos en la década 2000-09, con predominio
en el sexo femenino, correlacionado al incremento de algunas presentaciones como la pelviana y la
prevalencia en el grupo etario > 60 afios; procediendo el 62,1% de localidades del interior. Se
destacaron los factores de riesgo asociados, como el alcoholismo (44,8%), tabaquismo y trauma
previo (31%); asi como patologias subyacentes y comorbilidades. El aislamiento se efectud en
huéspedes especiales, comprometidos (56,8%) o inmunocomprometidos (43,2%); tnico o en
asociacion con otras bacterias (83,8% y 16,2% respectivamente) y en presentaciones no habituales. A
partir de la localizacion primaria, se produjo la diseminacion secundaria (86,5%) por contigiiidad o
metastasica, por via hematégena o linfatica; comprobandose la asociacion estadisticamente
significativa al tipo de huéspedes comprometidos. La puerta de entrada fue inaparente en 48,6%, lo
que avala la hipoétesis de diseminacion via hematdgena o linfatica a distancia. La asociacion a
neoplasia (43,8%) en huéspedes inmunocomprometidos y a DIU (40% de los casos de sexo femenino
y 75% de la presentacion pelviana), fue notable. Las presentaciones digestiva y abdominal se
asociaron a huéspedes inmunocomprometidos; la pelviana, de tejidos blandos, 0sea, sistémica y peri-
ocular a comprometidos. Las alteraciones inmunoldgicas relacionadas consistieron en el compromiso
de la inmunidad innata, la disrupcion de la barrera cutdneo-mucosa y el déficit de la inmunidad
adaptativa, tanto humoral como celular, donde Actinomyces spp. juega un rol como patdgeno
oportunista. En localizaciones infrecuentes, debe considerarse a esta patologia en el diagnostico

diferencial inicial, ya que la ausencia de sospecha conduce al retardo diagndstico-terapéutico.

Palabras clave: Actinomicosis; huéspedes especiales; inmunocomprometido; presentaciones

infrecuentes; diagndstico; tratamiento.
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SUMMARY:

INTRODUCTION: The Actinomycosis represents even today, a diagnostic-therapeutic challenge for
clinicians and surgeons, as it shows renewed aspects of a classic entity. The isolation of new

pathogenic species for the human and the permanent reports of cases in varied location prove that.

OBJECTIVES: First, to emphasize the validity of this etiologic agent and to probe that the spectrum
of the illness presentation has increased being documented as primary or secondary location in
unusual places. Then, to demonstrate that appears not only in immune competent hosts, but in
specials, compromised or immune compromised hosts also with several clinics expressions. Other
objectives are to define Actinomyces role as an opportunist pathogen and to make a contribution to

clinic-therapeutic management.

MATERIALS AND METHODS: It was performed a prospective study of 37 Actinomycosis case
series in deep sites, for 25 years period (1985-2010). Specials hosts and/or infrequent presentations
have been included. The diagnostic was established through microbiologic isolation in direct
examination and culture and/or histopathologic study. Gram, Ziehl Neelsen, Kinyoun, Hematoxilina-
Eosina, Giemsa, Methenamine-Silver of Gomori and PAS smears; anaerobic and aerobic culture were
made. The statistical data processing of the sample through file data collection has been made using

position and dispersion measurements analysis of the variable through Fisher and Chi-square tests.

RESULTS: The mean age was 45,5 years with a range of 66 years; 59,5% was male and 40,5%
female. It was observed an increased of the frequency of cases in geometric progress per decade, with
female predominance among 2000-09, with a man—woman ratio of 1/1, 2; as well the incidence in >
60 years. The patients presented risk factors in 78,4% of cases, underling pathologies (89,2%) and
comorbidities (81,1%); being 56,8% compromised and 43,2% immune compromised hosts. The
clinical presentations included: systemic disseminated with bacteremia (8,1%) and localized (91,9%):
pelvic (23,5%), digestive with mucous ulcers (17,6%), soft tissues (14,7%), lung and thoracic
(11,8%), abdominal (11,8%), bone (11,8%), cervicofacial with adenitis (5,9%) and periocular (2,9%).
As secondary sites were observed the urinary (13,5%) and neurologic compromised (5,4%).
Secondary spreading was presented in 86,5% of cases; being hematogenous in 12,5%, lymphatic in
6,2% and by contiguity in 87,5%. The source of infection was apparent in 51,4% of patients and
unapparent in 48,6%. The diagnosis was not done on admission in any case, main or differential
diagnosis either. It was confirmed by bacteriologic isolation in 35,1% of cases, by serial blood culture
in 7,3%, urinary culture in 2,1%, by fine needle biopsy, or surgical tissue biopsy in 25,7%. It was
documented by histopathologic study in 75,7% and by both methods, in 10,8% of cases. The mean
time of hospitalization was prolonged, 29,9 days and the time between the admission to the certain

diagnosis, was 23,5 days, ranged to 1- 233 days. The laboratory demonstrated: anemia (61,5%), with
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leukocytosis (73,3%), neutrophylia (70%), thrombocytopenia or thrombocytosis (41,2%), erythrocyte
sedimentation rate accelerated (92%), C-reactive protein increased, changes of hepatic probes
(59,4%), SGPT, SGOT, PA, GGT, direct bilirubin; albumin, gamma globulin, electrolytic and
gasometry changes. Imaging diagnostic were done in 86, 4% of the cases. Therapy was medical in
94,6% and medical-surgical in 70,3% of cases. It was made by parenteral therapy in 77,1% and oral
initial in 22, 9% of cases. The most commonly used antibiotics were: penicillin G IV in 40%, and
other antibiotics associated in 60% of cases. The mean time of therapy was 130 days, with a median
of 180 days. Most frequent surgical interventions were laparotomy (50%), soft tissue debridement
(30,8%) and amputation (11,5%). The mean time between the established diagnostic and surgery
therapy was 21,75 days, with a median of 6 days. The clinical cure was observed in 91,9% of cases,
with recurrence in 2,7%; the main sequelac of the illness were the fibrosis, stenosis, fistula and

perforation. The mortality was 8,1%.

CONCLUSIONS: It was observed a greater incidence of cases in 2000-09 decade, with female
predominance correlated with the increase of some presentation as the pelvic, and prevalence in the
age group > 60 years; coming from interior localities 62,1%. It is emphasized the risk factor
associated, such as the alcoholism (44,8%), tobacco smoking and trauma previous (31%), underling
pathologies and comorbidities also. The isolation was made in specials hosts, compromised (56,8%)
or immune compromised (43,2%); alone (83,8%), or in association with others bacterium (16,2%) and
in unusual presentations. From the primary sites, was produced the secondary spreading (86,5%) by
contiguity or metastases hematogenous or lymphatic via; which is significantly associated with the
compromised host. The source of infection was unapparent in 48,6%, which endorses the hypothesis
of hematogenous or lymphatic distance route of spreading. The association with neoplasia (43,8%) in
immune compromised host; and at DIU (40% of cases in female and 75% of pelvic presentation) was
remarkably. The digestive and abdominal presentations were associated with immune compromised
host and pelvic, soft tissue, bone, systemic and periocular with compromised host. The immunologic
disturbance involves the compromised of innate immunity, the rupture of the cutaneomucosal barrier
and the deficiency of the adaptative immune system, humoral and cellular, where Actinomyces spp.
plays a role as opportunistic pathogen. In infrequent location this pathology must be considered in the

initial differential diagnostic, since the absence of suspicion leads to the diagnostic-therapeutic delay.

Key words: Actinomycosis; specials host; immune compromised; infrequent presentations; diagnosis;

therapy.
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Capitulo 1

INTRODUCCION:
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INTRODUCCION:

La Actinomicosis por diversos motivos representa un
problema diagnoéstico actual, ya que generalmente no es considerada como hipdtesis
en el razonamiento clinico inicial, a diferencia de otras patologias infecciosas;

arribandose a un diagnostico tardio, a veces como un hallazgo no esperado (1, 2).

Su incidencia ha disminuido desde la era preantibiotica, en la que fue una infeccion
frecuente y de mayor gravedad, debido al advenimiento de la antibioticoterapia y el
avance en la higiene orodental, lo que ha dificultado su actual reconocimiento e

identificacion precoz; constituyendo una entidad casi olvidada por el médico general.

Sin embargo, el hallazgo de nuevos casos en variadas presentaciones, motiva y

denota que Actinomyces es un patdgeno que permanece ain vigente.

La Actinomicosis, todavia en el presente continua eludiendo a los clinicos, como ya
lo afirmaron Weese y Smith en 1975, en “Un estudio de 57 casos de Actinomicosis,
sobre un periodo de 36 afios” (2). Constituye un reto desde el punto de vista

diagnostico y ha sido denominada “la enfermedad con mas diagndsticos erroneos”

(1,2).

Cope (3), en su clasica monografia realizada en Oxford en 1938, que incluye 1.330
pacientes con Actinomicosis y en la revision de 1949 sobre Actinomicosis visceral,

afirma que “ninguna otra afeccion confunde mas a médicos experimentados” (4).

Sus caracteristicas de microorganismo bacteriano grampositivo, anaerobio o micro-
aerofilico; que semeja un hongo en su apariencia y conducta, tornan mas dificil su
reconocimiento; haciendo necesaria la sospecha clinica para obtener los cultivos

apropiados (2).

La identificacion del microorganismo en muestras clinicas, mediante la tincion de
Gram y cultivos en anaerobiosis, se obtiene en una minoria de casos, (menos del

50%); debido al crecimiento rapido de otras bacterias que pueden estar asociadas, a

12
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los estrechos requerimientos del cultivo y a la terapia antibidtica supresora, que logra

interferir su aislamiento con una sola dosis (1, 5).

La amplia diversidad de sus formas de presentacion y su extrema sensibilidad a los
antibidticos indicados empiricamente, pueden obstaculizar el diagnostico y
negativizar los estudios bacteriologicos; encubriendo su sintomatologia y demorando
su identificacion. Una masa solitaria o una adenopatia aislada pueden desaparecer
luego de un tratamiento antibidtico empirico. Esta dificultad conduce al retardo en el

diagndstico y la terapéutica, con un incremento de la morbimortalidad (1, 2, 5).

Si bien su incidencia ha disminuido, las poblaciones con limitado acceso al cuidado
médico y odontoldgico, se encuentran indudablemente con mayor riesgo de adquirir

la enfermedad (1, 6, 7).

La Actinomicosis es una infeccion causada por un bacilo anaerobio grampositivo,
filamentoso, ramificado, no esporulado; que integra la flora normal del orofarinx y
coloniza transitoriamente el tracto gastrointestinal (estobmago, colon), genital
femenino (vagina) y arbol bronquial. El agente etiolégico ha sido claramente

establecido como miembro de la flora normal de las membranas mucosas (1, 2, 8).

El origen de la infeccion es enddgeno y no existen casos documentados de

transmision interhumana (9).

Actinomyces israelii es el microorganismo aislado con mayor frecuencia; aunque
otras especies pueden causar Actinomicosis en menor proporcion. Recientemente se
han identificado por métodos genotipicos varias especies nuevas de Actinomyces,
procedentes tanto de seres humanos como de animales, que podrian producir
enfermedad en el hombre y se incluyen dentro del “sindrome de la Actinomicosis”

(1,10, 11).

La lesiéon de la enfermedad estd constituida por focos purulentos rodeados por
fibrosis densa, con pequefios abscesos ricos en macrdofagos, células plasmaéticas,
eosindfilos y fibroblastos. Cuando invade un tejido forma acimulos pequefios pero
visibles que se denominan granulos o granos de azufre, con filamentos delgados que

forman una corona radiante tipica (12, 13).

13
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Clinicamente, la Actinomicosis involucra tres regiones anatdmicas principales: oro-
cervicofacial, toracica y abdominal; ya descriptas por Cope en su estudio de 1938 y
posteriormente por Harvey, Cantrell y Fisher (14) en 1957 sobre 37 casos,
McQuarrey y Hall (15) en 1968 con 28 casos y Eastridge, Prather y Hughes (16) en
1972 con 24 casos (2).

Las manifestaciones clinicas actuales son muy variadas e inicialmente cualquier sitio
del organismo puede ser afectado; incluyéndose la enfermedad oro-cervicofacial (17,
18, 19), toracica (20, 21, 22, 23), periocular (24), abdominal (25, 26, 27, 28, 29, 30,
31), pélvica (32, 33, 34, 35, 36), musculo-esquelética (1, 37), del sistema nervioso
central (38) y diseminada (39).

Existen tres caracteristicas clinicas que deben hacer sospechar esta infeccion y que

constituyen rasgos clasicos de la enfermedad (1, 2):

1- La combinacién de cronicidad e invasion, con progresion a través de las fronteras
tisulares, cruzando las barreras anatdmicas naturales, con caracteristicas similares a
las de las masas tumorales; lo que hace que la lesion simule y se comporte como una
neoplasia maligna, con la que se suele confundir. Este rasgo puede ser explicado por
la presencia de enzimas proteoliticas, liberadas por Actinomyces, que conducen a
una extensa destruccion de los tejidos blandos y la penetracion a través de los planos

tisulares (5).

2- El desarrollo de un tracto fistuloso, que se puede resolver en forma espontanea y

reaparecer posteriormente.

3- Es una infeccion recidivante y resistente a ciclos cortos de tratamiento; puesto que
la curacidén de una Actinomicosis establecida requiere una antibidticoterapia prolon-

gada (1, 2).

La Actinomicosis debe tenerse en cuenta en el diagnostico diferencial de las masas
abdominales so6lidas o abscedadas, ya que el diagndstico preoperatorio correcto es

inferior al 10% de los casos (28).

Otras enfermedades que deben considerarse en el diagndstico diferencial, ademas de

las neoplasias, son las enfermedades granulomatosas como la tuberculosis, nocardio-

14
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sis, histoplasmosis, coccidioidomicosis, criptococosis, blastomicosis y botriomicosis

(1, 20).

Se han descripto casos aislados asociados a anormalidades en las defensas, por uso
de esteroides, quimioterapia, inmunosupresores como infliximab, (anticuerpo
monoclonal antagonista del factor de necrosis tumoral FNT, utilizado en patologia
autoinmune; que puede reactivar infecciones por patégenos como micobacterias, que
son contenidos por la inmunidad celular) (1); terapias con bifosfonatos asociadas a
osteonecrosis, neoplasias hematoldgicas (1, 40), diabetes, transplante (41, 42, 43), e

infeccion por virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) (1, 44).

Las lesiones ulceradas de las mucosas (45) facilitan el desarrollo de la Actinomicosis
y la presencia de cuerpos extrafios, alambres de sutura metalica (1, 46), implantes

(47, 48) y otros dispositivos (49), se han relacionado a la infeccion en algunos sitios

(1)

Sin embargo no estd aun definida ¢l o las areas inmunologicas afectadas que serian
criticas en el control de la infeccion, ya sea mediante uno o varios mecanismos
inmunologicos que podrian intervenir, tanto en la prevencion, como en el aumento de

la incidencia cuando estos mecanismos fallan (1).

La posibilidad de identificar presentaciones clinicas en localizaciones no habituales y
el estudio de la implicancia de los factores inmunologicos del huésped, que estan
asociados a la aparicion de esta entidad; son hipdtesis a demostrar que generan
interés. Conducen a considerar que esta patologia excede las clasicas presentaciones
oro-cervicofacial, toracica y abdominal; para adquirir un compromiso organico mas
amplio, que incluye manifestaciones diversas; pudiendo aparecer en huéspedes con
deficiencias inmunologicas, siendo éstos aspectos a investigar y destacar en este

estudio.

Es por ello que un anélisis de las manifestaciones clinicas de la enfermedad, en
relacion a la bibliografia y en nuestro medio, realizado en una serie de casos;
considerando que la mayoria de las publicaciones en la literatura Argentina e
internacional, se refieren a casos aislados; favorece el conocimiento de esta entidad,

con el proposito de lograr tanto el diagndstico presuntivo como el tratamiento

15
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oportuno; minimizando las intervenciones quirurgicas innecesarias, las recidivas, la

mortalidad y morbilidad, tan frecuentes en la Actinomicosis.
RESENA HISTORICA :

La infeccion clinica en humanos fue descripta inicialmente en
1845 por von Langebeck como fungica; pero recién en 1877 Bollinger informa la
presencia de microorganismos en los granulos de color amarillo extraidos de masas
tumorales, similares a sarcomas, localizadas en las mandibulas del ganado vacuno (2,

14).

Harz un patologo, denomind a las mismas “strahlenpilz”’(ray fungus: hongo radiado),
dandole el nombre de Actinomicosis, por su aspecto microscopico (de aktinos:
prefijo griego que significa forma de rayo de luz, en referencia a la disposicion radial
de los filamentos en los granulos y de mykes: hongos); en concordancia con la

interpretacion inicial de estos microorganismos como hongos (2, 14, 50).

En 1878 Israel descubre el microorganismo Actinomyces en humanos, en material
de autopsia, y en 1879 Ponfick reconoce la enfermedad en un paciente.
Posteriormente Israel, en 1885 presenta la primera serie de 38 pacientes, definiendo

claramente la entidad clinica (2, 14).

En 1890, Bostroem comunica el aislamiento de un microorganismo ‘“aerobio”
causante de Actinomicosis, a partir de granos vegetales, hierbas y del suelo;
originando el concepto erroneo de que masticar hierba o paja o realizar trabajos

rurales, son factores de riesgo para su adquisicion (1).

Wolff e Israel en 1891 publican el primer estudio bacterioldgico, seguidos por
Wright en 1905, quien denomina a la bacteria Actinomyces bovis (Wolff-Israel), y

desde entonces comienza a designarse como Actinomyces Israelii(14).

Israel puntualiza la frecuente asociacion con lesiones dentales y trauma, como
factores predisponentes para el desarrollo de la enfermedad. En 1910 Lord describe
la asociacion entre infeccion actinomicotica y caries dentales, logrando cultivar el

microorganismo de las cavidades dentales, tartaro y criptas amigdalinas (14, 51).
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Actualmente, es indudable que los agentes causantes de Actinomicosis son miembros

de la flora normal de las membranas mucosas (1).
EL MICROORGANISMO :

El género Actinomyces pertenece al orden de los
Actinomycetales, bacterias procaridticas superiores, familia Actinomycetdceas y
al grupo de bacilos grampositivos anaerobios, estrictos o facultativos, no
esporulados; junto a géneros tales como Propionibacterium spp; Eubacterium
spp; Lactobacillus spp; Mobilincus spp. y Bifidobacterium spp; que se
caracterizan por compartir varias propiedades fenotipicas; si  bien son

taxonémicamente diferentes (50).

La infeccion es producida mas frecuentemente por Actinomyces israelii, sin
embargo otras especies han sido reconocidas recientemente como agentes causales;
siendo Actinomyces israelii, naeslundii, radingae y turicensis los responsables de

la mayoria de las infecciones en el ser humano (1, 50, 52, 53, 54).

Otros Actinomyces, como odontolyticus, viscosus, meyeri, gerencseriae y
Propioni- bacterium propionicum (agente de canaliculitis lagrimal); son causas

menos comu- nes (1, 55, 56, 57, 58).

El uso de métodos genotipicos como la secuenciaciéon génica comparativa del ARN
ribosémico 16S o las sondas de ADN; han permitido avances en la taxonomia
microbiana, que han llevado a la identificacion de nuevas especies y a la
reclasificacion de otras, llegando al numero de 92 (59, 60, 61, 62). Estos datos
aportan que A. europeaus, A. neuii, A. radingae, A. graevenitzii, A. turicensis,
A. cardiffensis, A. houstonensis, A. hongkongensis, A. funkei, A. georgiae, A.
pyogenes, A. bernardiae, A. lingnae y A. timonensis; son agentes causales de
infecciones en el ser humano, incluyendo el “sindrome de la Actinomicosis” (1, 63,

64, 65, 66, 67, 68).

Actinomyces bovis causa el sindrome de la” mandibula abultada” en el ganado

bovino, caracterizandose por la formacion de tumores grumosos en las mandibulas,
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visceras y lengua. La enfermedad va acompafiada de pérdida de fuerzas y fiebre

héctica y el pus que se produce contiene grumos amarillos (2, 50).

Actinomyces es un bacilo grampositivo o gram-variable, anaerobio estricto o
facultativo, no esporulado, no acidorresistente, pleomorfico, de apariencia delicada-
mente filamentosa, similar a las hifas de los hongos, ramificado y de crecimiento
lento en los cultivos; tardando entre 5 -7 dias, hasta 2 a 4 semanas en desarrollar en

medios selectivos (50, 41, 69).

Aunque durante muchos afios Actinomyces spp. fue agrupado taxondémicamente
como hongo, por su ramificacion y la formacion de una red micelial; actualmente se
considera que esta mas relacionado con las micobacterias, debido a que posee acido

muramico en su pared (66).

Estos microorganismos son bacterias verdaderas, porque carecen de mitocondrias y
de membrana nuclear, se reproducen por fision y se inhiben con penicilina, pero no

con los farmacos antifiingicos (50).

No han sido aislados de fuentes ambientales de la naturaleza, probablemente porque
para su crecimiento requieren temperaturas mayores a 30° C; ni se ha documentado

la transmision interhumana (2, 70).

Para el aislamiento inicial se debe utilizar un procedimiento anaerdbico estricto,
enviando las muestras al laboratorio en forma inmediata o en un medio de transporte
anaerobico; ya que crecen mejor en anaerobiosis, aunque hay especies microaerd-
filas o anaerobias facultativas. Actinomyces israelii, bovis y meyeri son anaerobios
estrictos (1, 50).

Producen filamentos largos, o en forma de bacilos difteroides cortos, o en clava y
cuando son abundantes en los tejidos desarrollan una sustancia polisacarido-proteica
que los une formando una pelicula homogénea, macroscépica y de color amarillento,

que conforma el caracteristico granulo de azufre (50, 71) (Figura 1, 3).

Son de crecimiento lento y radial, a partir de un centro poco diferenciado,
desarrollando en medio solido de agar sangre, o liquido en caldo Tioglicolato de

Brewer, bajo condiciones anaerobicas; formando en el agar colonias blancas, tipicas,
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en forma de aranas, que pueden ser lisas o rugosas, en “diente molar” y que en el

caldo semejan “migas de pan” (39, 50) (Figura 2).

Recientemente se ha experimentado in vitro la produccion por Actinomyces israelii
de biofilm, generando una matriz de exopolisacaridos sobre las superficies de cobre
de dispositivos de contracepcion uterina; lo que indicaria la presencia de un
mecanismo de resistencia bacteriana, que eludiria la fagocitosis por las células del

huésped (1).

La identificacion de especies se realiza por sus caracteristicas bioquimicas,
seroldgicas (inmunofluorescencia y otras técnicas en estudio en muestras clinicas o
biopsias de tejidos), cromatografia liquido-gaseosa y pruebas de genotipificacion

(62,72).

Tipicamente los granulos son hallados dentro de las cavidades abscedadas y estan
formados por acumulos de bacterias de forma redondeada, ovalada o en herradura.
Pueden ser macroscopicos o microscopicos y generalmente son de color amarillo, de
donde deriva su nombre (granulos de “azufre”), pero también pueden ser blancos o

marrones; halldindose en el pus de los abscesos o en el drenaje de las fistulas (69).
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Figura 1. Colonias de Actinomyces spp; ¥ ) rodeadas por infiltrado de PMN

neutroéfilos frecuentes y material con hematies. Tincion Hematoxilina-Eosina. 10 X.
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BIOQ. MARIA D. FERNANDEZ
AT: 150 - COL. BIOQUIMICOS
PCIA. DE CORDOBA

Figura 2. Colonias tipicas de Actinomyces spp; en “miga de pan” en medio liquido,

caldo Tioglicolato de Brewer.

Con la tincion de Hematoxilina-Eosina, se observan los granulos como estructuras

basofilas, con una periferia radiante eosindfila, denominada material de
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“Splendore-Hoeppli”, constituida por bacilos filamentosos de tamafio promedio de

100 a 300 um (rango 30-3000 um), que suelen ser numerosos (13).

Los bacilos, de 0,5 a 1 um de diametro, grampositivos, pueden ser demostrados en la
periferia de los granulos por medio de la tincion de Gram, Giemsa, o de metenamina

argéntica de Gomori, dispuestos al azar, sobre una matriz amorfa (13, 73) (Figura 3).

GLANULO ACTINOMICOTICO
COLORACION DE GRAM
(CERVICOFACIAL)

2

o, T e
¥

BIOQ. MARIA D. FERNANDEZ
MAT: 150 - COL. BIOQUIMICOS
PCIA. DE CORDOBA

Figura 3. Granulo actinomicotico cervicofacial. Bacilos grampositivos filamentosos

ramificados con tincién de Gram. 100 X.

Se diferencian de Nocardia en que no presentan acidorresistencia, realizando la
coloracion acidorresistente modificada de Kinyoun y de Mycobacterium
tuberculosis y micobacterias atipicas mediante la tincion de Ziehl-Neelsen, ya que

no demuestran acido-alcohol resistencia (73, 74, 75, 76).

La botriomicosis (infeccion bacteriana producida por cocos o bacilos no
ramificados), la cromomicosis, y los micetomas por hongos o Nocardia también
pueden formar granulos, pero logran diferenciarse por medio de las tinciones de

acido peryodico de Schiff (PAS), Kinyoun o Gomori (13, 73).
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Integran la flora normal, siendo su habitat primordial la cavidad bucal, en especial las
criptas gingivales, sacos periodonticos, caries dentales y también se lo aisl6 como
colonizante transitorio del tracto gastrointestinal, colon, bronquios y en vagina de
mujeres sanas; apareciendo como comensales en la cavidad oral aproximadamente a
los 2 meses de edad; llegando a casi un 100% de colonizacion a los 2 afios (1, 51,

77).
Estas bacterias no estan normalmente presentes en las superficies cutaneas (50).

La asociacion de Actinomyces con otras bacterias, ha sido descripta en algunas
series hasta en 65 % de los pacientes y en la mitad de éstos se recuperaron dos o mas

microorganismos en cultivo (2).

Las especies bacterianas concomitantes son especialmente bacilos gramnegativos
como Pseudomonas spp, Proteus spp, Escherichia coli, cocos grampositivos
como Staphylococcus spp, Streptococcus spp, anaerobios como Bacteroides
spp, Fusobacterium spp, Peptoestreptococcus y otras menos frecuentes como
Eikenella  corrodens, Capnocytophaga spp. 'y  Aggregatibacter
actinomycetemcomitans, en interaccion sinérgica; lo que enfatiza la falta de
patogenicidad e incrementa la capacidad invasiva relativamente débil de

Actinomyces (1, 2).

Estos microorganismos ‘“acompafiantes” mejoran las condiciones de anaerobiosis
tisular al disminuir la tension de O,; favoreciendo su desarrollo y pueden actuar
como copatogenos, al contribuir a la inhibicion de los mecanismos defensivos del
huésped (1, 78). Serian significativos en el inicio de la infeccion y podria darse un
efecto sinérgico, como sucede con Streptococcus spp; que tiene como resultado

una mayor resistencia a la fagocitosis y muerte celular (1).

Microscopicamente, la lesion se caracteriza al principio por edema difuso de la zona
afectada, con infiltrado leucocitario polimorfonuclear (PMN) rodeado de un area de
proliferacion fibrovascular; luego hay necrosis y es posible observar los tipicos

granulos de azufre (1, 73) (Figura 4).
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Histologicamente se produce inflamacion aguda, con destruccion de tejidos y micro-

abscesos.

Figura 4. Colonias de Actinomyces spp; en el interior de microabsceso
actinomicético, rodeadas por gran infiltrado inflamatorio de PMN neutréfilos y

detritus celulares. Tincion de Hematoxilina-Eosina. 10 X.

Una zona de tejido de granulaciéon compuesta por coladgeno, fibroblastos, capilares y
células inflamatorias cronicas, rodean las cavidades abscedadas, donde se encuentra
el material purulento central, que contiene leucocitos polimorfonucleares (PMN)

neutrofilos, alrededor de los granulos de azufre (73).

Estos granulos contienen conglomerados de microorganismos y son virtualmente
diagnosticos de la enfermedad. Puede haber de 1 a 6 por loculacion (region o
estructura loculada de un o6rgano o tejido; loculo: espacio pequenio o celdilla) y en
ocasiones existen hasta 50 loculaciones, que pueden agruparse; separadas por tejido
de granulacion y por macrofagos espumosos alrededor del mismo. Hay infiltrado de

linfocitos, células plasmaticas y en 15% de los casos pueden hallarse eosinofilos y
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también células gigantes multinucleadas, especialmente en las lesiones pulmonares
(1, 73) (Figura 5). Las paredes fibrosas de las masas son tipicamente descriptas como

“lefiosas” (66).

Figura 5. Actinomicosis. Tejido de granulacion con infiltrado mixto, constituido por

PMN neutroéfilos, linfocitos y plasmocitos. Tincion Hematoxilina-Eosina. 40 X.
EL HUESPED :

Las enfermedades subyacentes y el compromiso de la barrera cutaneo-
mucosa predisponen a adquirir la infeccion, permitiendo que el microorganismo
endogeno invada, prolifere y se disemine. La alteracion o disrupcion de las
membranas mucosas constituye una etapa fundamental en la patogenia de la
Actinomicosis, produciendo como resultado que la infecciéon se torne manifiesta;
dado que los microorganismos tienen un bajo potencial de virulencia y Gnicamente
provocan enfermedad cuando las barreras mucosas normales se alteran por

traumatismos, cirugia o infeccion (1, 2, 50).
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Los procedimientos odontologicos, extracciones dentales, enfermedad periodontal,
caries, cirugia oral, procedimientos quirdrgicos oncoldgicos, traumatismos, infeccio-
nes cronicas y mucositis por radioterapia en la region de cabeza y cuello, se asocian

con la enfermedad oral y cervicofacial (2).

La infeccion pulmonar es resultado de la aspiracion del microorganismo cuando hay
pobre higiene dental, con o sin trauma. Se ha descripto que episodios de pérdida del
conocimiento, retardo mental, enfermedades neurologicas o abuso de alcohol, con
situaciones de broncoaspiracion del contenido orofaringeo; son condiciones
predisponentes para esta afeccion (1, 2). También se presenta por diseminacion de la

infeccion oro-cervicofacial (69).

Antecedentes de cirugia, trauma, cuerpos extrafios o infecciones crénicas a menudo

predisponen al compromiso toracico (2).

Las infecciones abdominales suelen estar precedidas de trastornos que causan una
pérdida de integridad de la mucosa como cirugia gastrointestinal, infecciones como

diverticulitis y apendicitis, trauma o lesion por cuerpos extrafios (1, 2).

Las lesiones ulceradas de las mucosas causadas por Cytomegalovirus, Herpes,

quimioterapia o radioterapia facilitarian el desarrollo de la Actinomicosis (1, 45, 66).

La presencia de cuerpos extrafios contribuye a la patogenia, como se observa en la
asociacion entre actinomicosis pélvica y la utilizacion de DIU (dispositivo de

contracepcion intrauterino) y es menos frecuente con otros implantes protésicos (66).

El compromiso sistémico por neoplasias, diabetes mellitus, uso de esteroides, drogas
inmunosupresoras, quimioterapia, transplante, VIH-Sida, enfermedades autoinmunes
y debilitantes; actuarian como factores predisponentes, puntualizando la naturaleza

oportunista de Actinomyces (2, 66).
ASPECTOS SOCIOCULTURALES Y EPIDEMIOLOGICOS :

Durante el siglo XIX
existio el concepto erroneo de que la Actinomicosis era una infeccion exogena que se

adquiria a partir de elementos del medio ambiente (hierbas, granos, o del suelo).
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Actualmente es considerada una infeccion endoégena. No existen indicios de
transmision de persona a persona, ni del comienzo de la enfermedad a partir de un

foco externo, como el suelo o el agua (2, 50).

En distintas series, las ocupaciones relacionadas a la agricultura muestran
prevalencia de casos, aunque esto podria estar vinculado con la higiene dental o el

aumento de traumas en estas poblaciones (1, 2).

La infeccion se presenta en todas las edades, siendo de mayor incidencia en personas
de mediana edad y menos frecuente en menores de 10 y en mayores de 60 afios (1,

69).

En la mayoria de las series la infeccion es mas frecuente en hombres que en mujeres,
con una relacion de 3:1; lo que podria corresponder a mayor nlimero de traumatismos

orales y deficiente higiene dental en varones (66).

La tasa anual de infeccion es de 1: 100.000 en Europa (Holanda y Alemania, 1960) y
de 1: 300.000 en EEUU (Cleveland, 1970); habiendo disminuido su incidencia (1).
No se ha descripto una distribucion geografica ni estacional predominante en

distintas series (2, 14).
MECANISMO DE LA INFECCION:

El paso critico en el desarrollo de la
Actinomicosis es la disrupcion de las barreras mucosas, luego de lo cual la infeccion
local puede desarrollarse y diseminarse secundariamente, por contigiidad y

extension directa, o a distancia por via hematogena o linfatica.

A nivel de los tejidos se observa una fase inflamatoria aguda tipo celulitis,

presentandose como una tumefaccion indurada, Gnica o multiple (66).

La piel adyacente toma un color rojo o azulado y la lesion evoluciona hacia la
fluctuacién y supuracion central, con necrosis, infiltrado neutrofilo y formacion de

granulos (1).

La fase cronica se caracteriza por una lesion fibrotica y densa que se extiende en

forma continua y lentamente progresiva, ignorando los planos tisulares. Las paredes

27



ACTINOMICOSIS: Presentaciones poco frecuentes en Huéspedes Especiales.

de las masas son lefiosas y con frecuencia, cuando no hay supuracion, se han

confundido con neoplasias (1, 66).

Los tejidos comprometidos estdn notablemente indurados, relativamente avasculares
y edematizados, tendiendo a formar multiples fistulas que supuran tempranamente,
con los cléasicos granulos de azufre. Pueden aparecer trayectos fistulosos en estas
localizaciones; que a veces cierran espontaneamente, para volver a abrirse. Con el
tiempo los trayectos fistulosos se extienden hacia la piel, 6érganos, hueso o tejidos

adyacentes (1, 66).

En las localizaciones pulmonares o del sistema nervioso central la fibrosis puede ser

minima (1, 79, 80).

La diseminacion secundaria por via hematogena, se puede producir a partir de estos
focos y es menos frecuente; aunque puede ser fulminante, lo cudl era mas comuin en

la era preantibidtica (1, 81).

Los principales factores que favorecen la infeccion por Actinomyces spp. son
aquellos que implican alteracion o ruptura de las mucosas, especialmente en
enfermos con patologias de base o inmunosupresion y la presencia de cuerpos

extrafos (45, 66).

OBJETIVOS:

OBJETIVO GENERAL:

Destacar la vigencia de esta patologia en nuestro medio y
lograr que se considere su inclusiéon en el razonamiento diagnostico diferencial

inicial.

Identificar las formas de presentacion clinica en localizaciones anatdémicas poco

frecuentes y en huéspedes especiales, con compromiso inmunolédgico.

Sefialar nuevas formas clinicas de la enfermedad y definir el perfil de las

presentaciones sistémicas y localizadas.
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Demostrar su presentacion en huéspedes con algin tipo de depresion inmunitaria
asociada y establecer su desempefio y conducta como microorganismo oportunista.

Plantear un interrogante acerca del mecanismo de la infeccion, en las formas de
diseminacion hematogena y por contigiiidad de Actinomyces, a partir de un sitio
primario y en aquellas donde la puerta de entrada es inaparente; descubriéndose el

microorganismo en o6rganos aislados o en sitios inusuales.
OBJETIVOS ESPECIFICOS:

< Verificar formas de presentacion poco habituales de la enfermedad.

< Identificar localizaciones anatdmicas infrecuentes.

< Establecer las patologias asociadas a esta infeccion (comorbilidades).

< Mencionar las enfermedades subyacentes.

% Determinar los factores de riesgo.

% Definir las caracteristicas de los huéspedes.

% Identificar los modos de presentacion clinica.

% Sefialar los diagnosticos de ingreso y diferenciales.

< Determinar las formas de diseminacion organica, los sitios primarios y
secundarios.

¢ Definir los procedimientos diagnosticos.

¢ Analizar los estudios complementarios.

< Mencionar los tratamientos instituidos, la evolucion y respuesta terapéutica.

< Definir el tiempo de internacién y tratamiento.

< Establecer si la Actinomicosis es una infeccion oportunista.
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< Formular nuevas hipotesis con respecto a las caracteristicas de los huéspedes,

de las presentaciones clinicas y de la terapéutica.

Capitulo 2

MATERIALES Y METODOS
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MATERIALES Y METODOS:

En este trabajo se investigaron pacientes
con diagndstico de Actinomicosis, documentado por estudio microbioldgico y/o

histopatologico.

Se realizé un estudio de seguimiento estadistico, clinico-epidemioldgico, descriptivo
(serie de casos), observacional y prospectivo; multicéntrico; en instituciones poli-
valentes de alta y mediana complejidad de la ciudad de Coérdoba, Republica
Argentina: Hospital Cordoba, Hospital San Roque, Hospital Transito Céceres de
Allende, Hospital Misericordia y en el Hospital Rawson (de Enfermedades
Infecciosas); dependientes del Ministerio de Salud de la Provincia de Cérdoba; y en
instituciones privadas: Hospital Privado, Clinica Universitaria Reina Fabiola,

Sanatorio Mayo y Clinica Privada Caraffa.

Se efectud un analisis de 37 casos, durante un periodo de 25 afos, Enero 1985-2010.
Los casos presentados fueron estudiados por los Servicios de Infectologia de los
centros mencionados, a solicitud de interconsultas de otras areas especializadas. La
mayoria de los casos (25) fueron asistidos personalmente en seguimiento clinico-

infectoldgico e interconsultas de la especialidad.

Catorce pacientes procedian del Hospital Cordoba, siete del Hospital Rawson, cuatro
del Hospital Misericordia, dos del Hospital Transito Caceres de Allende, dos del
Hospital San Roque, cuatro del Hospital Privado, dos de la Clinica Universitaria

Reina Fabiola, uno de la Clinica Privada Caraffa y uno del Sanatorio Mayo.
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Todos los pacientes de la muestra fueron adultos, excepto un niflo de 12 afios. El

rango etario fue de 12 a 78 afios.

Los datos fueron obtenidos de las Historias Clinicas de los pacientes, procedentes de
los Archivos institucionales. La recoleccion de los mismos se realizé utilizdndose

como instrumento una ficha elaborada a tal fin (ver Anexo 1).

En la misma se estudiaron los datos personales de los pacientes, edad, sexo,
procedencia, antecedentes epidemioldgicos, ocupacionales, patoldgicos, toxicos,
conductas y factores de riesgo, diagnostico al ingreso y diferenciales, presentacion

clinica, sintomas y signos, sitio primario de infeccion y de diseminacion secundaria.

En los aspectos diagnosticos se analizaron los métodos de diagndstico
microbiologico (examen directo, cultivo, tipificacion, antibiograma, tipo de muestra)
e histopatologico (muestra de pieza quirtrgica o de biopsia); los estudios
complementarios, por imagenes (radiologia directa, ecografia, centellografia, tomo-
grafia lineal y axial computada, resonancia magnética nuclear) y de laboratorio
(bésico, seroldgico, hematoldgico, inmunologico, oncoldgico); los tratamientos
antibidticos y quirtirgicos, inicial y posteriores; las respuestas terapéuticas; el tiempo

de internacion y tratamiento; la evolucion, resolucion y complicaciones.
Se establecieron los siguientes criterios de inclusion:

< Agente etiologico documentado por estudio microbiolégico y/o histo-

patologico.

y/o uno de los siguientes criterios:

7
*

Huésped especial con déficit inmunologico local o general y/o enfermedad

subyacente condicionante.
< Localizacion o presentacion clinica infrecuente.
Se establecieron como criterios de exclusion:

< El hallazgo de Actinomyces spp. como evento aislado sin evidencia de un

sindrome clinico concomitante, que indique localizacion profunda.
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< El aislamiento del microorganismo en ausencia de reaccion tisular patologica,

granulos de azufre, o en tejidos normales.

De acuerdo a los criterios previamente enunciados, se definen los siguientes

términos:

ACTINOMICOSIS: Enfermedad infecciosa primariamente del ganado bovino y del
hombre; supurativa y granulomatosa cronica, que produce fistulas externas; causada
en el ganado por Actinomyces bovis y en el hombre, ACTINOMICOSIS

HUMANA, por Actinomyces israelii y otras especies que la originan con menor
frecuencia (1, 66, 67, 68, 73).

ACTINOMYCETALES: Orden que comprende dos familias: Actinomicetdceas y

Micobacteridceas (82, 83).

ACTINOMYCES: Género bacteriano cuyas especies producen la Actinomicosis (82,
83).

MICETOMA: Proceso infeccioso granulomatoso crénico, localizado y progresivo
que afecta a los tejidos cutaneos y subcutaneos, especialmente de las extremidades

inferiores, en forma unilateral.

Se caracteriza por la formacion de numerosos granulomas y abscesos, que contienen
granulos formados por el microorganismo infectante; unidos por una matriz
extracelular que actia como cemento. Los abscesos drenan al exterior a través de la

piel formando fistulas, que con frecuencia expulsan los granulos.

El proceso ocasiona tumefaccion localizada; puede ser amplio y deformador y
conlleva a la destruccion de musculo, fascia y hueso. Generalmente es causado por

hongos (eumicético) o por bacterias superiores (actinomicotico) (1, 50).

MICETOMA  ACTINOMICOTICO:  Causado por bacterias  aerobias
Actinomicetdceas, que se encuentran en las plantas y el suelo: Nocardia
brasiliensis, Actinomadura madurae, Streptomyces somaliensis 'y

Actinomadura pelletieri(50).
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El micetoma actinomicotico debe diferenciarse de las infecciones de tejidos blandos
de las extremidades inferiores producidas por ACTINOMYCES spp; también
denominadas micetomas, debiendo reservarse este nombre para los actinomicetomas
(1), dado que éstos son producidos por bacterias aerobias, mientras que la

ACTINOMICOSIS es causada por anaerobios estrictos o facultativos.

HUESPED INMUNOCOMPETENTE: Que posee la capacidad de producir una

respuesta inmune normal (83).

HUESPED ESPECIAL: Que presenta algun tipo de disfuncion o compromiso del
sistema inmunoldgico del organismo, tanto de la inmunidad especifica como

inespecifica. (83).

HUESPED COMPROMETIDO: Que presenta alteracion de los mecanismos
defensivos generales, correspondientes al sistema de la inmunidad innata; barreras
epiteliales y mucosas, fisicas y quimicas; flora normal; macréfagos, células
dendriticas y polimorfonucleares neutrofilos; fagocitosis y lisis microbiana,
citoquinas, cé¢lulas NK (natural killer, citotoxicas) y via alternativa del complemento.
Estos mecanismos son activados inmediatamente después de la infeccion y controlan

rapidamente la persistencia y el crecimiento del patogeno infectante (84).

HUESPED INMUNOCOMPROMETIDO: Denota un individuo en quién los
mecanismos inmunoldgicos son deficientes; ya sea porque existe un desorden

inmunologico o debido a que ha sido sometido a agentes inmunosupresores (85).

Presenta alteracion de los mecanismos defensivos especificos, correspondientes al
sistema de la inmunidad adaptativa y al desarrollo de la respuesta inflamatoria:
inmunidad humoral con produccidon de anticuerpos; activacion de la via clasica y de
la lecitina-manosa del complemento; opsonizacién e inmunidad celular mediada por
la accion de células especializadas, los linfocitos B y T y accesoria de las células

presentadoras de antigenos (1, 83, 86, 87, 88).

INMUNODEFICIENCIA: Condicion resultante de un mecanismo inmunoldgico

deficitario o defectuoso. Que carece de alguna funcion esencial del sistema inmune

(83).
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INMUNOSUPRESION: Prevencion o interferencia en el desarrollo de la respuesta

inmunoldgica (83).
INMUNOSUPRESOR: Es un agente que induce inmunosupresion (83).

INFECCION OPORTUNISTA: Es aquella producida por microorganismos de baja
patogenicidad, colonizantes naturales, o agentes que habiendo producido infeccion
previa, requieren de la alteracion de los mecanismos defensivos del huésped; ya sea
de la inmunidad innata o adaptativa, para invadir o reactivarse y producir enfermedad

(85).

COLORACION DE GRAM: El frotis debe ser delgado, secado al aire y fijado con
calor suave, pasando el preparado 3 o 4 veces dentro de la llama del mechero de
Bunsen. Dejar enfriar. La coloracién es un método en cuatro etapas: 1- Banar el
portaobjetos y colorear con cristal violeta durante 1 minuto. Lavar con agua
corriente. 2- Fijar cubriendo el preparado con lugol durante 3 minutos. 3- Decolorar
con alcohol acetona durante 10 segundos, con cuidado hasta que las partes mas finas
del extendido queden incoloras. 4- Lavar con agua y cubrir con solucion de fucsina o
safranina (rojo) como contracolor durante 10 segundos, Lavar con agua. Dejar secar

y observar con objetivo 100 X de inmersion en aceite.

Al aplicar esta técnica los microorganismos que retienen el complejo cristal violeta-
lugol después del lavado con alcohol acetona se tefiiran de color purpura (gram-
positivos); los que pierden este complejo se colorearan de rojo (gramnegativos) por
el colorante de contraste fucsina o safranina. Los elementos celulares y la mayor
parte de la sustancia de fondo se colorean de rosado o rojo. Las paredes celulares de
las bacterias grampositivas contienen menos sustancias lipidas que las gram-
negativas, siendo menos permeables a los solventes organicos, reteniendo el

complejo cristal violeta-lugol (75).

COLORACION ACIDORRESISTENTE: Incluye las coloraciones de Ziehl-
Neelsen, Kinyoun y Putt; para microorganismos que pueden ser impermeables a las
coloraciones de rutina pero; una vez que se los ha tratado de modo especial, con
colorantes potentes como la fucsina, se colorean y a diferencia de la mayoria de las

bacterias, retienen la coloracion a pesar de la enérgica decoloracion con alcohol-
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acido demostrando “acidorresistencia”. Solo las bacterias intactas, con elevado
contenido lipido, se colorean con este método. También se pueden utilizar otros
colorantes fluorescentes que colorean a las micobacterias como auramina-rodamina

(76).

COLORACION DE ZIEHL-NEELSEN: 1- Fijar el portaobjetos por calor. Cubrir el
portaobjetos con solucion de fucsina. 2- Calentar el preparado suavemente, hasta el
desprendimiento de humo blanco durante 5 minutos. Agregar agua si el preparado
comienza a desecarse. 3- Lavar el portaobjetos, con agua corriente en chorro lento y
decolorar completamente con alcohol-acido. 4- Lavar y contracolorear con azul de
metileno, durante 1 minuto; lavar con agua. Dejar secar al aire y examinar con la

lente 100 X de inmersion en aceite.

Al aplicar esta técnica los bacilos acidorresitentes se tefiiran de rojo, el fondo, los
elementos celulares y las bacterias que no son acidorresistentes tomaran el color azul

del colorante de contraste (75, 76).

COLORACION DE KINYOUN: A diferencia del método de coloracion
acidorresistente de Ziehl-Neelsen, en la modificacion de Kinyoun no interviene el
calor, es una coloracion en frio. 1- Fijar el extendido por calor y cubrir el
portaobjetos con fucsina de Kinyoun, durante 3 minutos, sin calentar. 2- Lavar y
decolorar durante 5 a 10 segundos con alcohol-acido. 3- Lavar y contracolorear con

azul de metileno durante 30 segundos. 4- Lavar y secar al aire.

Con esta técnica los organismos acidorresistentes se tefiiran de rojo, el fondo, los
elementos extracelulares y otras bacterias no acidorresistentes, se tefiiran azules (75,

76).

ANALISIS ESTADISTICO: La metodologia de estudio consistié en el
reclutamiento de los pacientes de acuerdo a los criterios de inclusion y exclusion, la
recoleccion de los datos del universo, utilizando la ficha para la recopilacion de los
mismos; su ordenamiento, clasificacion, elaboracion y el procesamiento estadistico
de los resultados. Se efectud el analisis de las propiedades variables y constantes, la

tabulacion, representacion grafica, medidas de posicion y dispersion y los Test de
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Chi-cuadrado y de Fisher para investigar la existencia de asociaciones estadistica-

mente significativas (89).

Con el fin de cumplir los objetivos propuestos para la presente investigacion, se llevo
a cabo un analisis de naturaleza descriptivo de cada una de las variables incluidas en
la ficha de recoleccion de datos, mediante tablas de distribucion de frecuencias y
graficos apropiados. Luego se presentd un andlisis bivariado, dentro del cual se
elaboraron tablas de distribucion de frecuencias y se calcularon medidas de

asociacion entre las variables.

Si bien el Test Chi-cuadrado es la herramienta de uso general para conocer si existe
o no relacidon entre variables de tipo cualitativo, su aplicacion exige de ciertos
requerimientos acerca del tamafio de la muestra que deben ser tenidos en cuenta. En
efecto, la prueba Chi-cuadrado es aplicable a los datos de una tabla de contingencia
solamente si las frecuencias esperadas son suficientemente grandes, esto es, los

valores esperados de al menos el 80 % de las celdas deben ser mayores de 5.

La falta de cumplimiento de estas condiciones en algunas tablas del presente trabajo,
motivo la utilizacion de test exactos para evaluar la asociacion entre las variables,
fundamentalmente del Test Exacto de Fisher. Este test se basa en evaluar la
probabilidad asociada a cada una de las tablas 2 x 2 que se pueden formar,
manteniendo los mismos totales de filas y columnas que los de la tabla observada.
Cada una de estas probabilidades se obtiene bajo la hipotesis nula de independencia
de las dos variables que se estan considerando y utilizando la distribucion

hipergeométrica.

Los procesamientos se realizaron utilizando el software SPSS for Windows, version

11.5.

DIAGNOSTICO ETIOLOGICO: Fue confirmado por estudio microbioldgico y/o

estudio histopatolégico de las muestras clinicas extraidas.

ESTUDIO MICROBIOLOGICO: Incluy6 examen directo, cultivo, identificacion de

especie por pruebas bioquimicas y antibiograma en dos casos.
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La metodologia utilizada para el estudio bacterioldgico consistié en la tincion de
Gram, cultivo anaerobico en medio solido de agar sangre y medio liquido en caldo de
tioglicolato de Brewer, hemocultivos en medio anaerdbico; cultivo aerdbico; la
tincion de Kinyoun modificada para diferenciar de microorganismos acido-
resistentes, como Nocardia; la de Ziehl-Neelsen para Micobacterias acido-alcohol
resistentes, cultivo para BAAR en medio de Lowenstein-Jensen, Middlebrook y
examen micologico en fresco, directo, tinta china y cultivo para hongos en medio

agar de Sabouraud (90).

Los aislamientos en sangre se efectuaron en frascos de hemocultivos con atmosfera
de CO,, N, y H,. Este medio present6 a las 24 hs de incubacion a 37° C turbidez y
hemolisis, mostrando en la tincion de Gram los filamentos caracteristicos. Se

realizaron subcultivos en aerobiosis y anaerobiosis.

En aerobiosis se utilizd6 Agar Base Columbia, con el agregado de sangre de carnero al

5%, no observandose el desarrollo de colonias después de varios dias de observacion.

En anaerobiosis el medio utilizado fue caldo Tioglicolato con vaselina incubado en
Jarra de Gas-Pack, con sobres generadores de anaerobiosis. El cultivo se observo a
las 48 hs, dando resultado negativo y a los 7 dias, demostrando en este caso

desarrollo.

En este ultimo subcultivo se practicd una coloraciéon de Gram, que mostrd las
caracteristicas mencionadas anteriormente y para efectuar el diagnostico diferencial
con Nocardia, se utilizé la coloracion de Kinyoun modificada, la cudl debe arrojar
resultados negativos. Finalmente se identificaron bacteriologicamente como bacilos

grampositivos, no esporulados, anaerobios estrictos, compatibles con Actinomyces

spp.

La identificacion de especies del microorganismo se realizo por pruebas bioquimicas.
El antibiograma se efectu6é por método de dilucion, ya que el método de difusion en
disco sobre placa de agar, no esta estandarizado para bacterias anaerobias; debiendo

efectuarse el procedimiento por dilucion en agar o microdilucion en caldo.
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ESTUDIO HISTOPATOLOGICO: Se estudiaron muestras de tejidos obtenidas por

puncidn aspiracion, biopsias y de material intraquirurgico. Las tinciones utilizadas

fueron: Hematoxilina-Eosina, Metenamina-plata de Gomori, Acido peryédico de

Schiff (PAS) y Giemsa. Ademas se realizaron estudios de citologia de las muestras

extraidas, aplicandose las coloraciones previamente mencionadas.

Anexo N° 1: Ficha de recoleccion de datos:

ESTUDIO DE PACIENTES. ACTINOMICOSIS: PRESENTACIONES

FRECUENTES EN HUESPEDES ESPECIALES.

N¢ de Ficha:
Edad: Sexo:
Fecha de ingreso o consulta:
Diagnéstico al ingreso:
Fecha de diagndstico:

Embarazo:

Factores de riesgo:
Habitos toxicos:
Conductas de riesgo:  Sexual:
Enfermedad subyacente:
Presentacion clinica:

Sitio primario:

Muestra Diagnostica:

Directo: Cultivo:
Antibiograma: S:
Histopatologia:

Tratamiento ATB:
Drogas:
Respuesta terapéutica:

Otros tratamientos:

N° de HC:

Alcohol:

Nombre y Apellido:
Procedencia:

Tiempo de Internacion:
Diagnéstico diferencial:

Tipo de Huésped:

Tabaco:
Drogas:
Comorbilidades:

Sintomas:

Diseminacion secundaria:

Hemocultivos:
Tejidos:

R:

Biopsia de Tejido:
Fecha de inicio:
Esquemas:

Efectos adversos:

Codigo:

Ocupacion:

Inmunocompetente:
Comprometido:
Inmunocomprometido:
Drogas: IV:  NoIV:
Transfusion sangre o
derivados:

Signos:

Hematogena:
Contigiiidad:

Urocultivo: Otros:

Asociacion microbiana:

Tincién:

Duracion: Dosis:

Toxicidad:

POCO
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Tratamiento quirdrgico:
Evolucion:
Fallecimiento:

Estudios complementarios:

Ecografia:

Laboratorio: GR:
HCM: CHCM:
VSG: PCR:
GOT: GPT:
LDH: CPK:
APP: KPTT:
TG: Col:
Calcemia: Carga viral:
Glucemia: Uremia:
Orina completa:

Serologias: Chagas:
Huddleson: CMV:
VHB:

Vacunas: BCG:

INDICE DE ABREVIATURAS:

ADN: Acido desoxirribonucleico

AELO: Antiestreptolisina O
AFP: Alfa feto proteina

ARN: Acido ribonucleico

BAAR: Bacilo 4cido-alcohol resistente
BAL: Lavado bronco-alveolar

CA 125: Antigeno carbohidrato 125
CA 19.9: Antigeno carbohidrato 19.9

CEA: Antigeno Carcinoembrionario

CMV: Cytomegalovirus

Fecha: Tipo de intervencion:

Resolucion: Secuelas: Recaida:

Fecha: Complicaciones:

Iméagenes: Rx:

TAC: RMN:

Hto: Hb: Plaquetas: VCM:

GB: N: EO: B: L: M: CL

Complemento C3: C4: ANA: ENA:

GGT: FAL: BT: BD: BI:

Amilasa:

PT: ALB: GL: A/G:

HDL: LDL: AU: Ionograma Na: K: CL:
CD3: CD4: CD8:

Creatinina: Gases en sangre:

VDRL: FTAbs: Toxo:

MNI: VIH: ELISA: WB:

VHC:

Neumococo: Influenza: Otras:

DIU: Dispositivo de contracepcion intrauterino

GGT: Gamma glutamiltranspeptidasa
HSV: Herpes simplex virus
LDH: Lactato deshidrogenasa
KPTT: Tiempo parcial de tromboplastina activado
NK: Células natural killer
Pap: Coloracién de Papanicolaou
PCR: Proteina C reactiva
PEEP: Presion positiva del final de la espiracion
PMN: Polimorfonucleares
PPD: Proteina pura derivada del bacilo de Koch

RMN: Resonancia magnética nuclear
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ELISA: Inmunoensayo enzimatico

EPI: Enfermedad inflamatoria pélvica
FA: Fosfatasa alcalina

FMO: Fallo multiorganico

FNT: Factor de necrosis tumoral

GOT: Glutamicooxalacética transaminasa

GPT: Glutamicopiruvica transaminasa

SIRS: Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica

TAC: Tomografia axial computarizada
TMP-SMX: Trimetoprima-Sulfametoxazol
VHB: Virus Hepatitis B

VHC: Virus Hepatitis C

VIH: Virus de la Inmunodeficiencia Humana

VSG: Velocidad de sedimentacion globular

Capitulo 3

RESULTADOS:
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RESULTADOS:

Se estudid una serie de 37 pacientes en nuestro medio, con
diagnostico documentado de Actinomicosis, por estudio microbioldgico y/o

histopatologico.
La edad media fue de 45,5 afios con un rango de 12 a 78 afios.

Tabla 1. Distribucion de frecuencias para la variable edad en pacientes con

Actinomicosis

Frecuencia Frecuencia Frecuencia
absoluta relativa relativa
(casos) acumulada

10 a 20 aiios
20 a 30 ainos

30 a 40 anios

40 a 50 afios
50 a 60 aios
60 a 70 aios

70 a 80 aios

El 67,6% de los pacientes analizados tuvieron menos de 50 afios.
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Frecuencia relativa
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Figura 6. Frecuencias relativas para la variable edad en pacientes con Actinomicosis.

La edad media de los pacientes analizados fue de 45,5 afios con una desviacion

estandar de 16, 4 afios. La mediana indica que la mitad de los pacientes tuvieron 44

afios o menos. El valor minimo de la edad es de 12 afios y el maximo de 78 anos, lo

que define un rango de edad de 66 afios.

Tabla 2. Medidas descriptivas para la variable edad en pacientes con Actinomicosis

Medida descriptiva
Media 45,5
Mediana 44,0
Desvio estandar 16,4
Minimo 12
Maximo 78
66

De los treinta y siete casos analizados, veinte y dos fueron de sexo masculino

(59,5%) y quince femenino (40,5%).
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m Masculino

B Femenino

Figura 7. Frecuencias relativas (%) para la variable sexo, en pacientes con

Actinomicosis.

Se investigd la incidencia de casos, anual y por sexo, con el objeto de definir la

progresion anual y establecer la relacion varon-mujer, siendo la siguiente:

Tabla 3. Distribucién de frecuencias para la variable incidencia anual por sexo en

pacientes con Actinomicosis

Frecuencia absoluta

(casos)
_—_
_—_
_—_
1991
_—_

_—_
___

_—_
———
___
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Se observé un aumento del niimero de casos totales a partir del afio 2001 y de los

correspondientes al sexo femenino desde el afio 2002.

5
4
e
=
e
g
« 3
=
=
=
= 2 B Sexo Masculino
=
(-~ .
@] B Sexo Femenmo
]__
0_
[T = =y S e T T o B o T T e B R o I T I o B e o
(=2l > o B~ s B = U = T o T e T = T e R e T B oo T o TN o B oo N o
O OOy Oy O OO OO O O O O O O O
— = = = = = = = 1l 1ol el el e
Afio

Figura 8. Incidencia anual por sexo en pacientes con Actinomicosis.
Se analiz6 la incidencia de casos por década y por sexo, que fue la siguiente:

Tabla 4. Distribucion de frecuencias para la variable incidencia por década y por

sexo en pacientes con Actinomicosis

Frecuencia absoluta
(casos)

Sexo Mascullno Sexo Femenino Total
1985 89 1 5
1990 99 8 2 10

2000-09 10 12 22

La frecuencia de los casos aumentd en progresion geométrica por décadas siendo
mayor en la década de 2000-09, con predominio del sexo femenino, invirtiéndose la

relacion varon-mujer (ratio), de 4/1 en 1985-89 a 1/1,2 en la década 2000-09.
La incidencia por década y por edad fue la siguiente:

Tabla 5. Distribucion de frecuencias para la variable incidencia por década y por

edad en pacientes con Actinomicosis
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Década Frecuencia absoluta
(casos)

Hasta 40 Entre 40 y Mas de 60 Total
anos 60 afios anos
3 2 = 5
4 6 - 10

2000-09 7 9 6 22

Se observé un predominio de pacientes menores de 40 afos entre 1985-89; mientras
que en las décadas de 1990-99 y de 2000-09, la mayoria de casos se presentd entre
los 40 y 60 afos; comprobandose en la ultima década la incidencia de casos en

mayores de 60 anos.

Con el objeto de comparar la evolucion relativa por década, segin sexo y edad, se
construyeron graficos en escala logaritmica. Como puede apreciarse entre 1985 y
1990 aumentaron la cantidad de casos en igual proporcion para ambos sexos. Entre

1990 y 2000 el aumento de casos fue relativamente superior en el sexo femenino.

100

10

== SexoMasculino

Escalalogaritmica

== SexoFemenino

1985-89 1990-99 2000-09

Década

Figura 9. Incidencia por década y por sexo en pacientes con Actinomicosis.

En relacion a la edad, el incremento de casos fue relativamente superior para el grupo
con edades entre 40 y 60 afios entre la década de 1985 y 1990. Para la década del

2000, el aumento de casos fue superior en el grupo de mas de 60 afios.

46



ACTINOMICOSIS: Presentaciones poco frecuentes en Huéspedes Especiales.
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Figura 10. Incidencia por década y por edad en pacientes con Actinomicosis.

Se investig6 la distribucion estacional, observandose una mayor prevalencia de casos

en otoflo y primavera.

Tabla 6. Distribucion de frecuencias para la variable incidencia por estacion del afio

en pacientes con Actinomicosis

Mes Frecuencia absoluta Frecuencia
(casos) relativa
Enero 1 0,027
Febrero 1 0,027
Marzo 8 0,216
Abril 1 0,027
Mayo 4 0,108
Setiembre 2 0,054
Octubre 5 0,135
Noviembre 3 0,081
Diciembre 3 0,081

Con respecto a la distribucion geografica, veinte y seis pacientes procedian de
Cordoba (70,3%), doce de la capital (32,4%) y catorce del interior de la provincia
(37,8%); correspondiendo al Departamento Rio Segundo tres pacientes, Colon tres,
San Javier uno, Rio Primero uno, Tercero Arriba uno, General San Martin uno, San

Justo uno, Cruz del Eje uno, Tulumba uno y Santa Maria uno.
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Once pacientes (29,7%) procedian de otras provincias del noroeste y noreste;
Santiago del Estero 3, La Rioja 3, San Luis 2, Jujuy 1, Catamarca 1, Santa Fe 1. De

ellos, nueve procedian del interior de estas provincias (24,3%).

Tabla 7. Distribucion de frecuencias para la variable lugar de procedencia de

pacientes con Actinomicosis

Lugar Frecuencia absoluta Frecuencia Frecuencia relativa
(casos) relativa (%)
Provincia de Cérdoba 0,703 70,3

Capital 12 0,324 32,4
Interior 14 0,378 37,8

Siete pacientes procedian de zona rural (18,9%).

H Provinciade Cordoba

B Otras provincias

Figura 11. Frecuencias relativas (%) para la variable lugar de procedencia de

pacientes con Actinomicosis.
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Figura 12. Frecuencias (nimero de casos) de pacientes con Actinomicosis para la

variable lugar de procedencia, por Departamento, en la Provincia de Cordoba.
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26

Figura 13. Frecuencias (nimero de casos) de pacientes con Actinomicosis para la

variable lugar de procedencia, segiin Provincia, en la Reptblica Argentina.

La distribucion ocupacional fue variada, correspondiendo a: trabajadores de los
servicios en catorce casos (37,8%), incluyendo construccion en tres casos, comercio
en tres casos; bombero, electricista, peluquera, camionero, estacion de servicios,
pintor de obras, empleada doméstica y empleado de empresa petrolera en un caso
respectivamente; tareas del hogar en siete casos (18,9%); tareas rurales en cinco
(13,5%), comprendiendo jornaleros, capataz, en bodegas y esquiladora de ovejas en
un caso; estudiantes en cuatro (10,8%); docente en uno (2,7%); y desempleados en

seis casos (16,2%).
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Tabla 8. Distribucion de frecuencias para la variable ocupaciéon en pacientes con

Actinomicosis, destacando las de mayor prevalencia

Ocupacion Frecuencia Frecuencia Frecuencia

absoluta relativa relativa (%)
(casos)

Trabajadores de servicios ___
Tareas del hogar 0,189

———
Estudiantes 0,108
___

Desempleados 0,162 16,2

B Trabajadores de servicios

m Tareas del hogar

m Tareas rurales
Estudiantes

®m Docentes

m Desempleados

Figura 14. Frecuencias relativas (%) para la variable ocupacion en pacientes con

Actinomicosis.

En relacion al tiempo de internacion, fue prolongado, con una media de 29,9 dias,
variando de 2 a 126 dias, tiempo maximo en una paciente con diagnéstico de

osteomielitis cronica de maxilar inferior.
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Tabla 9. Distribucion de frecuencias para la variable dias de internacion en pacientes

con Actinomicosis, incluyendo frecuencia relativa acumulada

Dias de Frecuencia Frecuencia Frecuencia
Internacion absoluta relativa relativa
(casos) acumulada

22 0,59 0,59
11 0,30 0,89
3 0,08 0,97
1 0,03 1,00

El 89% de los pacientes analizados tuvieron menos de 65 dias de internacion.

Frecuencia relativa

2 a 33 dias 34 a 64 dias 65a 95 dias 9Ga 126 dias

Dias de internacion

Figura 15. Frecuencias relativas para la variable dias de internacion en pacientes con

Actinomicosis.

El tiempo medio de internacion fue de 29,9 dias con una desviacion estandar de 25,7
dias. La mediana indica que la mitad de los pacientes estuvieron internados 26 dias o
menos. El valor minimo fue de 2 dias y el maximo de 126, lo que define un rango de

internacion de 124 dias.
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Tabla 10. Medidas descriptivas para la variable dias de internacidén en pacientes con

Actinomicosis

Medida descriptiva

Media 29,9
Mediana 26,0
Desvio estandar 25,7
Minimo 2
Maximo 126
124

El promedio de tiempo en dias, transcurrido entre la fecha de ingreso o consulta por
sintomas de la enfermedad y la fecha de diagndstico de certeza fue de 23,9 dias, con
un rango de 233 dias, en una paciente con osteomielitis cronica del maxilar inferior.
En la mitad de los pacientes (mediana), pasaron 6 dias o menos entre el ingreso o
consulta y el diagndstico de la enfermedad. La diferencia entre la media y la mediana

se debe a la influencia sobre la primera de los valores extremos.

Tabla 11. Medidas descriptivas para la variable dias entre la fecha de ingreso o
consulta por sintomas de la enfermedad y la fecha de diagnostico de certeza, en
pacientes con Actinomicosis

Medida descriptiva

| Medida descriptiva_________|
[Media 00000000
60
49,3

0

233

En relacion al tipo de huésped, en la serie en estudio se consideraron huéspedes
especiales, 21 pacientes (56,8%), fueron huéspedes comprometidos y 16 pacientes

(43,2%), huéspedes inmunocomprometidos.

Tabla 12. Distribucién de frecuencias para la variable tipo de huésped en pacientes

con Actinomicosis

Tipo de Frecuencia
huésped absoluta
(casos)

21

Inmunocomprometido 16

Frecuencia Frecuencia
relativa relativa (%)

0,568 56,8
0,432 432
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Los huéspedes comprometidos tuvieron como mecanismo patogénico determinante
en 5 casos (23,8%), la alteracion de la barrera cutanea por traumatismo previo; de pie
en 2 pacientes, pierna en 1, mano en 1 y toracico-abdominal en 1, por herida de arma

blanca.

En 5 pacientes (23,8%), se presentd alteracion de la barrera mucosa; por dentadura
en mal estado (2), lesiones orales (1), cirugia maxilar previa por lesiones quisticas
oseas (1) y pérdida de integridad de la mucosa intestinal por perforacion diverticular

y hernia atascada (1 caso).

En 6 casos (28,6%), el mecanismo determinante fue la presencia de DIU, colocado

por tiempo prolongado, mayor a 7 afios, con disrupcion del endometrio.

En 3 casos (14,3%), existid disrupcion de la barrera cutdneo-mucosa por cirugia

previa (rinoplastia 1, pulmonar 1, cardiaca 1).

En 1 caso (4,8%), el mecanismo asociado fue la bronco-aspiracion por convulsion

toénico-clonica.

En 1 caso (4,8%), el unico factor previo que pudo determinarse, fue la presencia de

un quiste benigno de ovario.

Tabla 13. Distribucion de frecuencias (casos y %) para la variable mecanismo

patogénico en huéspedes comprometidos con Actinomicosis

[ Huéspedes comprometidos — Mecanismo patogénico
Trauma Alteracion DIU Cirugia Bronco- Lesion tumoral
Frecuencias previo de barrera previa aspiracion benigna
mucosa
Casos 5 5 6 3 1 1
% 23,8 23,8 28,6 14,3 4,8 4,8

Los huéspedes inmunocomprometidos presentaron como patologias subyacentes
predisponentes: neoplasia solida en 7 casos (43,8%); de ganglio cervical (2), faringe
(1), colon (1), mama bilateral (1), prostata (1) y ovario (1). Transplante de 6rgano
solido en 3 casos (18,8%); renal en 2 pacientes (1 de ellos también con
hipocomplementemia, en tratamiento de hemodidlisis por rechazo crénico) y

transplante cardiaco en 1 paciente.
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VIH-Sida en 3 casos (18,8%), correspondientes a la categoria C3 de la clasificacion

del CDC (Centro de Control de Enfermedades USA).

Hepatopatia alcoholica con cirrosis, hipertension portal y sindrome ascitico

edematoso en 2 casos (12,5%). Diabetes mellitus insulinorrequiriente, con control

metabolico deficiente y alcoholismo concomitante en 1 caso (6,3%).

Tabla 14. Distribucion de frecuencias (casos y %) para la variable patologias

predisponentes en huéspedes inmunocomprometidos con Actinomicosis

¢spedes inmunocomprometidos — Patologias predisponentes

Neoplasia de  Transplante VIH- Hepatopatia Diabetes
Frecuencias organos Sida alcohdlica- mellitus
solidos Cirrosis
Casos 7 3 3 2 1

% 43,8 18,8 18,8 12,5 6,3
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Figura 16. Frecuencias (casos) segun tipo de huésped y mecanismo fisiopatogénico

en forma comparativa en pacientes con Actinomicosis.

Los factores de riesgo, sistémicos

o locales, estuvieron presentes en 29 pacientes

(78,4%) y no se presentaron en 8 pacientes (21,6%).
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Tabla 15. Distribucion de casos y frecuencias para la variable factores de riesgo en

pacientes con Actinomicosis

(Presenta factores de Frecuencia Frecuencia
riesgo? absoluta relativa
(casos)
8

0,216
29 0,784

ENo

mSi

Figura 17. Frecuencias relativas (%) para la variable factores de riesgo en pacientes

con Actinomicosis.

Los que se determinaron fueron etilismo en 13 casos (44,8%), con ingesta variable
entre 50 y 500 g de alcohol diario, durante 15 a 40 afios; tabaquismo en 9 casos
(31%), entre diez y cuarenta cigarrillos por dia; por décadas, hasta 30 y 40 afios.
Traumatismo previo en 9 casos (31%); toracico-abdominal en 2 pacientes (con herida
de arma blanca en 1 caso y cerrado en otro); traumatismo menor de miembros
inferiores en 4 casos, (2 en pie, 1 de ellos con espina y 2 de pierna con rama de arbol)
y de miembro superior en 1 caso, en una paciente que se desempefiaba como

esquiladora de ovejas.

En 2 casos se constatd trauma previo de membranas mucosas por extraccion dentaria

o mordedura.
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El antecedente de colocacion de DIU se observd en 6 pacientes (20,7%), con
permanencia durante mas de siete afios (1 caso), ocho anos (1), nueve anos (1), diez

afios (2) y hasta més de quince afios (1 caso); sin control ginecologico.

Se recabaron antecedentes de politransfusion en 4 pacientes (13,8%), sexo no
protegido en 3 (10,3%), (mds de tres parejas anuales); drogas (consumo de hojas de

coca), en 1 (3,4%). En 5 casos (17,2%), los pacientes realizaban tareas rurales.

Tabla 16. Distribucion de frecuencias (%) y casos para la variable tipo de factores de

riesgo en pacientes con Actinomicosis

Tipo de factores de riesgo

Frecuencia | Etilismo | Tabaquismo | Traumatismo | DIU | Drogas | Sexo Poli- Tareas
s previo transfusion | rurales
Casos 13 9 9 6 1 3 4 5
% 44,8 31,0 31,0 20,7 3.4 10,3 13,8 17,2
Politransfusion

Tareas rurales
Sexo

Drogas

DIU

Traumatismo previo

Tabaquismo

Etilismo

o
[
.
(=)}
(va]
—_
o
—_
(]
—_
e

Figura 18. Frecuencias (casos) para la variable tipo de factores de riesgo en pacientes

con Actinomicosis.
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De los 15 casos de sexo femenino, 8 presentaron compromiso inicial pelviano
(53,3%), y de éstos, en 6 pacientes (40%), se determiné el antecedente de colocacion

de DIU; mientras que los 2 restantes (13,3%), se asociaron a tumor ovarico.

El 73,3% de los pacientes de sexo femenino presento6 factores de riesgo, en tanto que

el porcentual se eleva a 81,8% en el caso de los varones.

Tabla 17. Frecuencias absolutas (casos) para la variable factores de riesgo por sexo

en pacientes con Actinomicosis

¢Presenta factores de
riesgo? Masculino Femenino

N 4 4
i 18 11

Valor p del Test de Fisher: 0,690

Con el objeto de determinar si existe asociacion estadisticamente significativa entre
la presencia de factores de riesgo y el sexo, se aplico el Test de Fisher. Dado que el
valor p (0,690) es superior al nivel de significacion (0,05) se concluye que no hay
diferencia en la proporcion de pacientes con factores de riesgo entre varones y

mujeres.

Tabla 18. Frecuencias relativas (%) para la variable factores de riesgo por sexo en

pacientes con Actinomicosis

¢Presenta factores de
riesgo? Masculino Femenino

18,2 26,7

s 73
100,0 100,0

Valor p del Test de Fisher: 0,690

No obstante, resulta interesante el analisis de los odds ratios (OR). El OR para este
caso resulta 1,64, lo que indica que la chance de presentar factores de riesgo es 1,64
veces mayor para pacientes de sexo masculino que para pacientes de sexo femenino.
Es decir, la probabilidad de presentar factores de riesgo es 1,64 veces mayor para los

varones que para las mujeres.
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Figura 19. Frecuencias relativas (%) para la variable factores de riesgo por sexo en

pacientes con Actinomicosis.

El analisis de asociacion entre la presencia de factores de riesgo y la edad mediante

el Test de Fisher revel6 la existencia de diferencias en la proporcion de pacientes con

factores de riesgo por grupo de edad (el valor p: 0,047 es inferior al nivel de

significacion: 0,05). El porcentual de pacientes con factores de riesgo es superior

para el grupo con edades entre 40 y 60 afios y mas de 60 afios.

Tabla 19. Frecuencias absolutas (casos) para la variable factores de riesgo por edad
en pacientes con Actinomicosis

¢Presenta factores de

riesgo?

Hasta 40 40 a 60 Mas de 60
anos Ailos anos
6 2 --
8 15 6

Valor p del Test de Fisher: 0,047

Tabla 20. Frecuencias relativas (%) para la variable factores de riesgo por edad en
pacientes con Actinomicosis

¢Presenta factores de

N

riesgo?

Hasta 40 40 a 60 Mas de 60
afos anos anos
429 11,8 -
57,1 88,2 100,0
100,0 100,0 100,0

Valor p del Test de Fisher: 0,047
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Figura 20. Frecuencias relativas (%) para la variable factores de riesgo por edad, en
forma comparativa en pacientes con Actinomicosis.

Las patologias subyacentes condicionantes, estuvieron presentes en 33 pacientes
(89,2%) y no se presentaron en 4 pacientes (10,8%); los cuales si tenian factores de

riesgo asociados (tareas rurales en 3 pacientes y DIU en 1).

Las condiciones fueron: cirugia previa en 20 pacientes (60,6%), uno de ellos con
cirugia cardiaca de revascularizacion coronaria. Dentadura en mal estado, con caries
y restos radiculares, lo que se observé en 13 casos (39,4%); con extraccion molar y

mordedura en 2 casos.

La neoplasia asociada se confirmé en 7 pacientes (21,2%): carcinoma epidermoide
de trigono faringeo y lengua en 1 caso, metéstasis ganglionar cervical de carcinoma
en 2 casos (epidermoide en 1 y no identificado en el otro), adenocarcinoma mamario
bilateral en 1 caso, adenocarcinoma invasor de colon en 1, carcinoma de prostata

avanzado en 1 y tumor ovéarico de Brenner maligno en 1 caso.

Tabla 21. Distribucion de casos y frecuencias para la variable patologias
subyacentes condicionantes en pacientes con Actinomicosis

.Presenta patologias Frecuencia Frecuencia
subyacentes absoluta relativa

condicionantes? (casos)

4 0,108
33 0,892
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La presencia de desnutricion calorico-proteica se determind en siete casos (21,2%),

siendo avanzada en 2 y moderada en 5.

La diabetes mellitus se constatd en 5 pacientes (15,2%), en todos los casos tipo II

insulinorrequiriente y en 2 pacientes de reciente comienzo.

ENo

HSi

Figura 21. Frecuencias relativas (%) para la variable patologias subyacentes

condicionantes en pacientes con Actinomicosis.

El transplante de 6rgano sélido se realizé en 3 casos (9,1%), (renal en 2 y cardiaco en
1), con inmunosupresion terapéutica en los 3 pacientes, con ciclosporina, metil-

prednisona y azatioprina.

La infeccion por VIH-Sida se confirmé en 3 pacientes (9,1%), en categoria C3 de la
clasificacion del CDC, con recuentos de linfocitos CD4" inferiores a 200/ mm® en los

3 casos; representando el 8,1% del total de casos de Actinomicosis de esta serie.

La hepatopatia alcoholica con cirrosis, hipertension portal y sindrome ascitico
edematoso se present6 en 3 casos (9,1%), la quimioterapia en 3 casos (9,1%); la

radioterapia en 2 casos (6,1%) y la hemodialisis en 1 (3,0%).

El antecedente de epilepsia y oligofrenia con bronco-aspiracion, se determind en 1
caso (3,0%); de quistes 0seos (congénito) de maxilar inferior y paladar en 1 caso

(3,0%) y de diverticulosis sigmoidea, con perforacion en 1 caso (3,0%).

61



ACTINOMICOSIS: Presentaciones poco frecuentes en Huéspedes Especiales.

Tabla 22. Distribucion de frecuencias (casos y %) para la variable tipo de patologias

subyacentes en pacientes con Actinomicosis

Tipo de patologias subyacentes condicionantes

Frecuencias Cirugia Dentadura  Diabetes Neoplasia = Diverticulosis Quistes
Previa en mal Mellitus maxilares
estado
% 60,6 39,4 15,2 21,2 3,0 3,0

ias subyacentes condicionantes

Frecuencias = Epilepsia Infeccion VIH-Sida Hemodialisis Radioterapia
y CMV
oligofrenia

~ Cass 1 23 1 2
% 3,0 6,1 9,1 3,0 6,1

b b b b >

patologias subyacentes condicionantes

Frecuencias Quimio- Hipo- Transplante =~ Hepatopatia =~ Desnutri-
terapia complementemia alcohdlica - cion
Cirrosis
% 9,1 3,0 9,1 9,1 21,1

La infeccion asociada por Cytomegalovirus (CMV), se hall6 en 2 casos (6,1%), (un
paciente VIH positivo y el otro transplantado cardiaco) y la hipocomplementemia por
glomerulonefritis membranoproliferativa en 1 caso (3,0%), conjuntamente con el

antecedente de transplante renal y hemodialisis.

Se comprob6 que 21 pacientes tuvieron mas de una condicion subyacente (63,6%);

presentando 10 pacientes 2 patologias, 6 pacientes 3 patologias, 3 pacientes 4 pato-
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logias y 2 pacientes 5 patologias. En 12 pacientes (32,4%), se hall6 1 patologia
predisponente.

El 73,3% de los pacientes de sexo femenino presentd patologias subyacentes

condicionantes, en tanto que el porcentual se eleva al 100% en el masculino.

Infeccion CMV
Hipocomplementemia
Desnutricion
Hepatopatia alcohdlica
Transplante
Radioterapia
Quimioterapia
Hemodialisis

VIH Sida

Epilepsia y oligofrenia
Quistes maxilares

Diverticulosis

Neoplasia

Diabetes mellitus

Dentadura en mal estado

Cirugia previa J

Figura 22. Frecuencias (casos) para la variable tipo de patologias subyacentes en

pacientes con Actinomicosis.

Tabla 23. Frecuencias absolutas (casos) para la variable patologias subyacentes por

sexo en pacientes con Actinomicosis

subyacentes

condicionantes? Masculino Femenino
-- 4
22 11

Valor p del Test de Fisher: 0,021
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Con el objeto de determinar si existe asociacion estadisticamente significativa entre

la presencia de patologias subyacentes y el sexo, se aplico el Test de Fisher.

Dado que el valor p (0,021) es inferior al nivel de significacion (0,05) se concluye
que existen diferencias estadisticamente significativas en la proporcion de pacientes
con patologias subyacentes condicionantes por sexo; asocidndose las mismas en

forma significativa al sexo masculino.

Tabla 24. Frecuencias relativas (%) para la variable patologias subyacentes por sexo

en pacientes con Actinomicosis

. Presenta patologias Sexo

subyacentes Masculino Femenino
condicionantes?

- 26,7
100,0 73,3
100,0 100,0

Valor p del Test de Fisher: 0,021

Las patologias asociadas (comorbilidades), se presentaron en 30 pacientes (81,1%) y

estuvieron ausentes en siete (18,9%); siendo multiples.

Tabla 25. Distribucion de casos y frecuencias para la variable comorbilidades en

pacientes con Actinomicosis

.Presenta Frecuencia Frecuencia
comorbilidades? absoluta relativa
(casos)

0,189

7
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HNo

HSi

Figura 23. Frecuencias relativas (%) para la variable comorbilidades en pacientes con

Actinomicosis.
En orden de frecuencia se determinaron las siguientes:

Patologia digestiva en 16 pacientes (53,3%), con litiasis biliar inica o multiple en 6
casos, gastritis erosiva en 4 casos, Ulcera gastroduodenal en 2, duodenitis en 2,

polipos rectales en 1 y esteatosis hepatica en 1 caso.

Patologia hematoldgica con anemia de las enfermedades cronicas o hipocromica, en

12 casos (40%).

Cardiopatia en 7 casos (23,3%), con insuficiencia cardiaca, arritmia, valvulopatia

congénita y adquirida, fiebre reumatica y cardiopatia isquémica.

Obesidad en 5 casos (16,7%). Patologia renal en 5 casos (16,7%) con uronefrosis en
3 casos e insuficiencia renal en 2, asociada a sindrome nefrdtico y glomerulonefritis

membranoproliferativa.

Tabla 26. Distribucion de frecuencias (casos y %) para la variable tipo de

comorbilidades en pacientes con Actinomicosis

Tipo de comorbilidades

Patologias  Digestiva Hematologica  Cardiopatia = Obesidad Renal Hipertension
Frecuencias con anemia arterial

~ Cases 16 127 5 5 3
%

533 40,0 233 16,7 16,7 10,0
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Frecuencias
Casos 3 3 2 2 2 2
% 10,0 10,0 6,7 6,7 6,7 6,7

Hipertension arterial en 3 casos (10%). Alergia (asma, sinusitis), en 3 casos (10%).
Patologia ginecoldgica en 3 casos (10%), con nédulo mamario benigno en 1 caso,

mioma uterino y polipo endometrial en 1 caso y dismenorrea en 1 caso.

Patologia neuroldgica (sindrome confusional y polineuropatia alcoholica), en 2 casos

(6,7%).

Patologia respiratoria en 2 casos (6,7%), con rinitis ocenosa en 1 caso y bronquitis
cronica en 1 caso. Sindrome metabolico en 2 casos (6,7%) con hiperuricemia en 2,

uno de ellos con artritis gotosa.

Patologia infecciosa en 2 casos (6,7%), con esofagitis por Cdndida y lesion oral por
Herpes simplex en 1 paciente con transplante cardiaco; tuberculosis pulmonar y
hepatica, neumonia por Pneumocystis jirovecii y Herpes genital recidivante, en 1

paciente con VIH-Sida.

Infecciosa
Metabolica
Respiratoria
Neurologica
Ginecologica
Alergia
Hipertension arterial
Renal

Obesidad

Cardiopatia

Hematologica con anemia

Digestiva

Figura 24. Frecuencias (casos) para la variable tipo de comorbilidades en pacientes

con Actinomicosis.
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De los 30 pacientes que presentaron comorbilidades, el nimero de comorbilidades
asociadas por paciente fue de 6 comorbilidades en 3 pacientes, 5 en 3 pacientes, 4 en
3 pacientes, 3 en 4 pacientes, 2 en 2 pacientes y 1 comorbilidad en 15 pacientes. De
ellos, 15 pacientes presentaron mas de 1 comorbilidad (50%) y los otros 15

presentaron 1 comorbilidad (50%).

Tabla 27. Distribuciéon de frecuencias para la variable cantidad de comorbilidades en

pacientes con Actinomicosis

Cantidad de Frecuencia Frecuencia Frecuencia
comorbilidades absoluta relativa relativa
(casos) (%)
15

0,500 50,0

2 0,067 6,7
4 0,133 13,3
3 0,10 10,0
3 0,10 10,0
3 0,10 10,0

H Uno

W Dos

M Tres

m Cuatro
m Cinco

M Seis

Figura 25. Frecuencias relativas (%) para la variable cantidad de comorbilidades en

pacientes con Actinomicosis.
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El 77,3% de los pacientes de sexo masculino presentd comorbilidades, en tanto que

el porcentual se eleva a 86,7% en el caso de las mujeres.

Con el objeto de determinar si existe asociacion estadisticamente significativa entre

la presencia de comorbilidades y el sexo, se aplico el Test de Fisher. Dado que el

valor p (0,677) es superior al nivel de significacion (0,05) se concluye que no existe

diferencias en el porcentual de pacientes con comorbilidades por sexo. No obstante,

resulta interesante el analisis de los odds ratios (OR). El OR para este caso resulta

1,91, lo que indica que la chance de presentar comorbilidades es 1,91 veces mayor

para pacientes de sexo femenino que para pacientes de sexo masculino. Es decir, la

probabilidad de presentar comorbilidades es 1,91 veces mayor para las mujeres que

para los varones.

Tabla 28. Frecuencias absolutas (casos) para la variable comorbilidades por sexo en
pacientes con Actinomicosis

JPresenta
comorbilidades?

Sexo
Masculino Femenino
5

17

2
13

Valor p del Test de Fisher: 0,677

100%o
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

Frecuencia relativa

Masculino

Sexo

Femenino

mSi

ENo

Figura 26. Frecuencias relativas (%) para la variable comorbilidades por sexo en

pacientes con Actinomicosis.
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Los motivos de consulta fueron: dolor localizado en la region afectada en 14
pacientes (37,8%); tumor localizado en 10 pacientes (27%); condensacion pulmonar
y/o derrame pleural en 4 pacientes (10,8%); absceso y signos inflamatorios de tejidos
blandos en 3 pacientes (8,1%), uno de ellos con supuracion del saco lagrimal; ulceras
de la mucosa oral en 2 (5,4%); ardor retroesternal y disfagia en 2 (5,4%); sindrome
neuroldgico de compresion medular en 1 (2,7%) y sindrome febril prolongado en 1

paciente (2,7%).
Los diagnosticos de ingreso seglin presentacion clinica a la admision fueron:

Tumor en 13 pacientes (35,1%): pulmoén (lobulo superior derecho) 2 casos, ganglio
cervical (2), ovario (2), colon (2), hepatico (I6bulo derecho) 1 caso, abdominal (1),

rectal (1), pie (1) y medula espinal 1 caso, con sindrome de compresion medular.

Ulcera de mucosa en 6 pacientes (16,2%): esofago (2), yugal (2), faringea (2).
Abdomen agudo y peritonitis, en 5 pacientes (13,5%).

Infeccion de tejidos blandos en 4 pacientes (10,8%): adenitis supurada (1), celulitis

inguinal (1), micetoma podal (1) y tofo gotoso versus micetoma de mano, en 1 caso.
Osteomielitis cronica en 3 pacientes (8,1%): maxilar inferior (2), tibia y pie (1).

Sepsis, con sindrome febril prolongado en 3 pacientes (8,1%): neumonia, derrame
pleural y sepsis en 1 caso; pioneumotoérax, sepsis y poliadenopatias en 1 caso;

infeccion de acceso vascular, endocarditis y sepsis en 1 caso.
Neumonia y derrame pleural en 2 pacientes (5,4%).
Infeccion ocular con canaliculitis y dacrioadenitis en 1 caso (2,7%).

Tabla 29. Distribucion de frecuencias (casos y %) para la variable motivos de
consulta en pacientes con Actinomicosis

Motivos de consulta

Condensacion Absceso y
Frecuencias Dolor Tumor pulmonar y/o signos
localiza-  localizado  derrame pleural inflamatorios de
do tejidos blandos

14 10 4 3
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37,8 27 10,8 8,1

Motivos de consulta

Ulceras de Disfagia Sindrome Sindrome
Frecuencias mucosa ardor neurologico febril
oral retro- de prolongado
esternal comprension
medular

2 2 ! !
54% 4% 27 27

Sindromefebril prolongado

Sindromeneuroldgico de compresion
medular

Disfagia v ardor retro-esternal

Ulceras de mucosa oral

Abscesoy signos inflamatorios en
tejidogblandos

Condengacion pulmonary/o derrame
pleural

Tumor localizado

Dolor localizado

=
Lh
—
=
—
h

Figura 27. Frecuencias (casos) para la variable motivos de consulta en pacientes con

Actinomicosis.
Los diagnosticos diferenciales al ingreso fueron los siguientes:

Neoplasia en 15 pacientes (40,5%); infeccion de tejidos blandos, absceso o celulitis
en 4 (10,8%); abdomen agudo en 4 (10,8%); osteomielitis cronica en 4 (10,8%);
neumonia y sepsis en 3 (8,1%); tuberculosis pulmonar en 2 (5,4%); ulcera mucosa
por Cytomegalovirus (CMV) en 2 (5,4%); ulcera mucosa por Cdndida spp. en 1
(2,7%); endocarditis infecciosa en 1 (2,7%) y estenosis esofagica pos-radioterapia en

1 (2,7%).
Los sintomas y signos constatados en orden de frecuencia fueron:
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Dolor localizado en 24 pacientes (64,9%); deformacion con tumor palpable en 18
pacientes (48,6%); fiebre en 17 (45,9); induracion en 16 (43,2%); supuracion en 14
(37,8%); edema en 14 (37,8%) y eritema en 12 (32,4%)).

Pérdida de peso en 9 (24,3%); fistula en 8 (21,6%); tos en 8 (21,6%); peritonismo
con signos de irritacion peritoneal en 6 (16,2%); astenia en 5 (13,5%); sudoracion en

5 (13,5%) y escalofrios en 5 (13,5%).

Hepatomegalia en 4 (10,8%); ictericia en 4 (10,8%); distenciéon abdominal en 4

(10,8%); vomitos en 4 (10,8%) y diarrea en 4 (10,8%).

Expectoracion en 4 (10,8%); anorexia en 2 (5,4%); disnea en 2 (5,4%); disfagia en
2 (5,4%); nauseas en 2 (5,4%); impotencia funcional en 2 (5,4%) y flictenas en 2

(5,4%).

Odinofagia en 1 (2,7%); proctorragia en 1 (2,7%); pirosis en 1 (2,7%); ardor retro-
esternal en 1 (2,7%); hipoestesia en 1 (2,7%); paresia en 1 (2,7%); e incontinencia de

esfinteres en 1 (2,7%).

Tabla 30. Distribucion de frecuencias (casos y %) para la variable sintomas y signos
en pacientes con Actinomicosis

24 64,9
18 48,6
17 45,9
| Induracion | 16 43,2
14 37,8
14 378
12 32,4
9 243
8 21,6

Tos 8 21,6
6 16,2
5 13,5
5 13,5
5 13,5
4 10,8
4 10,8
4 10,8
4 10.8
4 10,8
4 10,8
2 5.4
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[ Disnea | 2 5.4
2 5.4
2 5.4
2 5.4
2 5.4
! 2,7
! 2,7
1 27
1 2,7
I 2,7
I 2,7
! 2,7

La fiebre oscil6 entre 37° Cy 39,4° C, con una media de 38° C, en los 17 casos que
presentaron elevacion de la temperatura corporal. La expectoracion varid entre
mucosa a mucopurulenta. La pérdida de peso oscil6 entre 7y 16 kg en el término de

21 dias a 4 meses.

Las presentaciones clinicas estudiadas estuvieron referidas a localizaciones poco
habituales de la enfermedad, y/o en huéspedes especiales; ya sea como sitio primario
o diseminacién secundaria. Se caracterizaron como presentaciones sistémicas o
localizadas. La presentacion sistémica diseminada con sepsis y bacteriemia

correspondio a 3 pacientes (8,1%).

Presentaciones clinicas
con afectacion sistémica

B Presentaciones clinicas
con afectacion localizada

Figura 28. Frecuencias relativas (%) para la variable presentaciones clinicas por tipo

de afectacion organica en pacientes con Actinomicosis.
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Las presentaciones localizadas se observaron en 34 pacientes (91,9%);
correspondiendo a la localizacion pelviana en 8 pacientes (23,5%); aparato digestivo
en 6 pacientes (17,6%); tejidos blandos en 5 pacientes (14,7%); toracica con
neumonia en 4 pacientes (11,8%); abdominal 4 pacientes (11,8%); dsea con
osteomielitis cronica en 4 pacientes (11,8%); cervicofacial con afectacion ganglionar

en 2 pacientes (5,9%) y periocular en 1 paciente (2,9%).

Tabla 31. Distribucion de frecuencias (casos y %) para la variable presentaciones

localizadas en pacientes con Actinomicosis

Presentaciones localizadas

Frecuencias Pelviana Aparato digestivo Tejidos blandos Toracica con
neumonia
% 23,5 17,6 14,7 11,8

Presentaciones localizadas

Frecuencias Abdominal Osea con Cervicofacial Periocular
osteomielitis ganglionar
cronica
% 11,8 11,8 5,9 2,9
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Ocular

Cervicotacial ganglionar

Osea con osteomielitis croénica
Abdominal

Toracica con neumonia

Tejidosblandos

Aparato digestivo

Pelviana

Figura 29. Frecuencias (casos) para la variable presentaciones localizadas en

pacientes con Actinomicosis.

Se estudiaron las presentaciones clinicas por sexo observandose que en los pacientes
de sexo masculino, 22 en total (59,5%), se presentd el compromiso de tejidos
blandos en 4 (18,2%), la afectacion toracica y pulmonar en 4 (18,2%), las ulceras de
mucosa digestiva en 4 (18,2%), el compromiso abdominal en 4 (18,2%), la
presentacion sistémica diseminada en 3 pacientes (13,6%), la cervicofacial con
afectacion ganglionar en 2 (9,1%) y la 6sea con osteomielitis cronica en 1 paciente

(4,5%).

En el sexo femenino, 15 pacientes (40,5%), se observo la presentacion pelviana en 8
pacientes (53,3%), asociada a DIU en 6 casos (40%), y a tumor ovdrico en 2
(13,3%); la Osea con osteomielitis cronica en 3 pacientes (20%), las ulceras de
mucosa digestiva en 2 (13,3%), la de tejidos blandos en 1 (6,7%) y la periocular en 1

paciente (6,7%).
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Figura 30. Frecuencias (casos) para la variable presentaciones clinicas por sexo en

pacientes con Actinomicosis.

Se estudio la asociacion entre el tipo de huésped y la presentacion clinica mediante la
prueba Chi-cuadrado obteniéndose un valor de p: 0,0561, lo cual significa que hay
diferencias significativas para un nivel de significacion de 0,10 entre huéspedes

inmunocomprometidos y comprometidos por categoria de presentacion.
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Frecuencia relativa

® Huésped comprometido

Huésped
immunocomprometido

Presentacion clinica

Figura 31. Frecuencias relativas para la variable presentaciones clinicas por tipo

huésped en pacientes con Actinomicosis.

La presentacion sistémica diseminada con bacteriemia se observd en tres pacientes
(8,1%), dos de ellos fueron huéspedes comprometidos y uno inmunocomprometido;

manifestandose en todos los casos como afectacion inicial.

El primer paciente, huésped comprometido, de 18 afios de edad, sexo masculino,
procedente de San Luis, estudiante, sin antecedentes patoldgicos, ingresa con
hemoneumotoérax postraumatico por heridas punzantes multiples de arma blanca en
hemitérax izquierdo y zona lumbar alta homolateral, evolucionando con sepsis,
derrame pleural izquierdo masivo, piotorax, abdomen agudo por necrosis intestinal

ceco-ascendente, ileo obstructivo por bridas y gastritis erosiva.

Curs6 con fiebre en picos, remitente de 38° C a 39° C, escalofrios, estado
hiperdindmico, taquicardia, taquipnea, edemas, subictericia, poliadenopatias cervica-
les derechas, axilares e inguinales bilaterales de 1,5 cm, mdviles, no dolorosas ni

adheridas a los planos y hepatomegalia.
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Figura 32. Cultivo anaerdbico de Actinomyces spp. Coloracion de Gram. 100 X.

En la tomografia axial computarizada, se observd derrame pleural derecho,
hidroneumotoérax izquierdo; engrosamiento perirrenal izquierdo, liquido loculado en

cavidad abdominal a nivel de espacio subhepatico y hepatomegalia.

El diagnostico se realizd a los 20 dias del ingreso, por hemocultivos seriados 3/3
muestras positivas, que demostraron bacilos grampositivos anaerobios, no acido
resistentes identificados como Actinomyces spp. (Figura 32). Otros aislamientos en
distintos sitios incluyeron Cdndida spp. en urocultivo, Bacteriodes spp. en liquido
pleural y Enterococcus spp; Proteus spp; y Escherichia coli en liquido

peritoneal.
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El paciente fue politransfundido en su lugar de origen por hemorragia digestiva alta
masiva, debida a gastritis erosiva, recibiendo 6 unidades de sangre sin serologia;
presentd desnutricion avanzada que requirid alimentacion parenteral y poli-

antibioticoterapia.

El tratamiento se efectué con Penicilina G sédica 12 millones Ul/dia IV, mas
Imipenem 2 g/dia IV, habiendo recibido otros esquemas iniciales parenterales como

metronidazol, ceftazidima-gentamicina y clindamicina-ciprofloxacina.

El laboratorio demostré leucocitosis de 16.000/mm® con neutrofilia (80%), VSG 90
mm/h, movilizacion de transaminasas, hiperbilirrubinemia de 2,60 mg/dl a
predominio directo e hipoalbuminemia. Se realizd control seroldgico con gota
gruesa, TIF y Machado Guerreiro para Chagas, Huddleson, VDRL, TIF para
toxoplasmosis, Ag. de superficie para VHB y Elisa VIH, obteniéndose resultados

negativos.

Se efectué tratamiento quirtrgico con laparotomia exploradora, toracotomia
anterolateral izquierda y drenaje de piotorax; reseccion coldnica ceco-ascendente con
ileotransverso anastomosis, ileostomia y colostomia, que se complic6 con
evisceracion y dehiscencia de sutura; siendo reintervenido en cuatro oportunidades,
con evolucidon desfavorable y persistencia del sindrome febril, falleciendo por fallo

multisistémico, secundario a septicemia, a los 35 dias de internacion.

El segundo paciente, huésped comprometido, de 38 afios de edad, procedente de
Villa Maria, provincia de Coérdoba, sexo masculino, albaiil; con antecedentes de
tabaquismo, alcoholismo, obeso e hipertenso, ingresa por angor inestable progresivo
e insuficiencia coronaria grado III - IV, realizdndose cirugia cardiaca de
revascularizacion coronaria, con 3 puentes, arterial de mamaria interna a descendente
anterior y 2 puentes venosos a ramas de circunfleja, mas aneurismectomia de la

punta.

Es politransfundido, permaneciendo en asistencia respiratoria mecénica prolongada.
En el postoperatorio presenta sindrome febril prolongado, con fiebre de 38° C a 39°

C, taquicardia, disnea, cianosis, broncoespasmo, expectoracion mucopurulenta fétida
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por tubo endotraqueal, hipoventilacion de base pulmonar derecha, con rales crepitan-

tes bibasales e ictericia.

Requiere asistencia respiratoria mecanica con PEEP y traqueostomia, presentando
distrés respiratorio, por neumonia bilateral y osteomielitis esternal. Recibe nutricion

parenteral y por sonda nasogastrica y poliantibidticoterapia.

El laboratorio presenta hematocrito 35%, leucocitos 18.800/mm?®, N 89% L 10%,
VSG 120 mm/h, GPT 53 U/L, GOT 233 U/L. El diagnostico se realiza por
aislamiento en hemocultivos seriados con 3/3 muestras positivas, de bacilos
grampositivos ramificados anaerobios, compatibles con Actinomyces spp; a los 5

dias de la cirugia.

Otros aislamientos fueron: Staphylococcus coagulasa positivo de esternotomia,
Acinetobacter spp. de esputo y Cdndida spp. en hemocultivos y retrocultivo,

hallazgo posterior al tratamiento antibiotico, indicdndose fluconazol IV.

Se realizo tratamiento con Penicilina G sodica 18 millones Ul/dia IV, presentando
rash maculopapular pruriginoso. Recibié multiples antibioticos parenterales para
tratar otros focos infecciosos, incluyendo ceftazidima y amikacina, ampicilina-
sulbactam, vancomicina, colistin, lincomicina y ciprofloxacina. La evolucion fue

favorable, con resolucion y alta sin secuelas.

El tercer paciente, huesped inmunocomprometido, de 28 afos, sexo masculino,
procedente de Cordoba capital, desempleado, present6 antecedentes de insuficiencia
renal cronica terminal, ocasionada por glomerulonefritis membranoproliferativa, con
hipocomplementemia y transplante renal realizado 8 afios antes, con donante vivo.
Padecio recidiva de la enfermedad de base en el rifidén transplantado, a los 6 meses
del transplante, retornando a hemodialisis 3 afios antes de la consulta, por rechazo

crénico, con implante colocado.

En terapia inmunosupresora con azatioprina 75 mg/dia y metilprednisona 15 mg/dia.
Politransfundido, de 6 a 8 unidades; con desnutricion marcada y dentadura con

ultimos molares incluidos.
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Present6 fiebre, de 38° C a 39.4° C, remitente con 2 a 3 picos diarios, de 9 dias de
evolucion, acompafiada de escalofrios, astenia, tos seca, malestar general, vomitos,
diarrea, dolor axilar izquierdo en fistula arterio-venosa, y soplo sistolico 4/6 en

mesocardio.

No presentd signos de embolizacion central ni periférica. Se consideraron como
diagnosticos presuntivos la infeccion del acceso vascular o endocarditis, con
probable sitio primario en la fistula arterio-venosa proximal izquierda, que presento
dolor a la palpacion, eritema y aumento de temperatura, con aneurisma y adenopatia
axilar izquierda. La fiebre llegd a 40° C durante la evolucion, con palidez terrosa. No

se observo esplenomegalia ni alteraciones en el ecocardiograma.

El laboratorio mostré anemia con eritrocitos de 2.060.000/mm?, leucocitos 4.600/

mm?, N 70%, L 24%, albtimina 3,3 g/dl.

El diagnostico se realizo por aislamiento en hemocultivos seriados con 6/6 muestras
positivas, desarrollando en todas bacilos grampositivos anaerobios tipificados como
Actinomyces spp; en urocultivo hubo desarrollo de bacilos gram variables, con
morfologia similar al aislado de hemocultivos, tipificados como Actinomyces spp.
El antibiograma demostré sensibilidad a ampicilina, ampicilina-sulbactam,

penicilina, clindamicina, cefoxitina, cloramfenicol e imipenem.

El tratamiento se efectud inicialmente con vancomicina 1 g IV semanal por 4
semanas, comenzando a los 20 dias de la administracién, segin informe
bacteriologico del cultivo, con penicilina V oral 5 millones de Ul/dia, por 6 meses.
Durante el tratamiento con vancomicina, mejora clinicamente sin desaparecer el
dolor axilar. La evolucion fue favorable con resolucion completa, sin secuelas. A los

10 meses del alta se diagnosticé infeccion por el virus de Hepatitis C.

La fiebre estuvo presente en los tres pacientes (100%), con una curva térmica
remitente de tres picos diarios de 38° C a 39,4° C, llegando en uno a 40° C;

acompafiada de escalofrios (100%).

Otros signos presentes fueron: hipotension en 3 casos (100%), taquicardia en 3 casos

(100%), taquipnea y disnea en 3 casos (100%), oligoanuria en 3 casos (100%), e
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ictericia en 2 casos (66,7%). Palidez terrosa (33,3%), hepatomegalia (33,3%),
poliadenopatias (33,3%), tos (33,3%), expectoracion mucopurulenta (33,3%),
vomitos (33,3%), diarrea (2-3 deposiciones diarias) (33,3%), cianosis (33,3%) y

edemas (33,3%) en 1 caso, respectivamente.

Tabla 32. Distribucion de frecuencias (casos y %) para la variable sintomas y signos

en la presentacion sistémica en pacientes con Actinomicosis

3 100,0
3 100,0
3 100,0
3 100,0
3 100,0
[ Disnea 3 100,0
3 100,0
2 66,7
1 333

Tos 1 333
1 333
1 333
1 33,3
1 333

Las manifestaciones de disfuncion multisistémica, se presentaron en los 3 pacientes,
consistiendo en hipotension, taquicardia, taquipnea y oligoanuria. El edema
pulmonar no cardiogénico (distrés respiratorio) y el compromiso hepatico con

ictericia, se objetivaron en 2 de ellos.

El diagnostico se documentd en los tres casos mediante aislamiento del micro-

organismo en hemocultivos seriados y en urocultivo en un caso.

La presentacion localizada se observd en treinta y cuatro pacientes (91,8%), con

signos y sintomas referidos al sitio primario o a la diseminacion secundaria.

La infeccion de tejidos blandos se presentd en cinco pacientes (14,7%), de los cuales
3 fueron huéspedes comprometidos y 2 inmunocomprometidos, en localizaciones
infrecuentes. En todos los pacientes se manifestd por dolor localizado en la region,

edema, eritema, induracion, deformidad, secrecion purulenta amarilla, lesiones
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ampollares, fistulas, tumoracion palpable y adenopatia, acompanadas de fiebre y

escalofrios.

El primer paciente de 29 afos, sexo masculino, procedente de Rio Segundo Cordoba,
bombero, huésped inmunocomprometido, con antecedentes de insuficiencia renal
cronica terminal y transplante renal 3 afios antes (donante cadavérico), con evolucion
satisfactoria, estaba bajo inmunosupresion terapéutica en base a ciclosporina,

metilprednisona y azatioprina.

Present6 un traumatismo menor con astilla de rama de arbol, en la region pretibial
izquierda. A consecuencia del mismo, aparecen lesiones ulceradas en la pierna
izquierda. Concurre a la consulta por fiebre, edema, eritema y coleccion fluctuante en

region anterior del muslo, con adenopatia homolateral (Figura 33).

Figura 33. Lesiones de Actinomicosis inguinal, fistulas y abscesos evolucionados en

miembro inferior izquierdo en un paciente con transplante renal.

Ingresa con diagndstico de celulitis de miembro inferior izquierdo, con puerta de

entrada en ulceras pretibiales postraumaticas, absceso y adenitis inguinal supurada.
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Se efectud puncién aspiracion del absceso inguinal, obteniéndose en el examen

directo y cultivo Actinomyces spp.

Se realizd ecografia de tejidos blandos inguinal. Fue necesario el desbridamiento
quirargico regional. El tratamiento se realizd con penicilina G sédica 20 millones
Ul/dia IV, continuando luego con penicilina V oral 4 millones de Ul/dia, completan-

do 6 meses, con evolucidn favorable.

El segundo paciente, de 56 afios, sexo masculino, huésped inmunocomprometido,
procedente de Cordoba capital, con antecedentes de alcoholismo, tabaquismo, piezas
dentarias en mal estado, bronquitis cronica, hepatopatia alcohoélica, cirrosis, sindrome
ascitico edematoso, diabetes de novo insulinorrequiriente y candidiasis esofagica
(Figura 37); consulta por tumoracion cervical izquierda dolorosa, de 4 x 4 cm, con

aumento de temperatura, edema e induracion, de 15 dias de evolucion (Figura 38).

Present6 fiebre de 38° C, dolor cervical irradiado a brazo izquierdo y contractura
muscular, subictericia, hepatomegalia, adenopatias latero-cervicales y pérdida de

peso.

Se diagnostica miositis y fascitis necrotizante lateral del cuello, con compromiso del
musculo esternocleidomastoideo y abscesos cervicales. Se investiga la puerta de
entrada mediante laringoscopia, encontrandose solamente una lesion de mucositis

necrotizante en los senos piriformes de la faringe.

Se realiza ecografia de tejidos blandos (Figura 34) y tomografia axial computarizada
(TAC) de cuello, que demuestran multiples colecciones heterogéneas, con burbujas

gaseosas en su interior, compatibles con abscesos (Figura 35, 39, 40, 42).

En puncidon de la tumoracion, se obtiene material purulento con leucocitos PMN ++,
no observandose bacterias. El examen directo y el cultivo para microorganismos

comunes y BAAR fueron negativos.

Se efectia cervicotomia exploradora y drenaje de la coleccion purulenta,
constatandose fascitis necrotizante, efectudndose exéresis del tejido necrotico (Figura

38).
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REGION LATERA
IZ@. CUELLO

Figura 34. Coleccion compatible con absceso y engrosamiento muscular heterogéneo

en region lateral izquierda del cuello ¢). Actinomicosis. Ecografia de tejidos blandos.

Dada la evolucion desfavorable, se efectua cervicotomia izquierda ampliada,
drenandose multiples abscesos laterocervicales, dorsales y paravertebrales, multi-
lobulados, ubicados por debajo de la fascia, que se dirigen en profundidad hasta las
apofisis espinosas de la 2° y 3° vértebra dorsal; las que se encuentran expuestas por
destruccion de la fascia y de los musculos paravertebrales (Figura 36, 41, 43). En la

Rx de torax se observa infiltrado intersticio alveolar basal bilateral (Figura 44).

Se drena gran absceso paravertebral derecho, que se extiende desde la 3° vértebra

dorsal hasta la region lumbar (Figura 45).
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Figura 35. Colecciones multiples heterogéneas que realzan periféricamente, con
burbujas de aire en su interior, compatibles con abscesos en musculo
esternocleidomastoideo y region lateral izquierda y posterior del cuello, producidas

por Actinomyces spp. Tomografia axial computada con contraste IV.

El estudio histopatologico del tejido dorsal y cervical, demostrd tejido necrotico con
exudado leucocitario neutrofilo y colonias de bacterias, conformando granulos

basofilicos, con diagnéstico de Actinomyces spp: Actinomicosis.

En el material obtenido de la lesion de cuello, se identifico un ganglio linfatico
cervical, con una neoplasia epitelial maligna, metastdsica de un carcinoma

epidermoide, que se extiende a los tejidos blandos perinodales.

Se realiza tratamiento inicial con clindamicina 1.800 mg/dia IV, ciprofloxacina 400
mg/dia IV y fluconazol 200 mg/dia IV y posteriormente con ampicilina-sulbactam,
metronidazol y amikacina IV; continuando por via oral con amoxicilina-clavulanico

3 g/dia, completando 6 meses de tratamiento; con evolucion favorable.
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Figura 36. Coleccion compatible con absceso dorsal por Actinomyces spp; en

ecografia de tejidos blandos.

Figura 37. Candidiasis esofagica asociada a infeccion severa por Actinomyces spp.
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Figura 38. Cervicotomia lateral izquierda ampliada por Actinomicosis, con miositis
y fascitis necrotizante del esternocleiodomastoideo y region lateral izquierda de

cuello.

87



ACTINOMICOSIS: Presentaciones poco frecuentes en Huéspedes Especiales.

16:44:40.91
P 24.0

16:44:42.76
™ 19.0

SPI 4
SPI 4

Figu

ra 39. Colecciones purulentas en musculos retromastoideos y fascia con necrosis por

Actinomyces spp; visualizadas en TAC.

2bl 2

Ib -50°0
1e:42: 13799

H-2b-CE 19-WOA 0

HABH 1Y

Figura 40. Colecciones multiples abscedadas cervicales con burbujas de gas en TAC

por Actinomyces sppx( ).
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Figu
ra 41. Coleccion y trayecto fistuloso de partes blandas de zona interescapular por

Actinomyces spp; visualizada en ecografia de tejidos blandos dorsaleX( ).

Figura 42. Cortes tomograficos a nivel cervical con colecciones abscedadas multiples

por Actinomyces spp.
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Figura 43. Imagen tomografica de térax con ventana pulmonar, observandose lesion
a nivel de tejidos blandos dorsales, musculo, fascia, tejido celular subcutaneo y piel,

producida por Actinomyces spp.

Figura 44. Infiltrado pulmonar intersticio alveolar a predominio basal en Rx de térax

de paciente con Actinomicosis.
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Figura 45. Drenaje de abscesos dorsales y colecciones paravertebrales por
Actinomyces spp.

En los tres pacientes restantes la infeccion se presentd como micetoma podal en dos
de ellos y de mano y antebrazo en uno. Los micetomas podales fueron ambos de pie
derecho, con tumoracidn, lesiones supurativas, induracion, deformidad y fistulas

cronicas; teniendo como antecedente un traumatismo previo.

El tercer paciente de 44 afios, sexo masculino, procedente de Frias, Santiago del
Estero, huésped comprometido, con antecedentes de traumatismo con espina en la

planta del pie derecho; presentd dolor localizado y formacion de absceso.

Dos afios después se efectud la extraccion quirargica de la espina. A los dos meses
de la cirugia aparece una induracion, con signos inflamatorios, lesiones ampollares
supurativas en la planta y el borde externo del pie. Posteriormente se produce
deformacidén anatémica con fistulizacidon, observiandose la salida de secrecion

purulenta con granulos de azufre.

En la radiografia convencional no se observd lesion ésea, pero si osteoporosis en

falanges. El diagnostico se efectud por estudio de la secrecion de pie derecho
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obtenida por puncién aspiracion, observandose granulos constituidos por filamentos

de Actinomyces spp; con aislamiento del microorganismo en cultivo (Figura 46).

Figura 46. Micetoma podal por Actinomyces spp. Preparado en fresco. Material

del paciente.

Se realizo biopsia de piel de pie derecho, que informa hiperqueratosis, acantosis, y
lesion inflamatoria crénica granulomatosa supurada, centrada por estructuras
filamentosas bacterianas dispuestas en grupos semejando colonias Actinomicoéticas

(Figura 47).

Se efectia desbridamiento quirrgico y tratamiento antibiotico con TMP-SMX 160-
800 mg c/12 hs. En el curso clinico present6 recidiva, llegando a cuestionarse la
viabilidad del pie. Debio ser reintervenido, realizandose cirugia reparadora con

injertos, con evolucion favorable.
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El cuarto paciente de 57 afios, sexo masculino, procedente de Chilecito, La Rioja,
trabajador rural en bodega, con antecedentes de alcoholismo y traumatismo en el pie
derecho 8 afios antes, consulta por tumoracién en el pie derecho de 3 afios de

evolucion, dolor local, edema e impotencia funcional.
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Figura 47. Micetoma Actinomicoético. Colonias de Actinomyces spp; rodeadas por

infiltrado inflamatorio agudo PMN neutréfilo. Coloracion de Giemsa. 10 X.

La tumoracién comienza en la base del dedo mayor del pie derecho, involucrandolo
y avanzando hacia el dorso del pie. La radiografia directa de pie demuestra

compromiso 0seo.

Se realiza tratamiento quirdrgico con tumorectomia y biopsia, extrayéndose una
masa de 10 x 10 x 2 cm de profundidad adherida a tejido celular subcutdneo y vasos,

que involucra la 1° cufia y la 1° metatarsofalange.

La biopsia de la pieza quirirgica con tumoracion, informa masas policiclicas
basofilas, con areas acidofilas, filamentos y colonias de Actinomyces spp; con

exudado fibrinoleucocitario que rodea, e infiltrado inflamatorio cronico (Figura 48).
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Se realiza tratamiento con doxiciclina 200 mg/dia via oral y ciprofloxacina 1.000

mg/dia via oral, completando 7 meses, con evolucion favorable.

Figura 48. Micetoma Actinomicético: colonias de Actinomyces spp; con infiltrado

linfoplasmocitario. Tincion de Giemsa. 10 X.

La quinta paciente, de 78 afos, sexo femenino, procedente de San Jos¢ de la
Dormida, provincia de Cordoba, esquiladora de ovejas, con antecedentes de
hiperuricemia; consulta por aumento de tamafio de la mano izquierda de 15 afios de

evolucion.

La lesion comienza como un nodulo inflamatorio y doloroso en un dedo con
posterior extension al resto de la mano. Presenta una tumoracion de mano y
antebrazo, con dolor localizado, signos inflamatorios y lesiones nodulares ulceradas
con supuracion y deformidad; no pudiendo determinarse el limite entre la mano y el

antebrazo (Figura 49 y 50).

La mano deformada y tumefacta presenta los 5 dedos flexionados hacia la palma. En

el dorso y la palma se observan 80 soluciones de continuidad correspondientes a
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orificios fistulosos, los mayores de 0,7 cm de didmetro, de color blanco grisaceo, que
se extienden en profundidad. Presenta deformidad con elefantiasis y alteraciones

troficas de la piel.

Radiolégicamente se hall6 compromiso 6seo y osteoporosis.

Figura 49. Micetoma Actinomicético de mano en paciente esquiladora de ovejas.
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Figura 50. Micetoma Actinomicético de mano. Deformidad, tumoracion, supuracion
e impotencia funcional, con multiples fistulas.
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Fig
ura 51. Micetoma Actinomicético. Colonias bacterianas de Actinomyces spp.
Infiltrado leucocitario PMN neutrofilo plasmocitos y linfocitos.Tincion de PAS.10 X
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Figura 52. Micetoma Actinomicotico: colonias bacterianas. Tincion de Giemsa.10 X.

Se realiza amputacion de mano y antebrazo y estudio histopatologico que informa
multiples abscesos, infiltrado leucocitario polimorfonuclear (PMN) y numerosas
colonias de bacterias tipo Actinomyces spp; con amplias zonas de necrosis y

fistulas (Figura 51, 52).

La evolucion fue favorable, arribandose al diagndstico luego del alta, por lo que no

realizé tratamiento antibidtico.

La presentacion cervicofacial con compromiso ganglionar se observd en dos
pacientes (5,9%), asociada a la infeccion de los tejidos blandos; en un paciente con
adenitis cervical y en el otro submaxilar, huéspedes imnmunocomprometido y
comprometido respectivamente, confirmandose el diagnéstico por biopsia ganglionar

(Figura 53).
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Figura 53. Actinomicosis cervicofacial: Eritema, edema y fistula con salida de tipico
granulo de Azufre.

En el primer paciente, de 42 afios, sexo masculino, procedente de Santa Fe, con
antecedentes de alcoholismo, tabaquismo y rinoplastia previa, huésped inmuno-
comprometido; la infecciéon se manifestd6 como una tumoracion parotidea y
laterocervical izquierda, compatible con adenopatias cervicales, de 4 meses de

evolucion, movil a la palpacion y de 4 cm de diametro.

Se realizé una rinolaringofibroscopia, detectandose tejido inflamatorio linfoideo en
la hipofaringe, sin tumoracion. Se efectud puncion aspiracion con aguja fina de la
tumoracion laterocervical, observandose un extendido de fondo linfoide, con escasos
acumulos de células neoplasicas y abundantes leucocitos PMN, positivo para

malignidad.

La TAC de cabeza y cuello informa tumor de celda parotidea con adenopatias
satélite. Se realiza extirpacion y vaciamiento ganglionar, con biopsia por
congelacion, observandose una masa infiltrativa dura, fija a otros planos en niveles

I, II y V del cuello, que engloba el nervio espinal y la vena yugular interna. Se
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extirpa en su totalidad y se libera la vena yugular. En congelacion se observa

necrosis sin atipia.

Figura 54. Actinomicosis ganglionar cervical. Granulo con gran colonia de
microorganismos tipica e infiltrado linfoplasmocitario. Masa central densa rodeada
por micelios radiantes. Coloracion Hematoxilina-Eosina. 10 X.

El diagndstico se realiza en la pieza quirtrgica de material ganglionar cervical, que
informa colonias de microorganismos ramificados dispuestos en paralelo, rodeados
por focos de supuracién con abundantes PMN neutréfilos, algunos histiocitos,

compatible con Actinomicosis ganglionar (Figura 54, 55).

La evolucion fue favorable y el paciente regreso a su lugar de origen para efectuar el

tratamiento.
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Figura 55. Actinomicosis ganglionar cervical. Parénquima ganglionar donde se
destaca imagen de colonia tipica rodeada por infiltrado linfoplasmocitario.

Coloracion Hematoxilina-Eosina. 4 X.

El segundo paciente, de 12 afios de edad, sexo masculino, huésped comprometido,
procedente de La Banda, Santiago del Estero, con antecedentes de dentadura en mal
estado, raiz de molar inferior infectado y caries dentales; consulta por presentar un
tumor submaxilar izquierdo, de 2 meses de evolucidon, compatible con adenitis

supurada (Figura 55).

El tumor, de crecimiento lento y progresivo, de 4 x 5 cm de diametro, movil, no

doloroso, de bordes definidos, presenta eritema y dermatitis en la piel que lo recubre.

La Rx de torax fue normal y la tomografia axial computarizada de cabeza y cuello
informa una tumoraciéon de 30 x 90 mm, submaxilar izquierda. En la ecografia de
tejidos blandos se observa una imagen hipoecoica, ovoidea, de 22 x 14 mm

compatible con adenopatia. La ecografia abdominal demostré esplenomegalia.
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Se realiza biopsia de tejido submaxilar, informando tejido de granulacion

inflamatorio con abscesos y colonias de Actinomyces spp. (Figura 56, 57).

El tratamiento se realiza con ampicilina 3g/dia IV, continuando con amoxicilina oral,

con evolucion favorable.

Figura 56. Rx de maxilar inferior de perfil donde se observa el molar inferior

incluido, con infeccion por Actinomyces spp.

La localizacion periocular se presentd en 2,9% de los casos, en una paciente de 19
afnos, huésped comprometida; procedente de La Quiaca, Jujuy, con antecedentes de
rinitis ocenosa crdnica y rinoplastia 3 meses antes, que consulta por supuracion del

saco lagrimal, con absceso.
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Figura 57. Colonia Actinomicdtica en citologia de material de presentacion
cervicofacial, con infiltrado de neutréfilos, macrofagos, linfocitos y plasmocitos.

Coloracion Hematoxilina-Eosina. 40 X.

El compromiso consistid en signos inflamatorios del saco lagrimal y una lesion
indurada con halo eritematoso y ampollar, que rodeaba un trayecto fistuloso, con
salida de secrecion purulenta, amarilla y hemorragica; ubicada en el surco naso-

ocular (Figura 58).

Clinicamente se presentd como celulitis, dacriocistitis, canaliculitis aguda y
osteomielitis de los huesos propios de la nariz. El diagnostico se realizd por puncion
aspiracion de secrecion de saco lagrimal, con examen directo y cultivo positivo para

Actinomyces spp.

En el estudio de hisopado nasal se aislo Streptococcus pneumoniae,
Peptoestreptococcus y Fusobacterium. Requirié tratamiento quirtrgico con

dacriocistectomia.
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Figura 58. Actinomicosis periocular: canaliculitis y dacriocistitis, con celulitis y

fistula. Osteomielitis de huesos propios de la nariz.

El tratamiento antibidtico se efectud con penicilina G sodica 20 millones de Ul/dia
IV, continuando con amoxicilina 2g/dia via oral, completando 6 meses, con

evolucion favorable, sin recaida.

La presentacion de aparato digestivo se estudio en 6 pacientes (17,6%), de los cudles
5 fueron huéspedes inmunocomprometidos y 1 comprometido; manifestindose como

ulceras de membranas mucosas.

La localizacion orofaringea se presentd en 4 pacientes, 2 con lesiones orales y 2 con
compromiso faringeo. Las lesiones orales se presentaron como ulceras de mucosa
yugal, observandose en 2 pacientes atendidos en los Servicios de Otorrino-

laringologia y Odontologia del Hospital Rawson, huéspedes inmunocomprometidos.

En una muestra de 168 pacientes estudiados en estos Servicios del Hospital Rawson,

desde Septiembre de 1993 a Junio de 1995, 2 presentaron Actinomicosis (1,19%).

Ambos pacientes presentaron diagnodstico de VIH-Sida en categoria C3 del CDC, con

recuento de linfocitos CD4 * < a 200 mm?.
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Figura 59. Lesion por Actinomyces spp. y Cytomegalovirus en paciente con
infeccion por VIH-Sida, con ulcera en mucosa yugal de bordes irregulares, fondo
necrotico, penetrante, no supurada.

El primero de 44 afios, sexo masculino, procedente de Coérdoba capital, presentd
ulceras orales necroticas, de bordes irregulares, penetrantes, con fondo saneoso, sin

supuracion, con dolor localizado (Figura 59).

El diagnostico se confirmd por biopsia de ulcera de mucosa yugal, y citologia
exfoliativa, con estudio histopatologico, citoldgico y bacterioldgico directo y cultivo

positivos para elementos compatibles con Actinomyces spp. (Figura 60, 61, 62).

Figura 60. Citologia exfoliativa que demuestra la presencia de elementos
actinomicdticos en mucosa yugal de paciente con infeccion por VIH-Sida.

Se encontraba en tratamiento con ganciclovir IV, por haberse detectado la presencia
de Cytomegalovirus (CMV) en la misma lesion. Se efectué tratamiento

antibidtico con penicilina G sédica 12 millones de Ul/dia IV, por el término de 12
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dias, con evolucion favorable y restitucion total de la mucosa, persistiendo zona

cicatrizal.

Figura 61. Estudio bacterioldogico directo que demuestra elementos ramificados
actinomicéticos en material de mucosa oral. Coloracion de Gram. 40 X.

Figura 62. Granulo actinomicotico con colonias de bacterias. Citologia. Coloracion
Hematoxilina-Eosina. 4 X.
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El segundo paciente de 50 afios, sexo masculino, procedente de Cérdoba capital, con
antecedentes de dentadura en mal estado y traumatismo por mordedura, presentd

ulceras orales necroticas, penetrantes, de bordes irregulares (Figura 63).

Figura 63. Lesion ulcerada postraumatica y Actinomicosis en mucosa oral en

paciente con infeccion por VIH- Sida.

El diagnéstico se realizd por biopsia de ulcera de mucosa yugal con citologia
exfoliativa, histopatologia y estudio bacterioldgico directo y cultivo positivos para

Actinomyces spp. (Figura 64).

Figura 64. Biopsias de mucosa oral que demuestran la presencia de Actinomyces

Spp; en dos pacientes con infeccidén por VIH-Sida categoria C3.

El tratamiento antibittico se realiz6 con penicilina G sodica 12 millones de Ul/dia
IV, por 20 dias. La evolucion de las lesiones orales actinomicoéticas después del
tratamiento con penicilina evidencié curacion clinica total, con restitucion mucosa

completa, quedando sdlo una zona levemente cicatrizal.
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La localizacion faringea se presento en 2 pacientes. La primera, de 68 afos, sexo
femenino, procedente de zona rural de Rio Segundo, Cordoba, huésped comprome-
tida; consulté por dolor faringeo izquierdo de dos anos de evolucion, con faringe
roja, congestiva y lesion ulcerada en la amigdala izquierda de 1 x 1 cm. Se efectud

laringofibroscopia que fue normal.

Se realiz6 biopsia de faringe y amigdala, con diagndstico de Actinomicosis y
faringitis aguda ulcerada y crdnica. Se inici6 tratamiento con amoxicilina 2 g/dia via
oral, completando 60 dias, con evolucion favorable y resolucion completa de la

lesion.

El segundo paciente, de 68 afios, sexo masculino, trabajador rural, procedente de
campo La Corzuela, Departamento Santa Maria, Cordoba; present6 antecedentes de
alcoholismo, tabaquismo y carcinoma epidermoide bien diferenciado de orofaringe,

pilar, trigono y base de lengua, estadio T 3, N 0, M 0.

Figura 65. Reaccion granulomatosa actinomicdtica. Infiltrado con frecuentes células
gigantes multinucleadas, linfocitos y células plasmaticas. Coloracion Hematoxilina-

Fosina. 4 X.
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Fue tratado mediante cirugia comando de trigono, con reseccion del angulo y rama

ascendente de hemimaxilar izquierdo y radioterapia.
Consultd por dolor faringeo izquierdo, odinofagia y tos post-ingesta alimentaria.

Al examen presentd una lesion ulcerada y supurada en trigono, sobre el lecho
quirargico, con exposicion Osea, necrotica, de fondo saneoso, de color grisaceo

amarronada, con exudado amarillento en ambos pilares.

Una ortopantomografia no mostr6é lesiones Oseas en maxilares. El diagndstico se
documentd por la biopsia de ulcera faringea, que demostrd Actinomicosis, con
inflamacion cronica y colonias de Actinomyces spp; sin evidencia de neoplasia en

el material (Figura 65, 66).

El tratamiento se realizd6 con amoxicilina 1,5 g/dia, via oral, durante 90 dias,
presentando como complicacién una fistula faringo-cutanea. La evolucion fue

favorable.

Figura 66. Reaccion granulomatosa actinomicdtica, con infiltrado mixto de

linfocitos y gran cantidad de histiocitos. Tincidn Hematoxilina-Eosina. 4 X.
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El compromiso digestivo esofagico se presentd con ardor retroesternal, dolor

epigastrico a nivel xifoideo, disfagia y fiebre de 38° C.
Se estudiaron 2 pacientes inmunocomprometidos, con ulcera esofagica.

El primero, de 44 afios, sexo masculino, procedente de Cordoba capital, con
antecedentes de insuficiencia cardiaca en estadio terminal, de origen no determinado,
gastritis erosiva y transplante cardiaco, en inmunosupresion terapéutica con
ciclosporina, metilprednisona 60 mg/dia y azatioprina; comenz6 15 dias después del
transplante con ardor retroesternal y dolor epigastrico, diagnosticandose Candidiasis

oral.

En endoscopia se observaron multiples ulceras redondeadas de 3 mm de diametro y

exudado blanquecino perilesional, a partir de los 22 cm y hasta el cardias.

El examen directo y cultivo para microorganismos comunes y hongos fue negativo.
Persiste la disfagia y el dolor a nivel xifoideo. Al 6° mes del transplante aparece

fiebre intermitente de 38° C y epigastralgia en aumento.

La determinacion de Ig M anti Cytomegalovirus es reactiva. El fondo de ojo

muestra pequefio exudado blando en ojo derecho.
La biopsia endomiocardica revel6 un rechazo I A (linfocitos aislados).

El transito esofago-gastroduodenal demostrd irregularidades del tercio distal del

esofago, con imagenes mamelonadas y pliegues engrosados.

Una nueva endoscopia mostr6 2 ulceras esofagicas de 1 cm de diametro, de bordes
elevados y lecho fibrinoso. Es tratado con omeprazol, persistiendo el cuadro febril,
por lo que se realiza tratamiento con ganciclovir y gamma globulina hiperinmune

anti-Cytomegalovirus.

Otra endoscopia realizada 10 dias después, demuestra una extensa ulcera esofagica
distal a 33 cm de la faringe, cubierta por material purulento cremoso de color

amarillo, de 8 cm de longitud.
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La biopsia documentd en el estudio histopatolégico numerosos microorganismos
filamentosos. Los examenes microbiologicos del material obtenido determinaron la

presencia de Actinomyces spp. (Figura 67).

Se inicid tratamiento con penicilina G sodica 18 millones Ul/dia via IV, continuando

tratamiento con penicilina V oral, completando 60 dias.

Una ultima endoscopia, realizada un mes después de terminar el tratamiento con
penicilina oral, reveld que la ulcera estaba totalmente cicatrizada, con una elevacion

residual de tipo pseudopdlipo, en la union eséfago-gastrica.

Figura 67. Actinomicosis. Infiltrado inflamatorio de histiocitos frecuentes y

polimorfonucleares neutréfilos. Coloracion Hematoxilina-Eosina. 10 X.

El segundo caso, corresponde a una paciente de 72 afios de edad, sexo femenino,
procedente de Cordoba capital, huésped inmunocomprometida; con antecedentes de
obesidad, tabaquismo, diabetes mellitus II insulinorrequiriente, adenocarcinoma
mamario bilateral, con mastectomia y vaciamiento ganglionar axilar, quimioterapia y

radioterapia, en tratamiento con tamoxifeno.
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Present6 disfagia para solidos, de un afio de evolucion, que se intensifica en los
ultimos 2 meses previos a la consulta, pirosis y distencion abdominal; con una masa

tumoral cervical.

Una radiografia de es6fago con doble contraste, reveld una estenosis concéntrica y la
fibroendoscopia esofago-gastroduodenal visualizd a nivel de tercio medio del
esofago, un area de falta de distensibilidad, aperistaltica, con estenosis concéntrica de

la luz, regular e infranqueable, con ulcera.

El diagnostico se efectu6 por biopsia esofagica pre, intra y postestendtica, que
informa exudado fibrino-leucocitario, con colonias de Actinomyces spp; sin

maligni- dad, es6fago con Ulcera aguda y Actinomicosis.

Se realiz6 tratamiento con amoxicilina 1,5 g/dia via oral, durante 20 dias y dilatacién

esofagica con bujias.

El estudio por puncion de la tumoracion cervical demostrd infiltracion neoplasica

maligna, metastasis de carcinoma mamario.

Evolucioné desfavorablemente, con progresion de la enfermedad neoplésica y
multiples metastasis, hepatomegalia y masa tumoral palpable en epigastrio;

falleciendo con diagnostico de carcinoma de mama avanzado estadio IV.

La presentacion toracica-pulmonar, se observo en 4 pacientes de esta serie (11,8%),
caracterizdndose por sindrome febril con escalofrios, astenia, sudoracion nocturna,
pérdida de peso, tos con expectoracion mucopurulenta, dolor referido a precordio y
hombro homolateral, adenopatia mediastinal, cervical o submaxilar e infiltrado
alveolar con consolidacion lobar, en algunos casos abscedado, o con aspecto tumoral

y derrame pleural uni o bilateral.

Se estudiaron 4 pacientes, 2 de los cuales fueron huéspedes comprometidos y otros

2 inmunocomprometidos.

Un paciente de 37 afios, sexo masculino, procedente de La Chafarita, Departamento

Cruz del Eje, Cérdoba; con antecedentes de epilepsia desde los 9 afios y oligofrenia,
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crisis generalizadas y motoras focales, con dentadura en mal estado, caries y restos

radiculares, experiment6 probable broncoaspiracion.

Fue derivado por presentar tos no productiva, astenia, anorexia, fiebre, sudoracion

nocturna, pérdida de 9 Kg de peso en 2 meses y dolor precordial derecho.

Al examen presentd matidez en tercio superior y medio de hemitorax derecho, roncus
y frote pleural anterior; adenopatia submaxilar izquierda y hepatomegalia. La

expectoracion mostraba grumos color amarillento.

Tres anos antes habia recibido tratamiento con tuberculostaticos, isoniazida,
etambutol y estreptomicina durante 4 meses y un afio antes fue medicado con
isoniazida 300 mg durante 12 meses. La PPD fue positiva, 13 mm con flictenas y el

lavado géstrico negativo para BAAR.

La Rx de torax, mostro infiltrado alveolar del 16bulo superior derecho con
broncograma aéreo y atelectasias (Figura 68). La tomografia lineal de térax demostro
lesiones cavitarias con derrame pleural, ostedlisis del arco posterior de la 4° costilla y

espondilitis dorsal (Figura 69, 71).

Ingresa con diagnostico de neumonia subaguda cavitada de 16bulo superior derecho,

derrame pleural, osteomielitis costal y espondilitis dorsal.

En la broncofibroscopia se observo el bronquio fuente derecho con abundantes
secreciones purulentas que provenian del l6bulo superior derecho. Esputo y BAL
negativos para hongos y BAAR. Biopsia transbronquial con inflamacion cronica

inespecifica y citologia negativa para células neoplasicas.

El diagndstico etioldgico se realizd por puncidon biopsia pulmonar percutanea, de
l6bulo superior derecho, contactandose una lesion de consistencia lefiosa. En el
estudio bacterioldgico directo se observaron bacilos filamentosos, gram-variables, de
acido resistencia negativos y en el cultivo desarrollaron bacilos grampositivos

filamentosos, en anaerobiosis; compatibles con Actinomyces spp.
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Se efectud tratamiento con penicilina G sodica 24 millones Ul/dia via 1V,
agregandose luego TMP-SMX; presentando deterioro de la funcion renal, por lo que

se suspende y continua con penicilina V oral; con evolucion favorable.

Figura 68. Actinomicosis pulmonar, infiltrado alveolar, lobulo superior derecho,

previo al tratamiento antibiotico.

Otro paciente de 50 afios de edad, sexo masculino, procedente de Coérdoba capital,
huésped inmunocomprometido, pintor de obras; presentaba antecedentes de
alcoholismo, diabetes tipo II insulinorrequiriente de 15 afios de evolucion,
polineuropatia y retinopatia diabética, dentadura en mal estado y traumatismo toraco-

abdominal, siete afos antes. Consultd por dorsalgia de dos meses de evolucion.

113



ACTINOMICOSIS: Presentaciones poco frecuentes en Huéspedes Especiales.

Referia probable broncoaspiracion, con dolor en regiéon escapular y hombro derecho,
tos con expectoracion mucopurulenta, sudoracion nocturna profusa, pérdida de peso

y paresias en dedo anular y mefique de la mano derecha.

Al examen presentaba torax asimétrico, con hombro derecho descendido y dolor a la
palpacion en region vertebro-escapular derecha y en las ap6fisis espinosas dorsales.

Ingresa con diagndstico presuntivo de tuberculosis (TBC) o carcinoma pulmonar.

El estudio de esputo para BAAR, directo y cultivo fueron negativos. La PPD result6
negativa y la broncofibroscopia normal, con lavado bronco-alveolar (BAL) y biopsia

transbronquial negativas para neoplasia.

La Rx de térax mostro una imagen nodular de condensacion con asimetria de las
parrillas costales. La TAC demostr6 extensa tumoracion de densidad de tejidos
blandos, en el l6bulo superior derecho, segmentos I y II (tumor de Pancoast), que
engloba y erosiona el tejido 6seo, con osteolisis del 1° y 2° arco costal posterolateral
y de la 1° y 2° hemivértebras dorsales derechas; nodulos subpleurales, derrame

pleural derecho y adenomegalias mediastinales multiples.

La resonancia magnética nuclear (RMN), informa sustitucion de la médula 6sea del
cuerpo vertebral Dorsal 2°, por tejido patologico que incluye ambos pediculos, con
aplastamiento vertebral y acufamiento posterior, disco conservado. Invasion de los
tejidos blandos peri-vertebrales, hasta el nivel D 3° y compresion del saco dural y de

la médula espinal.

El diagnoéstico se realizd por puncion biopsia percutdnea, de vértice pulmonar
derecho, guiada por TAC, que inform6 proceso inflamatorio crénico con supuracion,
necrosis y colonias radiadas de microorganismos compatibles con Actinomyces

spp. (Figura 70).

El tratamiento se realiz6 con penicilina G sddica 18 millones Ul/dia IV, por 30 dias,
continuando luego con amoxicilina 3 g/dia via oral; completando 6 meses de terapia,

con colocacién de corsé toracico, presentando evolucion favorable.
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El tercer paciente, de 52 afos, sexo masculino, huésped comprometido, procedente
de Colonia Caroya, Coérdoba, camionero; presenta antecedentes de alcoholismo

moderado, tabaquismo, consumo de hojas de coca y dentadura en mal estado.

Figura 69. Actinomicosis pulmonar: Infiltrado alveolar pulmonar derecho, con

broncograma aéreo y cavitacion.
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Figura 70. Actinomicosis pulmonar. Colonias bacterianas, infiltrado neutrofilo y
hematies. Diagndstico por puncion biopsia pulmonar con aguja fina, guiada por

TAC. Citologia. Coloracion Hematoxilina-Eosina. 40 X.

Consulta por tos no productiva, fiebre vespertina de 37,5° C, astenia, sudoracion y
pérdida de 16 Kg de peso en 4 meses. Es internado previamente en su lugar de
origen, donde se realiza el diagnostico presuntivo de carcinoma de pulmoén, por

imagen radiologica de una tumoracion abscedada del 16bulo superior derecho.

Ingresa con diagnostico de neoplasia abscedada y sindrome anémico secundario. Se
realiza esputo para BAAR, con resultado directo y cultivo negativo, PPD negativa,
lavado bronco-alveolar (BAL), con citologia negativa para células neoplasicas y

espirometria normal.
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Figura 71. Actinomicosis pulmonar. Radiografia postratamiento antibidtico con

penicilina G sodica IV, con franca disminucion del infiltrado alveolar.

En la broncofibroscopia se observa supuracion del bronquio fuente del lobulo

superior derecho, con engrosamiento del espolon del 16bulo superior.
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La Rx de térax mostré infiltrado alveolar del 16bulo superior derecho (Figura 72, 74,
75). Una TAC toracica informa infiltrado de l6bulo superior derecho compatible con

neoplasia, adenomegalias mediastinales y pequefio infiltrado apical izquierdo (Figura

76,77, 79, 80).

Figura 72. Actinomicosis pulmonar: Infiltrado alveolar de l6bulo superior derecho.

En la centellografia dsea no se observaron imagenes hipercaptantes compatibles con
neoformaciones. Se realiza lobectomia de 16bulo superior derecho, con reseccion de
la pleura parietal, ganglios peri-bronquiales y tumor adherido a la pleura, de 10 cm

de diametro (Figura 78).

Se arriba al diagnostico de Actinomicosis en el estudio histopatologico, que
demuestra engrosamiento fibroso de los alveolos, con inflamacion crénica, presencia
de exudado neutréfilo, necrosis y colonias de Actinomyces spp: lesion abscedada,

compatible con Actinomicosis (Figura 73).

El tratamiento antibidtico se realizdo con amoxicilina-clavulanico 1,5 g/dia via oral,

durante 4 meses, con evolucion favorable.
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Figura 73. Colonias de Actinomyces spp. Citologia. Tincion de PAS. 40 X.

Figura 74. Actinomicosis pulmonar: Infiltrado simulando lesiéon tumoral del 16bulo

superior derecho.
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El cuarto paciente, de 68 afios, sexo masculino, huésped inmunocomprometido,
procedente de La Francia, Cordoba; presentd antecedentes de alcoholismo, hepato-
patia alcohdlica, cirrosis, hipertension portal, sindrome ascitico-edematoso y diabetes

mellitus tipo I, de 3 meses de evolucion.

Consulté por astenia, disnea, taquipnea, tos con expectoracion blanquecina,
escalofrios, fiebre de 38,5° C, dolor tipo puntada de costado en hemitérax derecho,

pérdida de 8 kg de peso y distension abdominal.

Ingresa con diagnostico de neumonia extrahospitalaria y derrame pleural derecho

recidivante cronico.

La Rx de torax y la TAC pulmonar muestran derrame pleural derecho, de importante
cuantia, con imagen de atelectasia y consolidacion pulmonar, sin adenomegalias

mediastinales. La broncofibroscopia fue normal.

Figura 75. Actinomicosis pulmonar: infiltrado alveolar de l6bulo superior derecho

que simula lesién neoplasica.
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Figura 76. Actinomicosis pulmonar, infiltrado cavitado en TAC, ventana mediastinal.
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Figura 77. Actinomicosis pulmonar: infiltrado cavitado pseudotumoral de lobulo
superior derecho, con adenomegalias mediastinales en TAC toracica.
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El estudio fisicoquimico del liquido pleural fue compatible con exudado, con examen

directo y cultivo para microorganismos comunes y BAAR negativos.

La citologia inform6 fondo proteindceo con frecuentes leucocitos, histiocitos y

escasas células mesoteliales.

El diagnostico se realizd por lavado broncoalveolar, que demostré exudado
mucoleucocitario con colonias de microorganismos sugestivos de Actinomyces

Spp; negativo para malignidad.

Se inici6 tratamiento con amoxicilina-clavulanico 2 g/dia via oral, durante 72 dias en

total, con evolucion favorable.

Figura 78. Actinomicosis pulmonar: Rx de torax, control postquirargico de

lobectomia superior derecha con reseccion de pleura parietal.
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Figura 79. Actinomicosis pulmonar: adenomegalias e infiltrado parahiliar izquierdo.

Figura 80. Actinomicosis pulmonar: infiltrado compatible con neoplasia de 16bulo
superior derecho, objetivado en TAC de torax.

123



ACTINOMICOSIS: Presentaciones poco frecuentes en Huéspedes Especiales.

El compromiso abdominal se observo en 4 casos (11,8%), comenzando con dolor
localizado, nauseas y vomitos (Figura 81, 84). Posteriormente el dolor se generalizo,
con reaccion peritoneal, defensa, escalofrios y fiebre. La presentacion clinica fue
abdomen agudo de resolucion quirdrgica. Se estudiaron 4 pacientes, de los cuales 1

fue huésped comprometido y 3 inmunocomprometidos.

El primero de 56 afos, sexo masculino, huésped comprometido, procedente de
Oncativo Coérdoba; presentd antecedentes de alcoholismo, obesidad, hiperuricemia
con artritis gotosa, dentadura en mal estado, diverticulosis sigmoidea y hernia
umbilical recidivada, con 3 reintervenciones y colocacion de malla en pared

abdominal.

Comenz6 con dolor abdominal en hipogastrio, irradiado a zona paraumbilical, tipo
colico, de 7 dias de evolucion; nauseas, tumoracion dura palpable paraumbilical y

peritonismo.

Ingresa con diagndstico de abdomen agudo y eventracion atascada. Se realiza
laparotomia exploradora, encontrdndose peritonitis fecaloidea, eventracion atascada
de hernia umbilical y perforacion de sigmoides, con gran plastron diverticular, de
aspecto tumoral, con secrecion purulenta, diagnosticandose probable neoplasia de

colon.

Se realiza técnica de Hartman, colectomia sigmoidea, con colostomia y malla de
prolene en pared abdominal. Presenta una evolucién desfavorable, con un cuadro

oclusivo intestinal y absceso de pared.

La ecografia abdominal no demuestra colecciones. Se realiza una nueva laparotomia
hallandose enterolisis por bridas. En el liquido peritoneal y la secrecion purulenta de
cavidad, muestra de material quirGrgico, desarrolldé en cultivo Escherichia coli y
Proteus mirabilis multisensibles. De coleccion de pared, se aislaron Klebsiella

pneumoniae y Escherichia coli, ignalmente multisensibles.

El diagnéstico se realizd por el estudio histopatologico de la pieza quirdrgica
intestinal, comprobandose una formacion diverticular con contenido purulento,

rodeada por tejido inflamatorio agudo, sin perforacion. Peritoneo con inflamacion
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aguda y cronica y reaccion fibrosa del tejido conjuntivo, observandose formaciones
microbianas con caracteristicas de Actinomyces spp: Diverticulitis con

Actinomico- sis en epiplon.

Se realizé tratamiento con penicilina G sodica 8 millones Ul/dia IV, clindamicina
1.800 mg/dia IV y gentamicina 240 mg/dia IV, totalizando 6 semanas de penicilina
G, completando 9 meses en total de tratamiento antibiotico incluyendo los esquemas

previos, suspendiéndose por deterioro de la funcidn renal; con evolucién favorable.

El segundo paciente de 56 afios, sexo masculino, procedente de Cordoba capital,
huésped inmunocomprometido; presentd antecedentes de alcoholismo, tabaquismo,

dentadura en mal estado, con restos radiculares y caries.

Consulta por dolor abdominal difuso, continuo de 2 meses de evolucion, fiebre de
38° C a 39° C, malestar general, distension abdominal, nauseas, vomitos, alteracio-

nes del ritmo evacuatorio, diarrea y proctorragia.

Figura 81. Actinomicosis abdominal: Macroscopia. Lesion intestinal de colon de

forma lobulada por Actinomyces spp.
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Al examen presentd dolor en hemiabdomen izquierdo, masa dura y dolorosa en

region de colon descendente, hepatomegalia e ictericia.

Se efectiia colonofibroscopia, observandose una lesion proliferativa polipoidea,
erosionada, sangrante, de 10 cm de longitud que estenosa la luz. La ecografia y TAC
abdominal revelan multiples imagenes hipodensas, compatibles con implantes
secundarios a nivel hepatico y engrosamiento de la pared del colon descendente con

disminucion de la luz. Hemocultivos y urocultivo negativos.

Se realiza laparotomia exploradora, encontrandose gran tumor de colon descendente,
inextirpable, adherido al plano retroperitoneal, con carcinomatosis peritoneal,
infiltracion del mesocolon y compromiso de los ganglios lateroadrticos y del 16bulo
hepatico derecho, con multiples metéstasis grandes. Se efectia sigmoide-transverso

anastomosis.

Figura 82. Actinomicosis abdominal: Colonias de Actinomyces spp. Tincion de
Giemsa. 10 X.

El diagnostico se realizd por biopsia de colon, observandose proliferacion de células
neoplésicas epiteliales invasoras, con adenocarcinoma invasor de colon descendente

moderadamente diferenciado.
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Se advierte ademds, la presencia en la lesion de colonias de microorganismos
compatibles con Actinomyces spp. (Figura 82). El tratamiento se realizd con

ampicilina 4 g/dia IV, clindamicina 1.800 mg/dia IV y gentamicina 240 mg/dia I'V.

Como complicacion presento un absceso de pared, con fistula entero-cutdnea y
coleccion abscedada, procedente de la tumoracion; con aislamiento de Proteus

mirabilis y Enterococcus faecalis.

La evolucion fue desfavorable, falleciendo por progresion de su enfermedad

neoplasica y por el proceso infeccioso asociado.

El tercer paciente de 78 afios, sexo masculino, procedente de zona rural, Ojo de Agua
Santiago del Estero, huésped inmunocomprometido, capataz de estancia; referia
antecedentes de alcoholismo, colecistectomia 2 afios antes y carcinoma de prostata

de 8 afos de evolucion, en estrogeno-terapia.

Comenzd con dolor epigastrico, irradiado a flanco y fosa iliaca izquierda, de tipo

continuo; nauseas, vomitos biliosos, diarrea, defensa y reaccion peritoneal.

La ecografia abdominal demostré uronefrosis bilateral, bazo de 93 mm de longitud,
liquido subesplénico e imagen de aspecto quistico con multiples calcificaciones en su
interior de 105 mm x 71 mm (Figura 83, 86, 88). La prostata se encontro

inhomogénea, aumentada de tamafio, de 134 g de peso, con impronta en piso vesical.

Por TAC abdominopelviana, se observa una masa hipodensa de aspecto quistico y
paredes bien definidas, de contenido heterogéneo, de 90 mm x 80 mm. Voluminosa
coleccion periesplénica de 140 mm x 100 mm, de probable origen subcapsular.
Prostata heterogénea, con masa de crecimiento periglandular y solucion de

continuidad con la vejiga.

Se realiz6 laparotomia exploradora, con hallazgo de una masa abscedada sub-
hepatica, de aspecto quistico en hipocondrio izquierdo; con adherencias a la cara
anterior del bazo y posterior del estdmago y duodeno, con esplenitis. Se efectud

reseccion del quiste y esplenectomia por adherencias.
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Figura 83. Gran coleccion quistica abscedada intraabdominal subhepdatica por
Actinomyces spp; con calcificaciones en su interior, de 105 mm x 71 mm, en

Ecografia abdominal.

El diagnéstico se efectud por estudio histopatolégico de la pieza quirtrgica,
encontrandose en la pared del absceso extensas areas de abscedacion y necrosis, con
infiltrado inflamatorio, vasos de neoformacion y elementos formes compatibles con
Actinomyces spp; asi como esplenitis con infiltrado inflamatorio polimorfonuclear

neutrofilo (Figura 84, 85).

Se realizé tratamiento con ampicilina 4 g /dia IV, metronidazol 1.500 mg/dia IV y

amikacina 1 g/dia IV, por 14 dias, con evolucion favorable.

El cuarto caso correspondi6 a un paciente de 44 afios, sexo masculino, procedente de
San Miguel, La Rioja; huésped inmunocomprometido, con hepatopatia alcohodlica,
obesidad, diabetes insulinorrequiriente, hipertension portal, sindrome ascitico y

varices esofagicas.
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Figura 84. Actinomicosis abdominal. Colonias de microorganismos en corona
radiada filamentosa, infiltrado mixto con PMN neutrofilos. Tincion Hematoxilina-

Eosina. 10 X.

Present6 una lesion tumoral del 16bulo derecho del higado, con compromiso del
l6bulo izquierdo y diseminacion secundaria a pulmon. El paciente consultd por dolor
en hipocondrio derecho, hepatomegalia, ictericia y tos con expectoracion muco-
purulenta. Se realiza laparotomia exploradora, con tumorectomia y biopsia por
congelacion. El diagnéstico se efectlia por reseccion tumoral, con biopsia por

congelacion del material quirirgico, con Actinomicosis (Figura 87, 89).

Se inicia tratamiento con penicilina G so6dica 32 millones Ul/dia IV, por 30 dias;
continuando con penicilina V oral 8 millones Ul/dia, por el término de 2 afios y

medio.

La evolucion fue favorable, quedando como secuela atrofia cicatrizal del 16bulo

derecho hepatico, e hipertrofia del 16bulo izquierdo, con funcidn hepatica conserva-
da.
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Figur

a 85. Actinomicosis abdominal: Colonias radiadas con numerosas estructuras

ramificadas en su interior. Tincion de Metenamina argéntica de Gomori. 10 X.

AL

Figura 86. Actinomicosis abdominal: Gran coleccion quistica abscedada sub-

hepatica, de contenido heterogéneo, en Ecografia abdominal.
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Figura 87. Actinomicosis abdominal: Colonias con estructuras filamentosas
ramificadas de Actinomyces spp. Tincion de Metenamina argéntica de Gomori. 10
X.

Figura 88. Actinomicosis abdominal: Imagen quistica calcificada y abscedada con
esplenitis, en Ecografia abdominal.
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Figura 89. Actinomicosis abdominal: Multiples colonias bacterianas de
Actinomyces spp. Tincion de Giemsa. 10 X.

La presentacion pelviana con compromiso ginecolégico, se manifestd en 8 pacientes
(23,5%), siendo 7 huéspedes comprometidas y 1 inmunocomprometida. Seis se
asociaron a dispositivo de contracepcion intrauterino (DIU) y dos a tumor ovarico.
Los casos asociados a DIU tuvieron un tiempo de colocacioén prolongado, con una
media de 10 afios y un rango de 8 afos. La media etaria de las pacientes con DIU fue

de 45 afos.

La primera paciente de 40 afios, procedente de La Calera, Cérdoba, huésped
comprometida, con antecedentes de dismenorrea; es portadora de dispositivo
intrauterino durante diez afos, colocado luego de cesarea, sin control ginecoldgico.
Consulta por presentar una tumoracion abdominal de 20 dias de evolucion, fiebre
de 38° C, escalofrios y distension abdominal; con escasa sintomatologia a nivel

ginecologico.

Al examen se observa abdomen asimétrico, con masa tumoral infraumbilical, en
hipogastrio, de 6 cm de didmetro, dolorosa, de consistencia aumentada, no
fluctuante. La ecografia abdominal inform6 coleccion liquida preaponeurdtica de
bordes mal definidos, de 50 x 57 x 60 mm, en linea media; compatible con absceso o

hematoma de pared.
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Se realiz6 laparotomia exploradora, observandose una tumoracién de pared
abdominal, sobre la linea media, sector izquierdo, de 10,5 x 6,5 x 4 cm, con
infiltracion del musculo recto anterior, que se presenta de consistencia fibrosa y
friable; la masa se prolonga hacia cavidad, que se abre, hallindose una tumoracion en
ovario izquierdo de 7 x 7 x 3 cm, que presenta implante en el epiplon y pared

abdominal. Se reseca con salpingooforectomia izquierda.

El diagndstico se efectud por estudio histopatoldgico de la pieza quirurgica de tumor
ovdrico, trompa y tejido fibroadiposo de pared abdominal, presentando ooforitis
abscedada y salpingitis cronica supurada izquierdas. El ovario presentd
Actinomicosis con absceso central y Actinomicosis del tejido fibroadiposo de pared

abdominal, con inflamacion cronica supurada (Figura 90).

La infeccion se evidencid por la invasion secundaria de la pared abdominal, con una

tumoracion infraumbilical, que correspondio a celulitis abscedada y miositis.

El tratamiento se realiz6 con penicilina G sédica 24 millones Ul/dia IV, por 15 dias y
luego se continu6 con lincomicina 1.200 mg/dia IV por 15 dias y posteriormente con
penicilina V oral 3 millones U/dia completando 6 meses. La evolucion fue favorable,

sin recurrencias, con control posterior por 8 meses.

La segunda paciente, de 46 afios, procedente del Departamento San Javier Cérdoba,
huésped comprometida; también es portadora de DIU durante diez afios, que fue
retirado 3 meses antes de la consulta, al realizarse una video-colecistectomia por

litiasis.

Consultd por tumoracion pelviana y pérdida de peso significativa, de 12 Kg en 3
meses. Al examen presenta fiebre de 38,3° C e induracion de la pared abdominal
inferior, con masa palpable de consistencia aumentada, no dolorosa, fija, mate a la

percusion, en hipogastrio, ambas fosas iliacas y mesogastrio.

Ingresa con diagnostico de pelvis congelada, probable carcinoma de ovario o utero.
Se realiza Pap y colposcopia que informa grado II inflamatorio, CA 125: 10,10 U/ml
(negativo) y TAC abdominal, donde se observa ttero aumentado de tamano, con el

parametrio izquierdo infiltrado, presencia de adenomegalias pelvianas, hipogastricas,
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retroperitoneales superiores y paraadrticas izquierdas. Tumor anexial izquierdo
infiltrativo hacia la grasa mesentérica. Un urograma de excrecion muestra rifion

izquierdo excluido.

Figura 90. Actinomicosis pelviana: Colonia actinomicoética rodeada de infiltrado
inflamatorio mixto y zona hemorragica con hematies. Tincion Hematoxilina-Eosina

10 X.

Se efecttia laparotomia exploradora, hallindose una gran tumoracion pelviana
correspondiente a utero, de consistencia dura, aumentado de tamafo, de superficie
irregular. El intestino delgado estd adherido firmemente a la cara anterior, fondo y
ambas regiones anexiales; que se adhieren fuertemente a los planos profundos, lo que
hace imposible el examen de anexos, fondo de saco de Douglas y la toma de biopsia.

Abdomen superior libre con hepatomegalia.

Se decide realizar puncién biopsia guiada por TAC de la masa intrauterina,
extrayéndose material citrino y purulento, cuyo estudio histopatologico informa

tejido inflamatorio con granulomas y el estudio microbiolégico demuestra flora con
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morfologia de anaerobios, 20 leucocitos PMN x campo, bacilos grampositivos
ramificados compatibles con Actinomyces spp. en predominancia y cocos gram-
positivos. En el cultivo se observa desarrollo de Actinomyces spp. y

Streptococcus viridans. Tincion de Ziehl-Neelsen y cultivo para BAAR negativos.

El tratamiento se realizd con penicilina G sodica 18 millones Ul/dia IV y
clindamicina 1.800 mg/dia IV, por 8 dias; continuando luego por via oral, con
amoxicilina-clavulanico 3 g/dia, completando 6 meses de terapia, con evolucion

favorable.
Una ecografia abdominopelviana realizada al 6° mes de tratamiento fue normal.

La tercera paciente, de 57 afios de edad, procedente de Cordoba capital, huésped
comprometida, con antecedentes de DIU colocado durante mds de 15 afios y
tabaquismo; consulto por presentar dolor abdominal en mesogastrio, irradiado a zona
periumbilical, ambas fosas iliacas e hipogastrio, con defensa y peritonismo. Ademas,
presentd dolor lumbar bilateral con pufio percusion renal positiva, distension

abdominal, nauseas y fiebre de 37,2° C a 38,2 ° C.

Ingresoé con diagnodstico de abdomen agudo oclusivo. Se realiza radiografia directa de
abdomen de pie y en decubito; que muestra dilatacion de asas de intestino delgado

con niveles hidroaéreos y dilatacion de colon.

En ecografia abdominal se observa distension de las asas de intestino delgado a nivel

de hipogastrio y fosa iliaca derecha, con engrosamiento de la pared.

Se realizd laparotomia exploradora, observandose la presencia de liquido sero-
purulento en cavidad; se libera el ileon que estd adherido al fondo de saco de
Douglas, encontrandose una coleccion purulenta que involucra la trompa derecha. Se

efectia anexectomia derecha y se retira DIU.

El diagnoéstico se realiza por estudio microbioldgico de material intrauterino y DIU,
que informa 10 leucocitos PMN x campo, abundante flora a predominio de bacilos
grampositivos ramificados con morfologia de Actinomyces spp; cultivo con
desarrollo de Actinomyces spp. Liquido peritoneal > de 25 leucocitos PMN por

campo, con examen directo y cultivo negativos.
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Figura 91. Actinomicosis pelviana. Infiltrado mixto con PMN neutrofilos, linfocitos

y frecuentes histiocitos. Tincion Hematoxilina-Eosina. 10 X.

El tratamiento se efectud con ampicilina 4 g/dia IV, metronidazol 1.500 mg/dia IV y
gentamicina 240 mg/dia IV, parenteral por 4 dias, continuando con amoxicilina-
clavulanico 3/g dia, por via oral, durante 30 dias y luego con amoxicilina 2 g/dia

hasta totalizar 4 meses.

La evolucion fue favorable, realizandose ecografia abdominopelviana de control, con

resultado normal a los 5 meses, luego de concluir el tratamiento.

La cuarta paciente, de 47 anos de edad, procedente de Cordoba capital, huésped
comprometida; con antecedentes de colocacion de DIU por més de 7 afios y de
colecistectomia 8 meses antes, consulta por dolor continuo en epigastrio, irradiado a

flanco y fosa iliaca derecha, de intensidad progresiva, acompafiado de escalofrios.

Quince dias antes, habia presentado una menstruacion abundante y prolongada
durante 9 dias. Al examen presentd6 abdomen doloroso en hipocondrio, flanco y fosa

iliaca derecha con defensa y peritonismo.
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El diagnostico de ingreso fue peritonitis aguda. Se realizd laparotomia exploradora,
observandose pelviperitonitis con absceso pélvico. El examen bacteriologico directo

fue negativo, con numerosos leucocitos.

Durante 4 a 5 dias del postoperatorio evoluciona desfavorablemente, con dolor en
hemiabdomen derecho y signos de lucha, febril. Se realiza TAC que informa
coleccion subfrénica y parietocolica derecha; se mantiene esquema antibidtico y se
realiza exploracion quirtrgica, encontrdndose diseminacion secundaria a abdomen

con absceso parietocolico derecho; que se drena.

El estudio bacteriologico del material del absceso demostrd bacilos grampositivos,

identificados como Actinomyces spp.

El tratamiento se realizd con clindamicina 1.800 mg/dia IV y gentamicina 240

mg/dia IV, con evolucion favorable.

La quinta paciente, de 47 afios de edad, procedente de Cordoba capital, huésped
comprometida; con antecedentes de DIU colocado durante 10 afios, quistectomia de
ovario y extraccion de DIU 4 y 3 meses antes de la consulta respectivamente;
presento dolor en hipocondrio derecho de seis meses de evolucion, de tipo colico, sin

irradiacion, nauseas y vomitos biliosos, diagnosticandose al ingreso litiasis vesicular.

La ecografia abdominal y toco-ginecoldgica informan vesicula biliar con litiasis,
pared de 3 mm, leve dilatacion del sistema excretor renal derecho, ovario izquierdo
con quiste de 22 x 19 mm, ovario derecho con imagen de aspecto quistico, con ecos
y detritus en su interior de 40,7 x 38,2 mm, que hace prominencia sobre cara
posterior del cuerpo uterino; con escaso liquido libre en peritoneo. Dilatacion del

sistema excretor urinario derecho.

Se realiz6 laparotomia exploradora, identificAndose un proceso tumoral en el dngulo
hepatico del colon, que infiltra la pared abdominal y compromete las asas del
intestino delgado, que estan adheridas al higado y a una tumoracién anexial y de
utero de consistencia dura. Se observa perforacion del ileon a 39 cm de la valvula

ileocecal y multiples adenopatias. Se liberan las asas, se toma biopsia de pared
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abdominal y se realiza hemicolectomia ampliada derecha, que incluye reseccion de

40 cm del ileon desde la valvula ileocecal, e ileostomia.

El diagnostico se efectud por estudio histopatologico de la pieza quirtrgica de colon,
intestino delgado y mesocolon. Los cortes de mesocolon exhiben intenso proceso
inflamatorio, infiltrado de linfocitos, plasmocitos, eosinodfilos y polimorfonucleares
neutrofilos; con formacion de abscesos que contienen colonias de Actinomyces
spp. Dicho proceso, penetra la pared del ileon a 39 cm, borrando todas las capas y
ulcerando la mucosa, con Actinomicosis peritoneal e intestinal con perforacion del

ileon (Figura 91, 92).

Figura 92. Infiltrado inflamatorio mixto en borde de lesion actinomicdética. Tincion

Hematoxilina-Eosina. 40 X.

El tratamiento se inicidé con ampicilina 4 g/dia IV, metronidazol 1.500 mg/dia IV y
gentamicina 240 mg/dia IV, por 14 dias y luego con amoxicilina-clavulanico 3 g/dia
via oral por 30 dias; continuando posteriormente con amoxicilina 1,5 g/dia via oral,

por un lapso total de 9 meses.
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La evolucion fue favorable, con cierre a los 4 meses de la ileostomia, realizandose

ileo-transverso anastomosis latero-lateral.

La sexta paciente, de 34 afos, procedente de Rio Tercero, Cérdoba, huésped
comprometida; presentd antecedentes de DIU, colocado durante ocho afios, asma en
la infancia, alcoholismo, dentadura en mal estado y extraccion de 5 pélipos rectales,

15 dias previo a la internacion.

Consulta por febricula, sudoracion nocturna, astenia, pérdida de peso, dolor
abdominal en hipogastrio, region umbilical y ambas fosas iliacas; irradiado a zona
lumbar y miembros inferiores, de tipo colico. Refirié alteraciones del ritmo
evacuatorio, distencion abdominal, diarrea, proctorragia y parestesias en miembros

inferiores.

Presenta ademas fiebre de 37° C a 37,5° C de 20 dias de evolucion, sudoracion
profusa nocturna, astenia, subictericia y pérdida de peso de 11 kg en 30 dias. Ingresa
con diagnostico de suboclusion intestinal por carcinoma rectal y sindrome anémico.
Al tacto rectal se descubre una tumoracion rectal lisa, dura y dolorosa a 5 cm del
margen anal, con estenosis rectal y al tacto vaginal utero en anteversoflexion con
fondo de saco posterior ocupado por una masa so6lida, dura, que hace cuerpo con el

utero fijo, sin movilidad de anexos.

Un estudio radiolodgico de colon con doble contraste, revela una imagen vegetante,
estenozante, de bordes difusos, de 10 cm de longitud, a nivel de la unién recto-
sigmoidea, que reduce la luz, con caracteristicas altamente sugestivas de lesion

atipica primaria.

La colonofibroscopia demuestra estenosis concéntrica a 15 cm del margen anal,
franqueable, lisa, friable, pétrea, no dolorosa, cubierta de fibrina y material purulen-
to. Se efectia toma biopsia, que informa infiltrado inflamatorio mononuclear, con
ausencia de malignidad. Por tacto rectal se constata que la pared rectal, a la altura de

la lesion, hace cuerpo con el utero, movilizdndose en conjunto.
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Al examen ginecologico se observa la salida por el cérvix, de gran cantidad de
material purulento de cavidad uterina; se extrae DIU y se realiza tratamiento para

enfermedad inflamatoria pélvica.

Se realiza ecografia toco-ginecoldgica, que demuestra ttero inhomogéneo con anexo
izquierdo aumentado de tamafio; con formacidn quistica de 41 x 38 mm. Rodeando
el anexo izquierdo y el utero se observa una coleccion heterogénea, con presencia de

aire en su interior y flujo sanguineo arterial, sugestiva de absceso (Figura 93, 94, 95).

14:57
0.0CM

) .DE_RADIOLOGIA

Figura 93. Imagen ecografica pelviana de anexo derecho con tumoracion heterogénea

por Actinomicosis.

En region del parametrio derecho, se observa una formacion solida heterogénea, de
60 x 81 mm, de contenido liquido en su interior, aproximadamente 215 ml, sin limite

definido con la pared del recto.

La TAC abdominopelviana mostré una marcada hidronefrosis derecha, incluyendo

uréter y una masa heterogénea de aspecto infiltrativo, que engloba el asa sigmoidea
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del colon y el utero, asi como la pared anterior alta del recto. Imagen quistica de

aproximadamente 35 mm en topografia anexial izquierda.
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Figura 94. Masa infiltrativa, de aspecto heterogéneo, que engloba tutero, parametrio
derecho, asa sigmoidea y pared anterior de recto, por Actinomicosis pelviana, en

estudio ecografico.

Se solicito el antigeno carcinoembrionario (CEA) cuyo resultado fue 1 ng/l
(negativo) y se realiz6 laparotomia exploradora, objetivandose una masa anexial
derecha, de caracteristica inflamatoria cronica. Se libera el anexo derecho, con
lavado y aspiracion de la coleccion purulenta y se observa la trompa izquierda,

comprometida por el proceso inflamatorio. Se realiz6 salpingooforectomia derecha.

El diagnostico se realiza por estudio histopatoldgico de la pieza quirurgica, con
hallazgo de exudado fibrinoleucocitario, mono y polimorfonuclear, que en sectores
forma microabscesos; observandose colonias de Actinomyces spp. en trompa y
ovario, sin atipias. En conclusion: Salpingooforitis cronica abscedada. Actinomicosis

y quiste folicular de ovario.
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Se efectud tratamiento inicial con clindamicina 1.800 mg/dia IV y gentamicina 240
mg/dia IV, siguiendo luego con doxiciclina 200 mg/dia via oral, por 14 dias.
Posteriormente, al confirmarse el diagnostico, se continia con ampicilina 4 g/dia IV,
metronidazol 1.500 mg/dia IV y gentamicina 160 mg/dia IV, con una duracion total
de tratamiento de 9 meses. La evolucion fue favorable, con 3 reinternaciones
sucesivas; presentando como complicacion hidronefrosis derecha moderada e

izquierda leve.
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Figura 95. Actinomicosis pelviana. Imagen ecografica de lesion quistica de anexo

izquierdo.

En 2 pacientes con presentacion pelviana, sin antecedentes de DIU, el diagnostico se

asocid a tumor ovarico.

La séptima paciente de 18 anos, procedente de San Isidro, Valle Viejo, Catamarca,
huésped comprometida; refiere antecedentes de dismenorrea y quiste de ovario

derecho, diagnosticado 1 afio antes por ecografia.
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Se indica tratamiento con anticonceptivos y un afio después presenta un coélico renal
con hidronefrosis derecha e infeccion urinaria, hallandose una masa abdomino-
pelviana. Al examen presentd dolor en fosa iliaca derecha e hipogastrio, irradiado a
miembro inferior derecho; defensa localizada en fosa iliaca derecha e hipogastrio,

con signos de irritacion peritoneal y pérdida significativa de 7 kg de peso en 20 dias.

Se realiza una laparotomia exploradora en su lugar de origen, encontrandose una
tumoracion soélida, adherida a la cara posterior del tutero, de 15 x 15 cm, muy
vascularizada, friable, que bloquea el fondo de saco de Douglas, adhiere al
retroperitoneo en el sector izquierdo y al rectosigma y asas delgadas en la zona

superior; que dadas sus caracteristicas no se puede biopsiar.

Es derivada con diagndstico de tumor de ovario derecho. Se efectiia una ecografia
abdominopelviana, que muestra dilatacién pielocalicial derecha y leve hidronefrosis
izquierda. El utero se encuentra desplazado en sentido anterior izquierdo, por una
lesion ocupante de espacio, eco-mixta, situada en el Douglas, que presenta areas
solidas y otras anecoicas liquidas, que mide 117 x 70 x 101 mm y podria

corresponder a proceso neoformativo anexial.

El urocultivo desarrollé Escherichia coli multisensible y se realizo tratamiento con
cefalexina. La TAC abdominal mostré una lesion voluminosa y heterogénea en el
anexo derecho, en intimo contacto con el utero y una lesién quistica de anexo
izquierdo. La subunidad beta fue negativa, el CA 125 se encontrd elevado (48,02
U/ml), la alfa feto proteina negativa (0,6 ng/ml) y el Ca 19.9 fue también negativo
(2,5 U/ml).

En la intervencion se identifica una masa pélvica, que compromete la cara posterior
del utero, el fondo de saco de Douglas y el anexo derecho, de 10 x 10 cm, con

numerosas adherencias peritoneales e intestinales.
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Figura 96. Macroscopia. Pieza quirurgica de masa de anexo derecho y ovario tumoral

por Actinomicosis pelviana, que invade totalmente las estructuras del anexo.

La biopsia por congelacion informa proceso benigno. Se sutura lesion intestinal del
delgado y del ciego, con cecostomia, se extrae masa tumoral y se descapsula el quiste

de ovario izquierdo.

Las muestras de pieza quirlrgica, cufia de tumor ovdarico y de liquido peritoneal
muestran la presencia de 8 a 20 leucocitos polimorfonucleares por campo, no
observandose microorganismos a la tincion de Gram, ni bacterias acidorresistentes a
la tincién de Kinyoun, con cultivos negativos. Se realiz6 cultivo de cufia de ovario
para hongos y BAAR que fue negativo y de liquido peritoneal para hongos, que fue

negativo.

El informe histopatologico, a la macroscopia refiere formacion tumoral de 8 x 7 x 6
cm, de superficie congestiva, aspecto despulido, so6lida al corte, con numerosas
formaciones cavitarias de hasta 1 cm, con material purulento verdoso, espeso; el

resto de la masa es de color amarillento y aspecto trabeculado (Figura 96, 98).
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A la microscopia, se observa infiltrado inflamatorio constituido por leucocitos
neutroéfilos, linfocitos, plasmocitos, histiocitos espumosos y células gigantes. Destaca
la presencia de microorganismos filamentosos compatibles con Actinomyces spp;
proliferacion vascular y areas de fibrosis. Material anexial con reaccion inflamatoria

aguda y cronica, con microorganismos tipo Actinomyces spp.

Figura 97. Actinomicosis pelviana. Vista panordmica de multiples colonias rodeadas

por infiltrado inflamatorio denso. Coloracion Hematoxilina-Eosina. 4 X.

Se realiz6 tratamiento antibiotico con ampicilina-sulbactam 6 g/dia IV, clindamicina
1.800 mg/dia IV y gentamicina 240 mg/dia IV por 5 dias; continuando luego con
amoxicilina-clavuldnico 2 g/dia via oral, por 5 dias y posteriormente al recibirse el
informe de la pieza quirurgica, se comienza con amoxicilina 3 g/dia via oral, hasta

completar 8§ meses de tratamiento. La evolucion fue favorable.

La octava paciente de 42 afios, procedente de Villa Mercedes, San Luis, huésped

inmunocomprometida; posee antecedentes de comunicacion interauricular (CIA)
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intervenida quirurgicamente; dentadura en deficiente estado y quiste de ovario

izquierdo, diagnosticado 3 meses antes del ingreso.

Figura 98. Macroscopia. Pieza quirtrgica de anexo derecho reemplazado por masa

tumoral actinomicotica, con “granulos de azufre”.

Comienza con dolor abdominal continuo, en epigastrio, irradiado a ambas fosas
iliacas, hipogastrio y region lumbar, con defensa y signo de Blumberg +, fiebre de

39° C, escalofrios, sudoracidon, nauseas, vomitos y diarrea.

Ingresa con diagnéstico de abdomen agudo quirurgico, pelviperitonitis y como

diagnosticos diferenciales, ruptura de quiste de ovario o apendicitis retrocecal.

Se realizd6 ecografia abdominopelviana, que objetiva utero de tamafio normal,
ademas, en proyeccion anexial bilateral se visualizan multiples imagenes tubulares,
principalmente del lado izquierdo, de contenido ligeramente ecogénico, siendo la
mayor de 55 x 64 mm; que podrian corresponder a hidrosalpinx, no pudiendo
descartarse otras causas como quiste o tumor. Escasa cantidad de liquido libre en

cavidad abdominal y fondo de saco de Douglas.
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Se solicité antigeno carbohidrato CA 125, con resultado negativo (27,07 U/ml). Se
efectud laparotomia exploradora, hallandose abundante liquido seropurulento en
cavidad abdominal, observandose el ovario izquierdo reemplazado por un quiste de
aspecto purulento, de 10 cm de didmetro aproximadamente y la trompa dilatada; con

secrecion purulenta.
Se realiz6 anexectomia izquierda y se resecd un quiste pidgeno de ovario derecho.

El estudio del liquido peritoneal mostré 2 a 5 leucocitos por campo, sin micro-
organismos a la tinciéon de Gram; con cultivos negativos. A la tincion de Ziehl-
Neelsen no se observan BAAR, con cultivo negativo. El urocultivo fue positivo para

un bacilo gramnegativo.

El diagnostico se efectud por el estudio histopatologico de la pieza quirurgica. El
ovario izquierdo, de 8 x 3 x 4 cm, al corte es parcialmente quistico, de contenido

espeso, identificindose una lesion nodular de 2 cm, de color amarillento.

Las secciones histologicas muestran tanto en trompa como en ambos ovarios, edema,
congestion vascular y un infiltrado inflamatorio a predominio de leucocitos
neutro6filos, con focos supurativos y colonias de microorganismos tipo Actinomyces

spp. (Figura 97).

En el ovario izquierdo, en correspondencia con el nédulo descripto; se observa una
proliferacion neoplésica epitelial, invasora del estroma, con alto recuento mitotico,
células con citoplasma abundante y palido, que conforman nidos sélidos y un patron
trabecular; compatible con tumor de Brenner. Se informa como neoplasia epitelial

maligna, tumor de Brenner, con salpingooforitis aguda supurada por Actinomyces

spp.

Se realiza tratamiento con ampicilina 8 g/dia IV, clindamicina 2.400 mg/dia IV y
gentamicina 240 mg/dia IV, rotandose luego a penicilina G sédica, 12 millones Ul/
dia, mas clindamicina y gentamicina, por 7 dias. Posteriormente continud por via

oral, con amoxicilina 3 g/dia, completando 6 meses de tratamiento.

La inmunomarcacion con anticuerpos monoclonales por inmunohistoquimica, sobre

taco de biopsia, demostrd hallazgos consistentes con tumor de Brenner maligno, por
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lo que se decide realizar nueva laparotomia. Se objetivan multiples implantes en
peritoneo parietal y visceral, asi como multiples adherencias a intestino delgado y
grueso, a utero y recto, que bloquean el fondo de saco de Douglas; con implantes

firmemente adheridos.

Se realiza histerectomia, anexectomia derecha, omentectomia, reseccion de ganglios
interiliacos y de implantes peritoneales; comprobandose cistoadenoma de ovario
derecho, multiples implantes metastasicos de neoplasia epitelial invasora del estroma
de ovario izquierdo, siembra peritoneal de células neoplasicas y salpingooforitis

aguda y cronica. Se decide iniciar quimioterapia.

El compromiso 6seo se presentd en 4 pacientes (11,8%), como osteomielitis cronica
primaria y en otros 3 como diseminaciéon secundaria, a partir de un foco cercano,
pulmonar (2 casos) y ocular (1 caso). De ellos, 3 fueron huéspedes comprometidos y

1 inmunocomprometido.

Asimismo, en los 2 casos de micetoma podal se observo osteoporosis en las falanges
y en 1 de ellos, compromiso de las falanges y de la 1° metatarsofalange del dedo

mayor de pie derecho.

El primer paciente, con osteomielitis cronica primaria, de 29 afios, sexo masculino,
procedente de Jesus Maria, Cordoba, huésped comprometido; presentdé como
antecedentes quistes 0seos en maxilar inferior y paladar, malformacion dentaria y

torax en quilla (Figura 99, 100, 101, 102).

Referia 2 cirugias previas, con osteotomia por quiste de maxilar inferior y de paladar,

7y 5 afos antes, respectivamente.

Comienza con una tumoracion dura y dolorosa, en la region izquierda del maxilar
inferior, sin signos de flogosis, de 4 meses de evolucion, con fistula hacia la cavidad

oral; que drena material purulento maloliente.
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Figura 99. Osteomielitis de maxilar inferior por Actinomyces spp. Tumoracion y

deformidad sin signos de flogosis.

Presenta adenopatias cervicales bilaterales, moviles, no adheridas a planos, no

dolorosas y fiebre.

En la ortopantomografia y Rx convencional, se observan signos de osteomielitis con

destruccion 6sea y compromiso bilateral del maxilar inferior (Figura 104, 106).

La Rx de columna dorsal demostro escoliosis. Una TAC de maxilar, muestra lesion
expansiva endomedular, a nivel del maxilar inferior, con densidad de partes blandas;
que compromete ambas ramas horizontales, con imagenes aéreas en su interior y
fistulizacion hacia la cavidad oral. La cortical del hueso se encuentra conservada y

engrosada, sin compromiso de los tejidos blandos (Figura 103, 105, 107, 108).
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Figura 100. Torax en quilla y quistes 6seos de maxilar inferior con osteomielitis por

Actinomyces spp.

Se realiza el drenaje quirtrgico de la tumoracién con biopsia Osea, extrayéndose

abundante secrecion purulenta.

La biopsia de la lesion de maxilar inferior presenta focos de osteomielitis,
inflamacion cronica y colonias de microorganismos, Actinomyces spp; compatible

con osteomielitis cronica y Actinomicosis (Figura 109).
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Figura 101. Térax en quilla en paciente con Actinomicosis de maxilar inferior.

Figura 102. Torax en quilla y deformidad de maxilar inferior por osteomielitis
actinomicdtica.
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Figura 103. Lesion expansiva 6sea de maxilar inferior por Actinomyces spp; con
conservacion de la cortical en imagen de TAC.

Figura 104. Imagen de Ortopantomografia con osteomielitis de maxilar inferior por
Actinomyces spp.
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Figura 105. Actinomicosis de maxilar inferior con lesion endomedular en TAC.
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Figura 106. Osteomielitis de maxilar inferior por Actinomyces spp; en Radiografia
convencional.

Figu
ra 107. Osteomielitis actinomicética con lesion expansiva endomedular en corte
tomografico. ).
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Figura 108. Osteomielitis cronica de maxilar inferior por Actinomyces spp. con
compromiso de ramas horizontales e imagenes aéreas en su interior.

Figura 109. Lesion dsea con varias colonias bacterianas de Actinomyces spp;
rodeadas por infiltrado inflamatorio, en osteomielitis cronica de maxilar inferior.
Tincion Hematoxilina-Eosina. 4 X.

Se realiza tratamiento con penicilina G sodica, 16 millones Ul/dia IV, agregandose
quince dias después doxiciclina 200 mg/dia via oral; presentando como efectos
adversos, flebitis en antebrazo izquierdo y toxicidad hepatica y renal, por lo que se
suspende esta Ultima, continuando tratamiento con amoxicilina 2 g/dia via oral,

completando 6 meses, con evolucion favorable.
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El segundo caso, se refiere a una paciente de 37 afios de edad, sexo femenino,
procedente de Cérdoba capital, con diagnostico de infeccion por VIH-Sida estadio C
3 de la clasificacion del CDC, desde Diciembre de 2000; que se encuentra en
tratamiento con efavirenz 600 mg/dia via oral, stavudina 60 mg/dia via oral y

abacavir 600 mg/dia via oral, desde Enero de 2001 (Figura 110).

Presentaba antecedentes de dentadura en mal estado y extracciones dentarias, con

exodoncia de 2 molares superiores y 1 inferior dos afios antes.

La carga viral inicial fue de 125.658 copias/ml, log 5.6 y el recuento de CD 4" fue de

130 mm?® 23%, con linfocitos totales de 260/mm?®.

Figura 110. Actinomicosis de maxilar inferior con osteomielitis cronica y fistula en

paciente con infeccion por VIH-Sida.

Al momento de la consulta la carga viral es < 400 copias/ml y el recuento de CD 4°

es de 449/mm° 24%, CD 8" 451/mm’ 24,1% y los CD 3" 947/mm® 50,8%.
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Presentd como patologias marcadoras de Sida, neumonia por Pneumocystis
jirovecii, esofagitis por Cdndida spp; tuberculosis pulmonar y extrapulmonar

hepatica, Papillomavirus humano (HPV) cervical y Herpes simplex genital.

En la valoraciéon nutricional se comprobd desnutricion caldrica severa y proteica

moderada, sindrome consuntivo, anemia e hipoalbuminemia.

Comienza con dolor, eritema, deformacién y supuracion, con olor fétido; absceso
local y fistula del d&ngulo maxilar derecho. Se diagnostica osteomielitis cronica del
maxilar inferior. En la radiografia de maxilar inferior se observa secuestro 6seo; con

destruccion y fractura del angulo derecho del maxilar inferior.

En la puncién de absceso de foco odontoldgico, no se observaron BAAR, con cultivo
negativo. La radiografia de térax muestra una imagen radiodensa en la base de
pulmoén derecho. En el esputo inducido no se observaron elementos compatibles con
P. jirovecii, BAL con Ziehl-Neelsen y cultivo para BAAR negativos, VDRL y fondo

oscuro de ulcera de horquilla vulvar, negativos.

Es tratada con clindamicina 900 mg/dia via oral y ciprofloxacina 1.000 mg/dia via
oral; sin respuesta al tratamiento. Se realiza toilette y curetaje de maxilar, con

extraccion de secuestros 6seos; lavado y colocacion de gasa iodoformada.

El cuadro no remite, aumentando la osteitis reaccional, produciéndose el abomba-
miento de la tabla 6sea, con pérdida de la sensibilidad, por compromiso del nervio

dentario inferior (Figura 111).
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Figura 111. Osteomielitis por Actinomyces spp. de maxilar inferior. Se observa el

compromiso de los tejidos blandos, la piel y la exposicion de fragmentos 6seos.

Se solicita ortopantomografia, donde se observa pérdida de sustancia 6sea y TAC de
maxilar inferior, que informa importante alteracion de la estructura 6sea en el sector
posterior de la rama horizontal del maxilar inferior, en el lado derecho, rodeando las

estructuras molares posteriores, con aspecto litico del hueso.

Se observa marcada lisis dsea, con aspecto permeativo, que alterna con éareas de
mayor densidad, en forma de fragmentos 6seos multiples; en un area de 31 mm, con
contenido aéreo entre los fragmentos; asi como una pequefia colecciéon de 20 mm,
con nivel hidroaéreo, en topografia de las estructuras molares posteriores, del lado

derecho.

Importante ensanchamiento del hueso en su didmetro transverso, con reaccion del
periostio, aumento de la densidad de la medular 6sea vecina; engrosamiento de las

partes blandas, especialmente en la zona inferior del musculo masetero derecho, de
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aspecto edematoso y colecciones liquidas que rodean al hueso, con infiltracion del
tejido celular subcutaneo y abombamiento de la piel del sector. Multiples adenopa-

tias en ambos musculos esternocleidomastoideos.

El diagnostico se realiza por biopsia dsea, con curetaje de maxilar inferior, que
informa trozos de hasta 1,5 cm de consistencia 6sea; hueso que a nivel medular
muestra intenso infiltrado de leucocitos neutroéfilos, fibrosis y signos de remodela-
cion Osea; destaca la presencia de colonias de microorganismos tipo Actinomyces

Spp; con osteomielitis aguda y crénica.

El estudio bacteriologico de la coleccion 6sea de hueso maxilar, desarrolld
Enterococcus faecalis sensible a ampicilina, vancomicina, estreptomicina y genta-

micina. No se observaron elementos compatibles con hongos.

Se realiz6 tratamiento con penicilina G sédica 10 millones Ul/dia IV, clindamicina
1.800 mg/dia IV y gentamicina 160 mg/dia IV; continuando luego con amoxicilina
via oral 3 g/dia, con un tiempo total de tratamiento de 1 afio. Durante el mismo
presentd un rash pruriginoso generalizado y hepatitis toxico-medicamentosa, con
insuficiencia hepatica; que revirtid con la suspension de medicacion multiple,

incluyendo hierro IV y acido folico.

Se efectud aporte de vitamina K y posteriormente cirugia de osteomielitis de maxilar
inferior con curetaje y reseccion Osea, colocandose placa de titanio, con evolucion

favorable. Durante este periodo se administré amoxicilina-clavulanico.

El tercer caso alude a una paciente de 38 afios, huésped comprometida, procedente de

zona rural de La Puerta, provincia de Cérdoba.

Present6 dolor en cara interna del tobillo izquierdo, permanente, en reposo y durante
la marcha, de ocho afios de evolucion; impotencia funcional, deformidad y ulcera en

cara interna del tobillo y dorso del pie. Marcha disbasica.

Al examen, lesiones ulceradas en cara interna y externa de tobillo, bimaleolares y en
dorso y planta del pie izquierdo, la mayor de 9 x 3,5 cm; con secrecion purulenta

amarillo-verdosa y adenopatia inguinal.
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La Rx de pie y tobillo izquierdo demostr6 lesiones compatibles con osteomielitis

cronica. Se realiza amputacion infrapatelar izquierda (Figura 112, 113).

Figura 112. Osteomielitis de pie por Actinomicosis 6sea: Imagen tipica de apolillado.

El diagnostico se efectu6 por estudio histopatolégico de la pieza quirtrgica,
observandose piel con extensas areas ulceradas, con exudado fibrinoleucocitario,
tejido de granulacién, necrosis, fibrosis, y destruccion del tejido Oseo; con
microabscesos y colonias centrales de Actinomyces spp; con Actinomicosis y

osteomielitis cronica en actividad.
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Figura 113. Osteomielitis de pie por Actinomyces spp. Tipico aspecto en

apolillado.

El cuarto caso, se refiere a una paciente de 37 afos, procedente de Chamical, la
Rioja, huésped comprometida; con antecedentes de fiebre reumadtica y un

procedimiento quirargico, diez afios antes, por probable hidatidosis pulmonar.

Consulta por debilidad en miembros inferiores, de tres afnos y medio de evolucidn;
agregandose hace dos afios retencion urinaria, incontinencia fecal, paraparesia,

hipoestesia y anestesia; con un sindrome de compresion medular.

En la resonancia magnética nuclear (RMN) de columna dorsal, se observa aumento

de la cifosis dorsal, con fusion de los cuerpos vertebrales D 6°- D 7°.

Se visualizan importantes alteraciones de sefal en el tejido dseo trabecular de los
cuerpos vertebrales D 4°, D 5°, D 6°, D 7° y D 8°, hipointesos en T 1 y heterogéneos

e hiperintensos en T 2; compatibles con osteomielitis vertebral.
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Se observa tejido fibrocicatrizal, con fibrosis del tejido graso epidural y de los
fordmenes, en los niveles D 7°, D 8° y D 9°; que comprime en forma irregular el
saco dural. El cordon medular se evidencia comprometido, de contornos irregulares e
intensidad aumentada de D 5° a D 11°. No se observan discopatias y se objetivan

alteraciones a nivel pleuropulmonar, desde D 5° a D 9°.

Es intervenida quirurgicamente en La Rioja, efectudndose laminectomia D 6° a D 8°,
con descompresion y biopsia de tejido fibroso peridural. En la cirugia, se observa
importante engrosamiento del tejido epidural, fibroso, de 3 mm de espesor, que se
extiende desde D 4° a D 7°. Se extirpa, disecando duramadre, a la cual estd
firmemente adherido, se libera el espacio subaracnoideo y se observa la médula, con
seccion de aproximadamente 10 cm de extension, de color amarillento, con escasos

vasos finos que cruzan su superficie; no observandose latido medular.

El estudio histopatoldgico del tejido adherido al saco dural, de color blanquecino,
informa tejido fibrorreparativo, con infiltrado mononuclear y areas de aspecto
granulomatoso con necrosis; se observa la presencia de colonias de Actinomyces

Spp; con su caracteristica disposicion “radiada”.

Mejora la sintomatologia, comenzando a deambular, con control de esfinteres; pero
30 dias antes de la consulta, reaparece la paraparesia y la retencion urinaria, con
diuresis por rebosamiento. Se decide su internacion y se realiza tratamiento con

amoxicilina-clavulanico 2 g/dia via oral, por 6 meses.

En la Rx de torax presenta una imagen densa basal, paracardiaca derecha, adyacente
al hilio pulmonar; el test de ELISA para hidatidosis fue no reactivo, Huddleson, PPD
y AELO negativos; PCR + /4y VSG 80 mm.

Se realiza una nueva exploracion quirtrgica a nivel D 6°- D 7° por via posterior, con
biopsia; se observa duramadre fibrdtica, abierto el saco dural se objetiva aumento del

espesor de la misma, no visualizandose lesiones ocupantes de espacio.

Se toma muestra del tejido fibrotico dural, observandose en el estudio histologico

material purulento, con tejido de granulacion, con inflamacién aguda y cronica,
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histiocitos espumosos y focos de exudado fibrinoleucocitario; no se reconocen

granulomas, ni elementos micéticos o bacterianos.

Se continlia tratamiento antibidtico con amoxicilina-clavulanico 2 g/dia via oral, por
el término de 6 meses, con evolucion favorable, aunque con secuelas neuroldgicas;

persistiendo la paresia de miembros inferiores, de menor intensidad.

El compromiso 6seo debido a diseminacion secundaria por contigiiidad, se presentd
en 5 casos (13,5%). En dos pacientes con afectacion pulmonar, extension a costillas
y a cuerpos vertebrales, con osteomielitis de 1°, 2° y 4° arcos costales y de 1° y 2°

vértebras dorsales.

En otro caso, con dacriocistitis aguda y canaliculitis, se produjo invasion dsea y

osteomielitis de huesos propios de la nariz.

En un caso de micetoma podal, se comprometieron las falanges y metatarsofalange
del dedo mayor de pie derecho y en otro con micetoma de miembro superior

izquierdo, se involucraron las estructuras 6seas de mano y antebrazo.

El compromiso del aparato urinario, por diseminacidon secundaria se presentd en 5

casos (13,5%), 2 de ellos con compromiso renal.

Un paciente present6 diseminacion por via hematogena, con un cuadro bacteriémico
y aislamiento de Actinomyces spp. en urocultivo y hemocultivos, en un huésped
con transplante renal, donante vivo, con rechazo cronico del érgano, e insuficiencia

renal.

Otro caso, con rindn izquierdo excluido, se observd en una paciente con pelvis

congelada, por Actinomicosis pelviana.

Tres pacientes tuvieron dilatacion de la via excretora, con hidronefrosis derecha en
dos casos y bilateral en uno, como consecuencia del compromiso ureteral y/o vesical

por Actinomicosis pelviana, sin insuficiencia renal.

El compromiso neuroldgico se presenté en dos casos (5,4%), como diseminacion
secundaria por contigiiidad; con sindrome de compresion medular, a partir de la

invasion de los tejidos blandos y osteomielitis vertebral dorsal, por foco primario
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pulmonar en un caso y foco inaparente en el otro. En el ltimo caso, sin embargo, se
hallaron lesiones residuales secuelares de un procedimiento quirtirgico pulmonar.

Se estudiaron las formas de diseminacion organica, incluyendo los sitios primarios y

secundarios, y la diseminacion a distancia o por contigiiidad.

Se observdo que del numero total de 37 pacientes, 32 tuvieron diseminacion

secundaria (86,5%) y 5 pacientes no la presentaron (13,5%).

Tabla 33. Distribucion de casos y frecuencias para la variable diseminacion

secundaria en pacientes con Actinomicosis

;Presenta diseminacion Frecuencia Frecuencia

secundaria? absoluta relativa

0,135
0,865

El 86,4% de los pacientes de sexo masculino presentd diseminacion secundaria, en

tanto que el porcentual se eleva a 86,7% en el caso de las mujeres.

ENo
Si

86,5%

Figura 114. Frecuencias relativas (%) para la variable diseminacion secundaria en

pacientes con Actinomicosis.

Con el objeto de determinar si existe asociacion estadisticamente significativa entre
la presencia de diseminacion secundaria y el sexo, se aplico el Test de Fisher. Dado

que el valor p (0,683) es superior al nivel de significacion (0,05) se concluye que no
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hay diferencias significativas en la proporcion de pacientes con diseminacion

secundaria por sexo.

No obstante, resulta interesante el analisis de los odds ratios (OR). El OR para este
caso resulta 1,03, lo que indica que la chance de presentar diseminacion secundaria
es levemente mayor para pacientes de sexo femenino que para pacientes de sexo

masculino.

Tabla 34. Frecuencias (casos) para la variable diseminacion secundaria por sexo en
pacientes con Actinomicosis

¢Presenta diseminacion

secundaria? Masculino Femenino

3 2
19 13

Valor p del Test de Fisher: 0,683

100% -
90% -
80% -
70% -
60%
50%
40% -
30% -
20% -
10% -

0% -

mSi

ENo

Frecuencia relativa

Masculino Femenino

Sexo

Figura 115. Frecuencias relativas (%) para la variable diseminacion secundaria por

sexo, en forma comparativa en pacientes con Actinomicosis.
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Tabla 35. Frecuencias relativas (%) para la variable diseminacidén secundaria por
sexo en pacientes con Actinomicosis

Presenta diseminacion Sexo

secundaria? Masculino Femenino
136 133
64 86
100,0 100,0

Valor p del Test de Fisher: 0,683

También se investigd la existencia de asociacion estadisticamente significativa entre
la presencia de diseminacién secundaria y el tipo de huésped, a través del Test de
Fisher. Dado que el valor p: 0,041 es inferior al nivel de significacion (p < 0,05) se
concluye que hay diferencias significativas en la proporcion de pacientes con

diseminacion secundaria por tipo de huésped.

El OR para este caso resulta 6,67, lo que indica que la chance de presentar

diseminacion secundaria es mayor para pacientes comprometidos que para pacientes

inmunocomprometidos.

Tabla 36. Frecuencias (casos) para la variable diseminacion secundaria por tipo de

huésped en pacientes con Actinomicosis

Presenta diseminacion Tipo de huésped
secundaria? Comprometido Inmunocomprometido

1 4

20 12

Valor p del Test de Fisher: 0,041

Tabla 37. Frecuencias relativas (%) para la variable diseminacion secundaria por tipo

de huésped en pacientes con Actinomicosis

Presenta diseminacion Tipo de huésped

secundaria? Comprometido Inmunocomprometido

4,8 25,0
95,2 75,0
100,0 100,0

Valor p del Test de Fisher: 0,041
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100% -
90% -
80% -
70% -
60% -

50% -
mSi

ENo

40% -

Frecuencia relativa

30% -
20% -
10% -

0% -
Comprometido Inmunocomprometido

Tipo de huésped

Figura 116. Frecuencias relativas (%) para la variable diseminacién secundaria por

tipo de huésped, en forma comparativa en pacientes con Actinomicosis.

La diseminacion secundaria a distancia se realizd por via hematdgena y probable-

mente por via linfatica:

La via hematdgena se observo en 3 pacientes (9,4%), con compromiso sistémico,
sepsis y sindrome febril; con aislamiento en hemocultivos seriados del micro-

organismo.

< Un paciente presentd piotdrax postraumatico, poliadenopatias, hepatomega-

lia e ictericia, con fallo multiorganico.

< El segundo con infeccion endovascular a partir de fistula arterio-venosa,
sepsis y transplante renal, en hemodialisis; con aislamiento de Actinomyces

spp. inclusive en el urocultivo.

< El tercero en postoperatorio de cirugia de revascularizacion coronaria, con
sindrome febril prolongado, sepsis, distrés respiratorio, neumonia bilateral y

osteomielitis esternal.
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En 1 paciente con Actinomicosis abdominal, se observo la diseminacion a distancia
por via hematogena o linfatica (3,1%), no habiéndose aislado el patogeno en hemo-

cultivos.

Present6 hepatopatia alcohdlica con hipertension portal, diabetes mellitus y
Actinomicosis hepatica de lobulo derecho, diseminando la infeccion al pulmoén

derecho, probablemente por bacteriemia o por via linfatica retroperitoneal.
La via de diseminacion hematdgena constituyo en total 12,5% de los casos.

La diseminacion linfatica regional se observo en 2 pacientes (6,2%), que ademas
presentaron simultdineamente, el primero diseminacion por via hematdégena con

hemocultivos positivos y el segundo por contigiiidad.

Ambos pacientes, con transplante renal tuvieron, en un caso, infeccion de la fistula
arterio-venosa con adenopatia regional axilar y en otro celulitis y ulceras pretibiales,

con adenopatia regional inguinal.

B A distancia con
hemocultivo positivo

B A distancia con
hemocultivo negativo

Por contiguidad

87.5%

Figura 117. Frecuencias relativas (%) para la variable tipo de diseminacion

secundaria en pacientes con Actinomicosis.
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La diseminacién por contigiiidad se observo en 28 pacientes (87,5%).

En la presentacion pelviana 8 pacientes (100%), tuvieron diseminacion por

contigiiidad:

< La primera paciente, desde ovario y trompa izquierda a epiplon y pared

abdominal.

< La segunda de masa intrauterina y parametrio izquierdo a pelvis, peritoneo,

ganglios paraadrticos, ileon y uréter.
< Latercera de ovario y trompa derecha a pelvis, peritoneo, ileon y uréter.

< La cuarta de absceso pélvico a pelvis, peritoneo y espacio parietocolico

derecho.

< La quinta desde ovario derecho y trompa a peritoneo, colon, mesocolon,

ileon, ganglios mesentéricos y pared abdominal.
< La sexta de ovario derecho y trompa a pelvis, recto-sigmoides y uréter.
< La séptima de masa de anexo derecho a pelvis, peritoneo, ileon y ciego.
< La octava desde ttero a trompa, ovario derecho e izquierdo, peritoneo e ileon.

En la presentacion de tejidos blandos 5 pacientes (100%), tuvieron extension del

proceso por contigiiidad:

7

< El primero, con transplante renal, desde ulceras postraumadticas en region
pretibial de la pierna izquierda, al tejido celular subcutaneo y ganglios

inguinales; con celulitis y adenitis supurada.

< El segundo, con absceso cervical y miositis del esternocleiodomastoideo,
hacia musculos dorsales, con miositis y fascitis necrotizante, abscesos
cervicales y dorsolumbares; llegando a comprometer las apofisis espinosas de

la 2°y 3° vertebras dorsales.

Los 3 restantes, con lesiones tipo micetoma:
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< El primero con lesion inicial en la planta del pie derecho, con extension a
tejidos de pie, celular subcutaneo, fascia y musculo; con osteoporosis en

falanges.

< El segundo con lesion en dedo mayor del pie derecho, con extension a dorso

del pie y tejido 6seo, comprometiendo metatarso y falanges.

< La tercera con lesion inicial en ndédulo de dedo indice de la mano izquierda,

con extension a toda la mano, antebrazo y tejido 6seo.

Digestiva

Ocular

il 1 1 1 .
Cervicotacial ganglionar
Abdominal

Osea con osteomielitis
Toracica
Tejidosblandos

Pelviana

0 20 40 60 80 100 120

Figura 118. Frecuencias relativas (%) para la variable diseminacion por contigiiidad

segun presentacion clinica, en pacientes con Actinomicosis.

En la presentacion toracica 4 pacientes (100%), presentaron extension por

contigiliidad, todos con afectacion inicial del pulmén derecho:

< El primero desde pulmén derecho hacia pleura, 4° costilla y ganglio

submaxilar izquierdo.

< El segundo desde pulmon derecho, l6bulo superior a pleura, arcos costales, 1°

y 2° vértebras dorsales y ganglios mediastinales.

< El tercero desde pulmoén derecho, 16bulo superior, a pleura y ganglios

mediastinales.
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7
0‘0

El cuarto desde pulmon derecho a pleura.

En la presentacién con compromiso 6seo y osteomielitis aguda y cronica 4 pacientes

(100%), tuvieron extension por contigiiidad:

7
*

El primero con osteomielitis de maxilar inferior izquierdo, present6 extension

a todo el hueso maxilar y ganglios cervicales bilaterales.

La segunda con osteomielitis de maxilar inferior, rama y angulo derecho,
comprometid los tejidos blandos con fistula externa y adenopatias cervicales

derechas.

La tercera con osteomielitis cronica de tobillo izquierdo, demostrd extension
a pie, tejidos blandos y 6seo; presentando ulceras extensas con secrecion

amarillo-verdosa.

La cuarta con osteomielitis vertebral de columna dorsal, de D 4° a D 9°
presentd compromiso neuroldgico, con extension del proceso a duramadre,

médula espinal, pleura y pulmoén.

En la presentacion abdominal 3 pacientes (75%), tuvieron extension por contigiiidad;

presentando el 4° diseminacion hematogena:

®,
0‘0

El primero desde colon sigmoides con diverticulitis y plastron diverticular,

hacia epiplon y peritoneo.

El segundo desde el tejido tumoral de un adenocarcinoma de colon, con
infeccion por Actinomyces spp; hacia peritoneo y tejidos blandos de la

pared abdominal, con fistula.

El tercero desde coleccion quistica abscedada subhepatica y periesplénica, a

cavidad abdominal y bazo, con esplenitis.

En la presentacion cervicofacial y ganglionar, se observo extension por contigiiidad

en 2 pacientes (100%):
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Uno con adenitis supurada submaxilar izquierda y extension a tejidos blandos y el
otro con adenopatia cervical y compromiso de la celda parotidea, con extension a

cuello, musculo esternocleidomastoideo, vena yugular y nervio espinal izquierdo.

La presentacion periocular se observo en 1 paciente (100%), objetivdndose como
canaliculitis y dacriocistitis de ojo derecho, con extension a huesos propios de la

nariz y tejido celular subcutdneo, con osteomielitis y celulitis.

En la presentacion de aparato digestivo con ulceras mucosas, documentada en 6
pacientes, solo 1 paciente (16,6%), con tlcera de trigono faringeo necrética, sobre el
lecho quirurgico de reseccion de un carcinoma epidermoide orofaringeo; presentd

penetracion en pilares y extension profunda con exposicion Osea.
Los 5 pacientes restantes, no presentaron diseminacioén secundaria.
Se comprob6 diseminacion secundaria por contigiliidad a:

< Tejidos blandos en 12 casos (32,4%), incluyendo 3 casos que presentaron

extension al tejido Oseo.

< Hacia abdomen en 11 casos (29,7%); presentando simultaneamente

compromiso de pared abdominal 3 de ellos y de aparato urinario 4.

% Hacia torax en 5 casos (13,5%), 2 de ellos, con afectacion de columna

vertebral y compromiso neurolégico.

La puerta de entrada fue aparente en 19 pacientes (51,4%) e inaparente en 18

pacientes (48,6%).

Las localizaciones en las que la puerta de entrada fue inaparente se presentaron en 18

pacientes (48,6%):

En 3 pacientes con presentacion sistémica (8,1%):
< Sindrome febril prolongado, sepsis, poliadenopatias y piotérax, en un caso.
% Sindrome febril, infeccion endovascular, sepsis, en un caso.

< Sindrome febril prolongado, neumonia bilateral, distrés, sepsis, en un caso.
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W Aparente Inaparente. Presentacion localizada

B Inaparente. Presentacion sistémica
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Figura 119. Frecuencias relativas (%) para la variable puerta de entrada en pacientes

con Actinomicosis.

En 15 pacientes con presentacion localizada (40,5%):

Ulcera de amigdala y trigono faringeo en 2 casos.

Ulcera de esofago, en 2 casos.

Actinomicosis de celda parotidea y ganglionar cervical, en 1 caso.
Canaliculitis y dacriocistitis periocular, en un caso.

Actinomicosis de tejidos blandos, con miositis y fascitis cervical y dorsal, en

1 caso.

Absceso inguinal con celulitis y adenitis supurada, en 1 caso.
Micetoma podal en 2 casos.

Micetoma de mano y antebrazo, en 1 caso.

Neumonia con consolidaciéon pulmonar derecha y derrame pleural bilateral,

en 1 caso.

Actinomicosis hepatica de 16bulo derecho y pulmonar, en 1 caso.
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% Actinomicosis esplénica, con esplenitis y absceso subhepatico de cavidad

abdominal, en 1 caso.
< Quistes ovaricos y tumor de Brenner, con Actinomicosis en 2 casos.
% Adenocarcinoma de colon abscedado, con Actinomicosis, en 1 caso.
% Osteomielitis vertebral, con fibrosis de la duramadre, en 1 caso.
< Osteomielitis cronica de pie y tobillo, en 1 caso.

Los estudios complementarios de diagndstico por imagenes se realizaron 32 en

pacientes (86,4%).

La radiologia convencional se efectu6 en 22 pacientes (68,8%): torax 11 casos, pie 3,
maxilar 2, transito esofago-gastroduodenal 2, abdomen 1, urograma 1, mamografia 1,

ortopantomografia 2 (en 1 conjuntamente con Rx de maxilar).

La ecografia se realiz6 en 30 pacientes (93,8%): abdominal 19, tejidos blandos 4,

pelviana 4, cardiaca 2, urinaria 1.

La tomografia axial computarizada (TAC), se efectu6 en 17 pacientes (53,1%):
abdominal en 6, toracica en 4, toracoabdominal en 2, de cabeza y cuello en 3 y de

maxilar inferior en 2.

La resonancia magnética nuclear (RMN), se realiz6 en 2 pacientes (6,3%), de térax

en uno y de columna dorsal en otra.

La centellografia osea se realizo en 1 paciente (3,1%), descartando proceso neofor-
mativo.

Tabla 38. Distribucion de frecuencias (casos y %) para la variable estudios
complementarios de diagnostico por imagenes sobre 32 casos (86,4%) de
Actinomicosis

Estudios complementarios de diagndstico por imagenes

Frecuencias Radiologia Ecografia = Centellografia = Tomografia Resonancia
convencional axial magnética nuclear
computarizada
Casos 22 30 1 17 2
% 68,8 93,8 3,1 53,1 6,3
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Los estudios complementarios de laboratorio basico demostraron en el hemo-
citologico completo, un recuento de hematies medio de 4.136.000/mm® con un rango

de 2.060.000/mm? a 4.990.000/mm?>.

De 28 pacientes estudiados (75,7%), 13 presentaron anemia (46,4%). (V N: H 4.30-
5.60 x 10°/mm*, M 4-5.20 x 10°/mm°).

El hematocrito medio fue de 35,9%, con una variacion de 18% a 47%. La
hemoglobina media fue de 11,2 g%, con una variacion de 5 a 15 g%; observandose

descendida con anemia en 16 de los 26 pacientes estudiados (61,5%).

Si
ENo

61.5%

Figura 120. Frecuencias relativas (%) para la variable hemoglobina disminuida con
anemia en pacientes con Actinomicosis.

Los indices hematimétricos se realizaron en 6 pacientes, encontrandose descendidos

en 2, con valores de VG: 77y 67, HCM: 24 y 20 y CHCM: 31 y 16.
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Figura 121. Frecuencias relativas (%) para la variable recuento de plaquetas en

pacientes con Actinomicosis.

Las plaquetas estuvieron en el limite superior normal, con una media de 299.000/

mm?® y una variacion de 63.000 a 639.000/ mm® (VN: 165-415 x 10*/mm?®).

Sobre 17 casos estudiados, se encontraron en limites normales, cercanos al superior,
en 10 pacientes (58,8%), estando alteradas en 7 casos (41,2%) de los cudles, en 3
pacientes se encontraron descendidas (trombocitopenia) (17,6%) y en 4 elevadas

(trombocitosis) (23,5%).

El recuento medio de leucocitos fue de 11.933/mm’, con un rango de 4.600 a 29.000/

mm® (VN: 3.5-9.0 x 10°/mm°).

Se observo leucocitosis en 22 de 30 pacientes estudiados (73,3%). En 8 pacientes el

valor de los leucocitos estuvo en limites normales (26,7%).

La féormula leucocitaria demostré como valores medios: neutrofilos 75%, eosinofilos
1,5%, linfocitos 20% y monocitos 3%. Se observo neutrofilia en 21 de 30 pacientes

(70%) y neutropenia en 1 (3,3%).

En 8 pacientes el recuento de neutrdfilos fue normal (26,7%).
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Figura 122. Frecuencias relativas (%) para la variable recuento de leucocitos con

leucocitosis en pacientes con Actinomicosis.

" Neutrofilia
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3.3% B Recuentonormal

Figura 123. Frecuencias relativas (%) para la variable recuento de neutrofilos en

pacientes con Actinomicosis.

La velocidad de sedimentaciéon globular (VSG), se present6 acelerada en 23
pacientes (92%), y normal s6lo en 2 (8%), de los 25 estudiados; con una media de
75,4 mm/h y un rango de 10 a 125 mm/h; llegando a superar en 10 pacientes los 100
mm/h (43,5%), siendo menor a 100 mm/h en 56,5% de los casos.
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Figura 124. Frecuencias relativas (%) para la variable velocidad de sedimentacion

globular en pacientes con Actinomicosis.

En el seguimiento, los eritrocitos se mantuvieron descendidos en 7 pacientes, las
plaquetas se mantuvieron disminuidas en 3 pacientes y los leucocitos siguieron
elevados en 15 pacientes y fueron normales en 6. La velocidad de sedimentacién
globular persistid acelerada en 12 pacientes, alcanzando en un caso los 150 mm/h y

estuvo normal en 2.

La coagulacion se estudio en 18 pacientes, encontrandose el factor II protrombina
dentro de los valores normales (V N: 50-150% o 12.7 s. a 15.4 s.), aunque en 9
pacientes (50%), estos valores estuvieron en los limites inferiores, entre 50% y 70%.
El KPTT (tiempo parcial de tromboplastina activado), se estudié en 19 pacientes,

encontrandose alterado en 2 (10,5%), con 40 s. y 46 s. (V N: 26.3 —39.4 s.).

Las cifras de glucemia estuvieron elevadas en 7 pacientes (28%), sobre un total de 25
pacientes testeados, variando de 111 mg/dl a 326 mg/dl, con una media de 191 mg/dl
(V N: 75-110 mg/dl).

Los valores de urea se hallaron elevados en 6 pacientes de 27 estudiados (22%), con
valores entre 52 y 112 mg/dl, con una media de 69 mg/dl (V N: 10-50 mg/dl). Los

niveles de creatinina se encontraron aumentados en 7 pacientes de 23 estudiados

178



ACTINOMICOSIS: Presentaciones poco frecuentes en Huéspedes Especiales.

(30,4%) con valores entre 1,26 mg/dl y 7,59 mg/dl; con una media de 2,25 mg/dl (V
N: 0,60-1,20 mg/dl).
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Figura 125. Frecuencias relativas (%) para las variables glucemia, urea y creatinina

en pacientes con Actinomicosis.

El estudio de orina se present6 alterado en 7 pacientes (18,9%), con presencia de
proteinuria (2 casos), hematuria (2), urobilinégeno y pigmentos biliares (2),

glucusuria (2), cuerpos cetonicos (1), cilindruria (1) y piuria (3).

El hepatograma estuvo alterado en 22 pacientes, (59,4%) y normal en 15 (40,6%),
con movilizaciéon moderada de transaminasas piriivica y oxalacética y aumento de la
bilirrubina total con predominio de la directa, de la fosfatasa alcalina y de la gamma

glutamiltransferasa.

La GPT (alanino-aminotransferasa) se mostr6 elevada en 8 de 20 pacientes (40%) en
quienes se realizd, con un valor medio de 67 U/L, oscilando de 43 a 114 U/L, con un

incremento de 1-3 veces el valor normal (V N: 7- 41 U/L).

La GOT (aspartato-aminotransferasa) estuvo elevada en 8 de 21 pacientes (38,1%)
en quienes se determind, con valor medio de 75 U/L variando entre 42 y 233 U/L,

con un incremento de 1-7 veces el valor normal (V N: 12-38 U/L).
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Figura 126. Frecuencias relativas (%) para la variable hepatograma en pacientes con

Actinomicosis.

La GGT (gamma glutamiltransferasa) se determind en 10 pacientes, encontrandose
elevada en 5 (50%), con valor medio de 235 U/L y rango entre 86 y 662 U/L (V N:
9-58 U/L).

La fosfatasa alcalina se determin6 en 18 pacientes, hallandose elevada en los 18
(100%), con valores variables entre 145 y 1249 U/L y valor medio de 446 U/L (V N:
20-96 U/L).

La bilirrubina total se encontré elevada en 6 pacientes de 16 (37,5%), con valor

medio de 2,6 mg/dl, variando entre 1,6 a 4,9 mg/dl (V N: 0,3 — 1,3 mg/dl).

La bilirrubina directa se hallo alterada en 7 de 13 pacientes (53,8 %), con valor
medio de 1,6 mg/dl, variando entre 0,6 a 3,5 mg/dl. (V N: 0,1 a 0,4 mg/dl). La
bilirrubina indirecta se determindé en 10 pacientes, encontrandose en valores

normales en 9 y alterada en 1 (10%) con valor de 1,5 mg/dl (V N: 0,2 — 0,9 mg/dl).

La amilasemia se estudi6 en 3 pacientes, con valores normales (V N: 20 — 96 U/L).
La CPK (creatinquinasa) se analizd en 5 pacientes, hallandose normal en 4 y
alterada en 1 (20%), con valor de 1135 U/L (V N: 39 — 238 U/L). La LDH (lactato
deshidrogenasa) se estudié en 8 pacientes, encontrandose alterada en 7 (87,5%), con

valor medio de 615 U/L, con rango entre 259 a 1436 U/L (V N: 115 —221 U/L).
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Figura 127. Frecuencias relativas (%) de valores de hepatograma (transaminasas,
gamma glutamiltransferasa, fosfatasa alcalina y bilirrubina directa), en pacientes con

Actinomicosis.

El perfil lipidico fue normal en los pacientes estudiados, con colesterol total en
valores normales en 9 pacientes, asi como las fracciones HDL y LDL, en 2 pacientes.
Los triglicéridos se estudiaron en 4 pacientes, con valores normales y el acido urico

fue normal en 7 pacientes.

El ionograma sérico demostrd valores alterados para el Na en 9 pacientes (40,9%),
con niveles descendidos en 6 pacientes (27,3%), con una natremia media de 132
meq/l y elevados en 3 (13,6%), con una media de 148 meq/l, en 22 pacientes

estudiados. Estuvo normal en 13 pacientes (59,1%) (V N: 136 — 146 meq/]).

El K se encontr6 descendido en 3 de 22 pacientes (13,6%), con un valor medio de 3.1

meq/l (VN: 3.5-5 meq/l).

El Cl estuvo alterado en 3 pacientes de 10 estudiados (30%), en 2 (20%) se hallo
descendido con una media de 98 meq/l y en 1 (10%) aumentado, con un valor de 112

meq/l (V N: 102-109 meq/1).

Los gases en sangre se realizaron en 7 pacientes, encontrandose alterados en 5

(13,5%), con acidosis metabdlica (1 caso), alcalosis metabolica (2) e hipoxia (2).
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Figura 128. Frecuencias relativas (%) de valores del lonograma sérico en pacientes

con Actinomicosis.

El Proteinograma demostré hipoalbuminemia, con aumento marcado de globulinas y
en algunos casos inversion de la relacion A/G. Las proteinas totales se estudiaron en
16 pacientes encontrandose alteradas en 5 de ellos (31,2%); presentando disminucion
en 4 casos (25%), con un valor medio de 5,1 g/dl, que vari6 entre 4,5 y 5,7 g/dl. Se
encontraron aumentadas en 1 paciente (6,2%), con valor de 9,9 g/dl (V N: 6,7 — 8,6
g/dl).

La albumina se determin6 en 18 pacientes, encontrandose descendida en 13 (72,2%)),
con nivel medio de 2,9 g/dl variando entre 2,6 a 3,4 g/dl (V N: 3,5 - 5,5 g/dl, 50%-
60%). Las globulinas se estudiaron en 15 pacientes, encontrandose alteradas en 9
pacientes (60%), 8 con valores aumentados (53%), entre 4 y 5,7 g/dl, con una media
de 4,6 g/dl, y descendidos en un paciente (6,7%) con valor de 1,8 g/dl (V N: 2 —3.5
g/dl).

La proteina C reactiva se estudid en 8 pacientes, siendo positiva en 6 (75%), con

valores entre 6 a 96 mg/L. Fue negativa en 2 pacientes. (V N: 0,2-3 mg/L).

Los estudios seroldgicos se realizaron en 7 pacientes (18,9%). Fueron negativos para
Chagas en 2 pacientes (Elisa y HAI); VDRL no reactiva en 2 pacientes;
toxoplasmosis negativa (TIF, Elisa, HA) en 2 pacientes; Huddleson negativa en 3

pacientes; CMV negativo en 1 paciente, indeterminado en otro, e [gM reactiva en un
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tercero; Elisa VIH reactivo en 3 pacientes; Western Blot positivo en 3 pacientes; Ag.
Superficie VHB negativo en 2 pacientes; IgG para VHC negativo en 1 y positivo en

1 paciente y Elisa y TIF para Hidatidosis negativos en 2 pacientes.
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Figura 129. Frecuencias relativas (%) para valores de proteinograma (proteinas

totales, albumina y globulinas) y proteina C reactiva en pacientes con Actinomicosis.

Los estudios inmunoldgicos incluyeron determinacion del complemento C 3 (147 y
132 mg/dl) y C 4 (17 y 16 mg/dl) en 2 pacientes, con valores dentro de limites
normales (VN: C 3: 83-177 mg/dl y C 4: 16-47 mg/dl). Los anticuerpos antinucleares
fueron negativos en 2 pacientes, los antimitocondriales y antimusculo liso negativos
en 1 paciente y los complejos inmunocirculantes fueron negativos en 1 paciente. El

dosaje de inmunoglobulinas séricas fue normal en 1 paciente.

La PPD se realizo en 4 pacientes, siendo negativa en 3 y positiva en 1 (13 mm con

flictenas).

El recuento de las poblaciones linfocitarias se realizdo en 3 pacientes (8,1%), todos
con niveles de CD 4" inferiores a 200/mm?*; 137 mm’ (52%); 127/mm* y 130/mm’
(23%), con una media de 131/mm®. El recuento de CD 8" se efectud en 1 paciente

con valor de 110/mm?* (42%), con un recuento total de linfocitos de 260/mm’.
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La carga viral para VIH se determind en una paciente (2,7%), por método estandar
siendo indetectable < 400 copias/ml (PCR-RT gen gag). La carga viral inicial de la

paciente fue de 125.658 copias/ml log 5,6, antes del tratamiento antirretroviral.

CD4 inferiores a
200/mm3

Carga viral < 400
copias/ml

Normal

89.2%

Figura 130. Frecuencias relativas (%) para valores de recuento de linfocitos CD 4"y
carga viral VIH en pacientes con Actinomicosis y Sida.

Los marcadores tumorales se efectuaron en 4 pacientes (10,8%), siendo positivos en
2 (5,4%); el CEA (antigeno carcinoembrionario), estuvo elevado en 1 paciente con
adenocarcinona de colon siendo > de 550 ng/ml (VN: 1-9,5 ng/ml, quimio-
luminiscencia) y negativo en 2 pacientes, una de ellas con un tumor ovarico y la otra

con lesion colorrectal.

El antigeno carbohidrato CA 125 se realizd en dos pacientes con tumor ovdrico,
encontrandose elevado en una paciente, con 48.02 U/ml (V N: 0-35 U/ml) y negativo

en otra.

El antigeno carbohidrato CA 19-9, fue negativo en una paciente con tumor ovarico,

al igual que la alfa feto proteina (AFP).

En una paciente con lesion tumoral de ovario, se realizd inmunohistoquimica por
inmunomarcacién con anticuerpos monoclonales sobre taco de biopsia, siendo

positiva para cito-queratina y antigeno de membrana epitelial, y negativo para CEA;
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hallazgos consistentes con neoplasia de origen epitelial, que en conjuncion a los

estudios histologicos, fueron compatibles con tumor de Brenner maligno.

El diagndstico microbioldgico se realizd mediante el aislamiento de Actinomyces
spp; en diferentes muestras biologicas, en 13 pacientes (35,1%), documentado en
examen directo y cultivo. En 24 pacientes (64,9%) no hubo aislamiento microbiold-

gico.

En tres pacientes se aislo en hemocultivos (7,3%) y en uno en urocultivo (2,1%). De
material obtenido por puncidn aspiracion de la zona comprometida se confirmé con
aislamiento bacteriano en diez pacientes (25,7%). En 64,9% de los casos no hubo

aislamiento bacteriolégico.

En hemocultivos seriados se documentd en tres pacientes, con 6/6 muestras positivas
en un caso y 3/3 muestras positivas en los otros dos; uno de ellos con urocultivo

positivo simultaneo, con examen directo y cultivo positivos.

El examen directo fue positivo en 12 casos y el cultivo en 13 casos. En un caso se

obtuvieron los granulos de azufre y en otro se aislo el microorganismo del DIU.

De los 10 pacientes en que se obtuvo aislamiento por puncion aspiracion de la zona
afectada, en 2 casos (20%) se obtuvieron muestras de tejidos blandos: punciéon
aspiracion de absceso inguinal en uno y puncién aspiracion de secrecion de fistula de
pie derecho, con granulos constituidos por filamentos actinomicoticos en el segundo.

Los dos casos con aislamiento positivo en examen directo y cultivo.

En 3 pacientes con compromiso de aparato digestivo (30%), se arribd al diagndstico
bacteriologico por muestra de biopsia de ulceras de mucosa yugal en dos casos y de

mucosa esofagica en un caso, con examen directo y cultivo positivo.

En 3 pacientes con compromiso pelviano (30%), se aislé el microorganismo en
muestra de aspiracion de material purulento intrauterino en un caso, con estudio
bacteriologico del DIU; en el segundo por puncion biopsia con aguja fina guiada por
TAC de masa intrauterina; ambos con directo y cultivo positivo y en el tercero por

estudio bacteriolégico de la muestra de material intraquirargico de absceso
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parietocolico derecho, con directo negativo con numerosos leucocitos en el extendido

y desarrollo en cultivo positivo.

B Con aislamiento en
examen directoy cultivo-
Hemocultivo

Con aislamiento en
examen directoy cultivo-
Urocultivo

Con aislamiento en
examen directoy cultivo-
Puncion aspiracion de
zona comprometida

Figura 131. Frecuencias relativas (%) para la variable diagndstico microbioldgico en

pacientes con Actinomicosis.

En 1 paciente con compromiso toracico y pulmonar (10%), se obtuvo la muestra
diagnostica por puncion biopsia percutanea de 16bulo pulmonar superior derecho,

con examen directo y cultivo positivo.

En 1 paciente con presentacion periocular y de tejidos blandos circundantes (10%),
se realizd el aislamiento por muestra de puncion aspiracion del saco lagrimal, con

examen directo y cultivo positivos.

Actinomyces spp. se aisld en cultivo puro en 12 casos y en 1 caso se asocié con
Streptococcus viridans en cultivo de material intrauterino. Se observd en el
extendido con la tincion de Gram como bacilo filamentoso, grampositivo o gram-
variable, con d4cido-alcohol resistencia negativa y 4cidorresistencia negativa,

compatible con Actinomyces spp.

El diagnodstico etiologico se establecid por estudio histopatologico en 28 casos
(75,7%) y en 4 casos (10,8%) se demostrd conjuntamente por cultivo e histopatolo-

gia de la muestra extraida.
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Figura 132. Frecuencias relativas (%) para la variable diagndstico etioldgico en

pacientes con Actinomicosis.

Las muestras fueron obtenidas por:

Biopsia de ulcera de mucosa yugal (2 casos), ulcera de amigdala (1), tlcera

de trigono faringeo (1) y tlcera de eséfago (2).

Pulmonar de pieza de lobectomia lobulo superior derecho (1), pulmonar

puncion percutanea (1), pulmonar lavado bronco-alveolar (1).

Colon, peritoneo, epiplon e ileon (2), colon, tejido tumoral (1), higado, 16bulo

derecho, congelacion (1), bazo y tejido de pared de absceso (1).
Anexo, ovario, trompa, pared abdominal, epiplon (4).

Piel y tejidos blandos, celular subcutaneo, fascia y musculos (4).
Tejido 6seo (3).

Ganglios cervicales, submaxilares y tejidos blandos (2).

Duramadre y tejido epidural (1).

En dos casos (higado y masa anexial pelviana) se realizd primero biopsia por

congelacion y luego estudio de la masa tumoral.
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La asociacion microbiana se observd en 6 casos (16,2%), mientras que no la

presentaron 31 pacientes (83,8%).

En muestra de liquido peritoneal se aislo Escherichia coli y Proteus mirabilis; en
muestra de fistula de tejido tumoral de colon y absceso de pared, se aislo Proteus
mirabilis y Enterococcus faecalis; en muestra de masa intrauterina
Streptococcus viridans; en muestra de absceso de tejido oOseo maxilar
Enterococcus faecalis y en muestra de tejidos blandos de zona dorsal con celulitis,

fascitis y miositis, diplococo anaerobio identificado como Peptoestreptococcus.

Tabla 39. Distribucion de casos y frecuencias para la variable asociacion microbiana
en pacientes con Actinomicosis

(Presenta asociacion Frecuencia Frecuencia
microbiana? absoluta relativa
(casos)

0,838

31
6 0,162

En 1 caso de ulcera de mucosa yugal se determiné la asociacion con Cytomegalo-
virus y en 1 caso de ulcera esofagica se considerd la probable asociacion con

Cytomegalovirus, por diagndstico serologico del mismo.

Se observd un predominio bacteriano de los cocos grampositivos (66,7%), sobre los

bacilos gramnegativos (33,3%), en los casos de asociacion microbiana.

16.2%

S1

83.8%
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Figura 133. Frecuencias relativas (%) para la variable asociacién microbiana en
pacientes con Actinomicosis.

Se determinaron otros aislamientos, aunque no en la misma muestra diagnéstica, sino
en muestras extraidas de otros sitios, durante el proceso patoldgico, en 5 pacientes

(13,5%); siendo los siguientes:

Si
ENo

Figura 134. Frecuencias relativas (%) para la variable otros aislamientos
microbiologicos de zonas afectadas secundariamente en pacientes con

Actinomicosis.

< En hisopado nasal en una paciente se aislo Streptococcus pneumoniae,

Fusobacterium y Peptoestreptococcus.

< En otro paciente se identifico en liquido pleural Bacteroides y en liquido

peritoneal Escherichia coli, Proteus spp, y Enterococcus spp.

< En material de esternotomia de otro paciente, se aisld Staphylococcus

aureus y en hemocultivo y retrocultivo Cdndida spp.
% En urocultivo en 2 casos se identifico Escherichia coli.

En 86,5% de los casos no hubo otros aislamientos.
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La media de dias transcurridos entre el diagndstico etiologico y el inicio del
tratamiento antibidtico especifico fue de 15,09 dias, con un desvio estandar de 27,28

dias, y un rango de 93 dias, en 23 pacientes (62,2%).

La mediana fue de 3,5 dias, al encontrarse un nimero de pacientes que iniciaron
tratamiento antibidtico el mismo dia del ingreso y que luego de arribarse al

diagnéstico etioldgico, lo continuaron con igual esquema.

Tabla 40. Medidas descriptivas para la variable dias transcurridos entre el
diagndstico etioldgico y el inicio del tratamiento antibidtico en pacientes con

Actinomicosis

15,09
3,5
27,28
0

Miaximo 93

o

Los 12 pacientes restantes (32,4%), iniciaron tratamiento antibidtico empirico antes

de obtenerse el diagnostico etiologico, con una media de 26,6 dias previos y un rango

de 1 a 227 dias antes.
En 2 pacientes quirtirgicos (5,4%), no se realiz6 tratamiento antibiotico especifico.

El tratamiento antibiotico se realiz6 en 35 pacientes (94,6%) mientras que 2

pacientes (5,4%) no efectuaron tratamiento especifico.

Tabla 41. Distribucion de casos y frecuencias para la variable tratamiento con

antibidticos en pacientes con Actinomicosis

JTratamiento con Frecuencia Frecuencia
antibidticos? absoluta relativa
(casos

N 2 0,054

53 0946

El tratamiento se efectué con penicilina G sodica intravenosa a dosis de 8 a 32

millones de unidades por dia, en 14 pacientes (40%) y en 21 pacientes (60%), se

utilizaron otros esquemas intravenosos u orales.
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Por via intravenosa se utilizo:
< En 2 pacientes la asociacion de penicilina-clindamicina.
< Se us6 ampicilina-metronidazol-gentamicina en 2 pacientes.
< Ampicilina-metronidazol-amikacina en 1 paciente.

¢ Ampicilina-clindamicina-gentamicina en 1 paciente.

< Ampicilina-clindamicina en 1 paciente.

< Clindamicina-gentamicina en 2 pacientes.

< Clindamicina-ciprofloxacina en 1 paciente.

< Ampicilina en 1 paciente.

< Vancomicina-penicilina V, en 1 paciente.

El tratamiento por via oral se realiz6 con:

7
000

Amoxicilina en 3 pacientes.

3

A

Amoxicilina-clavulanico en 3 pacientes.

7
°

Doxiciclina-ciprofloxacina en 1 paciente.

¢

TMP-SMX en 1 paciente.

o
*

£

Penicilina V en 1 paciente.

Otros antibidticos intravenosos que se utilizaron en esquemas alternativos posteriores
al inicial fueron: lincomicina en 2 pacientes; ampicilina-sulbactam en 2; vancomicina

en 2; piperacilina-tazobactam en 1; e imipenem en 1 paciente.
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5.4%

94.6%

Figura 135. Frecuencias relativas (%) para la variable tratamiento con antibioticos en

pacientes con Actinomicosis.

Las dosis de penicilina G sddica oscilaron entre 8 a 32 millones Ul/dia IV, con una

media de 17,7 millones Ul/dia y una mediana de 18 millones Ul/dia.

La ampicilina se utiliz6 en dosis de 3 a 4 g/dia IV; la amoxicilina en dosis de 1,5 a 2

g/dia via oral; amoxicilina-clavulanico en dosis de 2 a 3 g/dia via oral.

La clindamicina se efectu6 en dosis de 1.800 a 2.400 mg/dia IV; vancomicina 2 g/dia
IV; ciprofloxacina 400 mg/dia parenteral y 1.000 mg/dia oral; gentamicina 240
mg/dia IV; amikacina 1.000 mg/dia IV; doxiciclina 200 mg/dia via oral; penicilina V
4 a 8 millones Ul/dia via oral y TMP-SMX 160-800 mg c/12 hs via oral.

El tratamiento se inici6 por via parenteral en 27 pacientes (77,1%) y por via oral en 8

pacientes (22,9%). No efectuaron tratamiento 2 pacientes.

La via de eleccidn para el tratamiento inicial fue la parenteral, continudndose luego
por via oral. La media de dias de tratamiento parenteral fue de 21,7 dias con un rango

de 4 a 83 dias, y una mediana de 15 dias.

La continuacién por via oral se realizd con amoxicilina en 7 pacientes, amoxicilina-
clavuldnico en 6 pacientes, penicilina V oral en 3 pacientes, doxiciclina en 2 y TMP-

SMX en 1 paciente.
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La duracion total del tratamiento fue prolongada, con una media de 130 dias (>4
meses), un rango de 293 dias (7 dias minimo - 300 dias méximo) y una mediana de

180 dias (6 meses).

Tabla 42. Medidas descriptivas para la variable duracion (dias) del tratamiento con

antibidticos en pacientes con Actinomicosis

Medida descriptiva

130,00
180,00
7.00

300,00
[Rango 293,00

Los efectos adversos se presentaron en tres pacientes (8,1%), uno con flebitis en
acceso venoso, durante la administracion de penicilina G sodica; otra paciente con
rash pruriginoso por hipersensibilidad y el tercero con exantema maculopapular
durante la administracion de penicilina G sédica. Este present6 un cuadro de
toxidermia, mejorando con la administracion de metilprednisona 40 mg/dia y la
suspension de la penicilina a los 7 dias de tratamiento, continuando luego con

clindamicina-ciprofloxacina.

La toxicidad se presentd en 5 pacientes (13,5%), con insuficiencia renal en 4 y

hepatitis toxica en 2, uno de ellos con toxicidad renal y hepatica simultinea.

B Efectos adversos
m Toxicidad

= Tolerancianormal
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Figura 136. Frecuencias relativas (%) para la variable tratamiento antibidtico, efectos

adversos y toxicidad en pacientes con Actinomicosis.

La insuficiencia renal se produjo durante el tratamiento con penicilina G sédica en un
paciente; penicilina G soédica mas ganciclovir en el segundo; penicilina G sodica,
clindamicina y gentamicina en el tercero y penicilina G sddica mas doxiciclina en el

cuarto.

La toxicidad hepatica se presentd en dos pacientes, uno con hepatitis toxica por
doxiciclina, con movilizaciéon de transaminasas, fosfatasa alcalina y aumento de los

valores de creatinina; que obligd a suspender la droga y continuar con amoxicilina.

Otra paciente, en tratamiento con penicilina G sddica, hierro EV y acido félico,
presentd hepatitis toxica e insuficiencia hepatica, con considerable caida del tiempo
de protrombina y aumento de las transaminasas y gamma glutamiltransferasa mas de
30 veces; con elevacion de LDH, eosinofilia y rash cutaneo. Mejord posteriormente a
la administracion de dexametasona y la suspension de la medicacion, continuando

con amoxicilina oral.
Presentaron tolerancia normal 29 pacientes (78,4%).

Tabla 43. Distribucion de casos y frecuencias para la variable respuesta terapéutica

en pacientes con Actinomicosis

Respuesta terapéutica Frecuencia Frecuencia

absoluta relativa

31 0,892
Desfavorable 3 0,081

Favorable con recidiva local 1 0,027

La evolucién con el tratamiento antibidtico fue favorable en 31 pacientes (89,2%),
favorable con recidiva local en 1 paciente (2,7%) y desfavorable en 3 pacientes

(8,1%), que fallecieron. En 2 pacientes se realiz6 inicamente tratamiento quirrgico.
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Figura 137. Frecuencias relativas (%) para la variable respuesta terapéutica en

pacientes con Actinomicosis.

Otros tratamientos efectuados fueron: quimioterapia (oxiplatino, 5 fluoruracilo,
leucovorina) en 3 pacientes; terapia inmunosupresora en 3 pacientes (ciclosporina,
azatioprina, metilprednisona); antirretrovirales en 3 pacientes (zidovudina, didano-
sina, stavudina, efavirenz, abacavir); radioterapia en 2 pacientes; ganciclovir en 2
pacientes; gamma globulina hiperinmune anti CMV en 1 paciente; tamoxifeno en 1

y estrogeno-terapia en 1 caso.

El tratamiento quirargico se realizé en 26 de los 37 pacientes estudiados (70,3%). En
24 de ellos, el tiempo transcurrido entre el ingreso o consulta y la realizacion del
procedimiento quirdrgico, presentd una media de 21,75 dias y un rango de 0 a 231

dias; por lo que se calcul6 la mediana, siendo ésta de 6 dias.

En 2 pacientes, el procedimiento quirurgico precedio a la admision, con una media

de 19 dias, ingresando para efectuar tratamiento antibidtico.

Tabla 44. Distribucion de casos y frecuencias para la variable tratamiento quirtargico

en pacientes con Actinomicosis

JTratamiento Frecuencia Frecuencia
quiruargico? absoluta relativa
casos
11

0,297
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Figura 138. Frecuencias relativas (%) para la variable tratamiento quirurgico; en

pacientes con Actinomicosis.

Tabla 45. Medidas descriptivas para la variable tiempo transcurrido entre el ingreso o

consulta y el procedimiento quirirgico en pacientes con Actinomicosis

Medida descriptiva

Media 21,75
Mediana 6,00
Minimo 0,00
Miximo 231,00
231,00

En 13 de ellos (50%), se efectud laparotomia exploradora; de los cudles en 3 se
realizd exploracion, lavado y drenaje; en 5 pacientes se efectudé anexectomia con
salpingooforectomia; en 2 hemicolectomia; en 1 esplenectomia; en 1 tumorectomia
hepatica con biopsia por congelacion y en 1 toracotomia por hemoneumotdrax simul-

taneo al compromiso abdominal.

El desbridamiento quirtrgico local de tejidos blandos se realizd en 8 pacientes
(30,8%): un paciente con transplante renal con adenitis y celulitis inguinal, con

desbridamiento quirargico inguinal; de tejidos de pie con cirugia reparadora e
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injertos de piel en un paciente con micetoma podal, que requiri6 reintervencion; de
pared abdominal en una paciente posteriormente laparotomizada; de tumoracion
maxilar y submaxilar en 2 pacientes; de region cervical y dorsal en 2 pacientes, uno
con vaciamiento ganglionar cervical y el otro con cervicotomia ampliada. En la

paciente con dacriocistitis fue indispensable efectuar una dacriocistectomia.

La amputacion se efectud en 3 pacientes (11,5%): de mano y antebrazo en una
paciente con micetoma; infrapatelar en una paciente con lesion de tejidos blandos,
ulceras y osteomielitis cronica; y amputacion del dedo mayor de pie derecho, con

tumorectomia y biopsia, en un paciente con micetoma podal.

En 1 paciente (3,8%), se realiz6 reseccion y curetaje 6seo de maxilar inferior, por

osteomielitis cronica, con implante de titanio.

Se realizd lobectomia superior derecha en 1 paciente (3,8%) y laminectomia

descompresiva, con biopsia de tejido epidural y duramadre, en 1 paciente (3,8%).

La reintervencion fue necesaria en 7 pacientes (26,9%), de tejidos blandos de pie con
2 intervenciones en 1 caso; laminectomia, descompresion medular y biopsia con 2
intervenciones en 1 caso; laparotomia exploradora, con 4 intervenciones en 1

paciente y 2 intervenciones en 4 pacientes.

Tratamiento quirargico

120
& 100
g 80
£ o0
g 40 —
20
0
Si No Si No Si No Si No Si No Si No
Laparotomia Desbridamiento| Amputacion | Resecciony | Lobectomia Laminectomia
exploradora quirtirgico local curetaje 6seo superior  descompresiva
detejidos de maxilar derecha conbiopsia de
blandos inferior tejido

Figura 139. Frecuencias relativas (%) para la variable tipo de tratamiento quirtrgico

en pacientes con Actinomicosis.
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La evolucion con el tratamiento instituido, médico o médico-quirurgico fue favorable
en 34 pacientes (91,9%), aunque con restitucion parcial y lesiones residuales en 20
pacientes (54%), de fibrosis, obstruccion, cicatrizacion, pero sin recaidas; logrando
reintegrarse a sus actividades normales. Un paciente (2,7%), con micetoma podal

actinomicdtico, presentd una evolucion favorable con recidiva.

Tabla 46. Distribucion de frecuencias (casos y %) para la variable evolucion en

pacientes con Actinomicosis

Evolucion

Frecuencias Resolucion Resolucion con restitucion Fallecimiento
parcial y lesiones residuales
Casos 34 20 3
% 91,9 54,0 8,1

Las complicaciones por el proceso infeccioso incluyeron fistulas en 2 casos
asociados a neoplasia, entero-cutanea y faringo-cutanea; lesion intestinal quirtrgica;
uronefrosis por compresion o estenosis de la via urinaria; aplastamiento vertebral en

osteomielitis; infeccion de esternotomia y disfuncion multisistémica.

100
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Porcentajes

Resolucion Resolucion con Fallecimiento
restitucion parcial y
lesionesresiduales

Evolucion

Figura 140. Frecuencias relativas (%) para la variable evolucién en pacientes con

Actinomicosis.
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Fallecieron 3 pacientes (8,1%), uno por fallo multisistémico y sepsis; otro por
adenocarcinoma invasor de colon descendente, con multiples metéstasis hepaticas,
peritoneales y ganglionares, ademas del proceso infeccioso y la tercera paciente, con

adenocarcinoma mamario bilateral, con metéstasis ganglionares y en tejidos blandos.

Capitulo 4

DISCUSION Y CONCLUSIONES
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DISCUSION:

La Actinomicosis es una infeccion supurativa y granulomatosa, de
evolucion subaguda o crénica, con manifestaciones locales y sistémicas, que se
disemina por contigiiidad o a distancia, sin respetar los planos tisulares, atravesando
las barreras anatdémicas tradicionales; tendiendo a la formacién de abscesos y a la

fistulizacion (9).

Interpuesto entre las zonas de supuracion abscedadas, se encuentra un remarcable y
extenso grado de fibrosis, con marcada induracion, lo cual tiene un efecto paraddjico
de pared; agregando una considerable barrera a la efectividad de la antibidticoterapia
(9). Sumado a esto, se encuentran areas relativamente avasculares (14), en las

regiones de crecimiento activo de Actinomyces y por lo contrario, muy vasculari-
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zadas y sangrantes en las zonas de tejido de reaccion granulomatosa; lo que es

caracteristico de la infeccion aguda y cronica.

Esta situacion se asocia con la tendencia del microorganismo etiologico, un
Actinomiceto grampositivo, anaerobio o microaerofilico, de acumularse en colonias
en los tejidos como granulos actinomicoticos; lo que hace dificil obtener una
concentracion bactericida efectiva de las drogas en las areas de infeccion activa y

dentro de los granulos compactos que los albergan, en este territorio protegido (9).

Aunque la mayoria de las cepas de Actinomyces son altamente sensibles in vitro a
gran cantidad de agentes antimicrobianos, como se ha comprobado en los casos
estudiados con antibiograma por dilucion; la enfermedad continia ofreciendo
dificultades diagnoéstico-terapéuticas. El agente etioldgico, en el interior del granulo,
demuestra mayor resistencia in vitro a los antimicrobianos, que el microorganismo
aislado en suspension, por fallas en la penetracion de las densas colonias, lo cual

favorece la recurrencia de la infeccion (2, 9, 14).

Estas caracteristicas enfatizan los dos principios fundamentales de la terapia: la
necesidad de un tratamiento antibidtico intensivo y prolongado y la amplia escision
quirurgica de los tejidos comprometidos. La diversidad de las presentaciones, desde
formas subclinicas hasta una enfermedad progresivamente fatal y la relativa
infrecuencia de los casos, han logrado que continue ofreciendo dificultades
diagnéstico terapéuticas (14). Ello motivo a investigar el estado actual y los cambios

evolutivos de esta antigua enfermedad infecciosa.

Desde la clasica y excelente monografia de Cope en 1938 (3), el espectro clinico de
la enfermedad ha sido dividido arbitrariamente en tres categorias, cervicofacial,
toracica y abdominal, siendo la forma cervicofacial no sélo la mas frecuente, sino
también la mas leve de la enfermedad; empeorando el prondstico en las formas
toracicas y abdominales, en donde la eficacia del tratamiento puede ser mejor

evaluada (9).

En este trabajo, se estudi6é una serie de 37 casos, en un periodo de 25 afios (Enero
1985-2010), destacandose que las presentaciones clinicas de la enfermedad son

actualmente poco frecuentes; hallindose en la literatura internacional un nimero
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limitado de casos o series referidas a localizaciones especificas, no encontrandose

series publicadas en Argentina.

En relacion a los aspectos demograficos investigados, la edad media de los pacientes
fue de 45,5 afios, dato que coincide con la bibliografia, siendo esta enfermedad mas
probable en la 3° y 4° décadas de la vida (2, 14). Brown (12), en un estudio de 181

casos, describe la edad media entre 30 y 60 afios.

En esta serie la mayoria de los pacientes present6 de 40 a 50 afios, seguidos por el
grupo entre 30 y 40 afos. La mediana fue de 44 afios con un desvio estandar de 16,4.
Debe senalarse que el 67,6% de los pacientes de la muestra analizada, tuvieron

menos de 50 afnos.

El amplio rango de edades, de 66 afios, con un minimo de 12 y un méaximo de 78
afios, demuestra que la Actinomicosis se puede presentar en todas las etapas de la
vida, ya que todos los grupos etarios estan afectados, incluidos nifios; habiéndose

publicado series de casos pediatricos (91, 92).

La mayoria de los pacientes fueron de sexo masculino 59,5%, siendo 40,5% de sexo
femenino; lo que coincide con la bibliografia, que atribuye esta discordancia a la
posibilidad de una higiene dental inadecuada y un incremento de traumas orales en

varones (1, 2).

Se observo un aumento en progresion geométrica de la frecuencia de los casos por
décadas, siendo mayor la incidencia en la década de 2000-09, con una tendencia
tanto al incremento del nimero de casos, como al predominio en mujeres, llegando a
invertirse la relacion varon-mujer (ratio) de 4/1 desde 1985-89 a 1/1,2 en la década
de 2000-09; lo que contrasta con respecto a la bibliografia, que demuestra una franca
predominancia del sexo masculino con una relacion varon-mujer de 3/1 en la

mayoria de las series (2, 3, 14, 15, 16) y de 4/1 en la serie descripta por Brown (12).

Este dato, significativo, esta asociado al aumento del ntiimero de casos de la
presentacion pelviana, relacionados al uso de dispositivos de contracepcion

intrauterinos (DIU) y de otras manifestaciones clinicas, como la désea, digestiva, de
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tejidos blandos y periocular; que se observaron con mayor frecuencia en mujeres en

los ultimos anos.

Se comprobd un incremento del nimero de casos a partir del afio 2001 y de los
correspondientes al sexo femenino, predominando desde 2002; en discrepancia con

la bibliografia, que refiere una relacion varén-mujer de 4/1 o 3/1 segun los autores.

En relacion a la progresion etaria, se observo un predominio de pacientes menores de
40 afios entre 1985 y 1989, con un incremento porcentual de casos relativamente
superior para el grupo con edades entre 40 y 60 afios a partir de esa década. Entre
1990-99 y 2000-09 predominé el grupo de 40 a 60 afios, observandose entre 2000-

09, que el aumento porcentual de casos fue superior para el grupo > 60 afios.

Con respecto a la progresion por sexo, entre 1985-90 aumento la cantidad de casos
en igual proporcion para ambos sexos, mientras que entre 1990-2000 el aumento fue

superior para el femenino.

Se constatdé la mayor prevalencia estacional de los casos en otoflo y primavera,
contrastando con la bibliografia, que no refiere una prevalencia estacional; ya que

tanto Weese (2) como Harvey (14), no la hallaron en sus series.

Brostroem, en el siglo XIX postulé que la via de infeccion era exodgena y fuertemente
asociada a la enfermedad de los bovinos, en una posicion opuesta a la de Israel; ya
sea por el contacto directo con animales o indirecto a través del medio ambiente o de
vegetales que podrian transportarla. La prevalencia en las poblaciones rurales y la
aparente incidencia estacional de la enfermedad serian factores que soportarian este
concepto; aunque actualmente se considera que el concepto de infeccion enddgena de
Israel es correcto y que la mayor incidencia en dreas rurales se asociaria a inadecua-

das condiciones de higiene dental (2, 14).

Con referencia a la distribucion geografica, se estudiaron pacientes procedentes de la
Provincia de Cordoba (70,3%) y de otras 6 provincias del noroeste y noreste de la
Republica Argentina (29,7%). Predominaron los pacientes de la provincia de
Cordoba, correspondiendo el 32,4% a la capital, aunque debe sefialarse que la

mayoria de ellos fueron de localidades del interior de la provincia de Cordoba
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(37,8%), o del interior de otras provincias como Jujuy, Santiago del Estero,
Catamarca, La Rioja, San Luis y Santa Fe (24,3%); procediendo 7 casos (18,9%), de

zonas rurales. Debe destacarse que el 62,1% de los pacientes, procedian del interior.

La literatura enfatiza que las ocupaciones rurales son un factor predisponente (2, 9),
lo cudl quizas se relaciona con un menor cuidado oro-dental en esta poblacién, o a
una mayor incidencia de traumatismos minimos de tipo laboral en las zonas rurales,
con disrupcién de la barrera cutdnea (esquiladora de ovejas, trauma podal, o lesiones
con espinas o ramas en miembros inferiores), de acuerdo a lo observado en este
estudio; aunque también se presentd la patologia en pacientes procedentes de la
capital, que no presentaban éstos antecedentes epidemioldgicos. Acerca de éstas
referencias, la dentadura en mal estado se observo en 39,4% de los casos y el trauma

en 31%.

Con respecto a la distribucidon ocupacional, €sta fue variada, en coincidencia con la
bibliografia (2, 9, 14), destacandose que mas de la mitad de los pacientes (51,3%),
eran trabajadores de los servicios (37,8%) o rurales (13,5%), lo que coincide con los

datos de la literatura, que muestran la misma predominancia (2, 14).

El tiempo de internacion fue prolongado con una media de 29,9 dias, variando entre
2 y 126 dias, con un rango de 124 dias y un desvio estandar de 25,7 dias; lo que
indica un retardo en el reconocimiento del diagnéstico y la necesidad de un

tratamiento prolongado.

La mediana demuestra que 50% de los pacientes estuvieron internados 26 dias o
menos, mientras que 89% permanecieron menos de 65 dias; observandose entre la
consulta y el diagnéstico de certeza una media de 23,9 dias, lo que remarca la falta

de sospecha inicial.

Sin embargo, al analizar la mediana del tiempo transcurrido entre la consulta y el
diagnostico etioldgico, se obtiene un valor de 6 dias, lo que indica que la media esta
influenciada por algunos casos en los que el retardo diagnéstico fue extremo, con un

rango de 233 dias.
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El retraso diagnodstico de la enfermedad es sefialado en la bibliografia con una media
de 6 meses (93), asi como la dificultad en la confirmacidon microbioldgica, a pesar de

una alta sospecha (2, 3, 14, 93, 94, 95).

El diagnostico no fue realizado al ingreso en ningin caso y la infeccion fue
confundida con otros diagnosticos, coincidiendo con lo relatado por la bibliografia,
que refiere que el diagndstico fue correcto en menos del 10 % de los casos a la
admision (2, 28); situacion que en este estudio incluyd a algunos pacientes en los que

se arribo al diagnostico luego del alta médica o de una cirugia radical.

Se estudiaron pacientes con identificacion del agente etioldgico, documentada por
estudio microbioldgico y / o histopatologico; definidos como huéspedes especiales,
comprometidos o inmunocomprometidos; en presentaciones clinicas poco frecuentes
y que tuvieron factores predisponentes, que puntualizan la actuacion de
Actinomyces spp. como patdogeno oportunista, una de las principales hipotesis de

este estudio.

Porqué la infeccion por Actinomyces bovis ejerce baja patogenicidad en el ganado
bovino y sin embargo en el hombre Actinomyces spp. es capaz de atacar con tal
virulencia, es un interrogante dificil de comprender. Lo mas probable es que, como
lo afirman Peabody y Seabury en su trabajo sobre Actinomicosis y Nocardiosis (9),
Actinomyces sea un oportunista, que como resultado de un trauma o en conjuncion
con otras bacterias invasoras, gane acceso a los tejidos donde puede asumir el rol de
patégeno y producir enfermedad local o ampliamente diseminada. Una vez
establecida la infeccion, contribuyen a su diseminacion la inmunodepresion celular y

la isquemia tisular (124).

Segiin Weese (2) y Harvey (14), su naturaleza es la de una infeccion oportunista y la
disrupcion de la barrera cutdneo-mucosa favorece su diseminacion, al igual que la
cirugia, el traumatismo y la infeccién cronica previa. Alteraciones inmunologicas
subyacentes como terapias inmunosupresoras, corticoesteroides, diabetes, neoplasias

hematoldgicas y tumores sélidos actuan favoreciendo su patogenicidad (1, 2, 45).

Es indudable que el avance de la medicina moderna, de las terapias inmunosupreso-

ras, los transplantes, los procedimientos invasivos, la cirugia, y el advenimiento del
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VIH, han cambiado el perfil de las enfermedades infecciosas; mostrando nuevas y
apasionantes facetas de viejas entidades, que hoy permanecen vigentes, con nuevas

expresiones clinicas.

Los huéspedes comprometidos, 21 pacientes, constituyeron el 56,8% de los casos
estudiados, presentando como mecanismo patogénico predisponente: la disrupcion de
la barrera cutanea por trauma previo en 23,8%, la alteracion de la barrera mucosa de
aparato digestivo en 23, 8%, ya sea a nivel oral, con presencia de caries dentales,
trauma por extraccion dentaria, mordedura o cirugia de maxilar por lesiones quisticas
6seas; o por compromiso intestinal con pérdida de integridad de la mucosa por

diverticulosis colonica y hernia atascada.

La disrupcion del endometrio correspondio a 28,6% de los casos, debido a la

presencia de un cuerpo extrafio como el DIU, por tiempo prolongado mayor a 7 afios.

La disrupcion de la barrera cutdneo-mucosa por cirugia previa se observé en 14,3%
de los casos; la broncoaspiracion en 4,8%, asociada a crisis convulsiva en un
paciente con retardo mental; y la presencia de una lesion tumoral benigna de ovario

previa en 4,8%.

Estas condiciones coinciden con lo informado por la bibliografia, que refiere que la
presencia de caries dentales o extracciones dentarias, traumatismos en la cavidad
oral, lesion o aspiracion de cuerpo extrafio y perforacion de viscera hueca, permiten
la interrupciéon de la barrera mucosa normal; asi como los antecedentes de
infecciones cronicas, cirugia o trauma, con disrupcion cutaneo-mucosa, conducen a

menudo al compromiso toracico o abdominal (1, 2, 14, 96).

En contraste, la bibliografia no menciona casos en que la presencia de una lesion
quistica benigna de ovario sea predisponente para el implante de una infeccion
actinomicdtica. En este caso el tejido inflamatorio agudo y crénico, con colonias de
Actinomyces filamentosos, formando “granulos de azufre”, reemplazé totalmente la
arquitectura del ovario y trompa; transformdndose en una masa tumoral

granulomatosa y supurativa.
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La asociacion con DIU en el sexo femenino fue notable constituyendo 40% de los
casos y 75% de la presentacion pelviana; alcanzando la presentacion pelviana el
53,3% de los casos de sexo femenino; ocurriendo en pacientes que lo tenian colocado
durante mas de 7 afos, algunas mas de una década, hasta superar los 15 afios, con un
tiempo de permanencia medio de 10 afos y un rango de 8 anos; ¢ incluso en aquellas
que ya no lo tenian colocado. Se ha observado que el 4 a 8% de las usuarias de DIU
presentan microorganismos tipo Actinomyces spp. en los frotis de Papanicolaou
(Pap), aumentando el riesgo de compromiso pelviano con el uso crénico > 5 afios.
Recientemente se ha obtenido el desarrollo in vitro de biofilm de Actinomyces
israeliisobre la superficie de DIU (35, 36, 97, 100, 102).

En casi todos los estudios se encuentra un mayor riesgo de enfermedad inflamatoria
pelviana (EPI) y sus secuelas, que varia entre dos y nueve veces en mujeres que
utilizan DIU. Este riesgo parece ser mas alto en los primeros 4 meses de uso. Esta
secuencia temporal apoya la hipotesis de la introduccion de microorganismos

vaginales y cervicales durante la instalacion del DIU (97, 98, 99, 101, 103).

Si bien la adquisicion de EPI por Actinomyces spp. en estas circunstancias es
relativamente menos frecuente que otros patdgenos causantes de infecciones de
transmision sexual, la actinomicosis pelviana se asocia en 76,9 % a la portacion de

DIU (97, 99).

La colonizacion real debe comprobarse mediante cultivo, o con sospecha en el Pap.
Si el DIU se encuentra en plazo de uso vencido o aun esta vigente, pero la paciente
presenta alto riesgo de desercion de los controles, debe realizarse la remocion del
dispositivo, sin tratamiento antibidtico, sugerir otro método anticonceptivo y realizar
un control periddico con cultivo y citologia a los 3 meses y eventuales controles cada
3 a 6 meses. Si la paciente presenta bajo riesgo de desercion y el DIU esta vigente,

debe controlarse con cultivo y citologia cada 3 a 6 meses (97, 99).

La muestra de preferencia es el dispositivo mas el exudado relacionado, colocado en
un recipiente estéril, con transporte y cultivo en elementos generadores de una
atmosfera anaerdbica (98). La sensibilidad aumentaria con la toma de una triple

muestra para cultivo, citologia cérvico-vaginal e inmunofluorescencia.
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En los huéspedes comprometidos, los principales factores implicados fueron Ia
alteracion de la inmunidad innata por disrupcion de la barrera cutaneo-mucosa; la
alteracion de la barrera mucosa respiratoria por broncoaspiracion de sustancias
quimicas y microorganismos procedentes de la via digestiva alta y la presencia de
una lesion quistica benigna de ovario previa; que pudo haber ocasionado alteraciones

inmunolégicas locales, compresion o isquemia.

Los huéspedes inmunocomprometidos, 16 pacientes, constituyeron el 43,2% de la
muestra en estudio. Presentaron como patologias subyacentes predisponentes
neoplasias de organos solidos en 43,8%, transplante de 6rganos, renal o cardiaco en
18,8%, VIH-Sida en 18,8%, hepatopatia alcohdlica con cirrosis en 12,5% y diabetes
mellitus en 6,3% de los casos; asociadas al uso de esteroides, drogas inmuno-
supresoras, quimioterapia y radioterapia necesarias para el tratamiento; tornandolos

susceptibles a multiples infecciones.

Estos datos concuerdan con la literatura, que refiere que Actinomyces spp. actia
como un oportunista, ya sea como patdégeno unico o en asociacion con otras bacterias
hasta en un 65% de los pacientes; lo que remarca la naturaleza poco virulenta del

microorganismo, que requiere el agregado de otras bacterias para iniciar la infeccion

(2, 40).

Los pacientes neoplasicos cursan con diversos trastornos inmunologicos, que
determinan una mayor susceptibilidad a infecciones que pueden adquirirse en la
comunidad o durante la internacion; siendo los principales factores que predisponen
a la infeccion la granulocitopenia, la radio y quimioterapia, el uso de cortico-
esteroides y citostaticos, la cirugia, las alteraciones del sistema nervioso central que
predisponen a la broncoaspiracion, los procedimientos invasivos, la desnutricion y el

estrés (104).

La disfuncién se produce fundamentalmente por alteraciones de la respuesta inmune
innata y adaptativa, como son la ruptura de las barreras anatdmicas, especialmente
digestiva, con mucositis que favorece la invasiéon por microorganismos, con el
desarrollo ulterior de infeccion local o sistémica; los fendomenos obstructivos

secundarios al crecimiento tumoral, con infeccion bacteriana, la esplenectomia o
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asplenia funcional y la disfuncion humoral con hipogammaglobulinemia y déficit de

opsoninas (104).

La asociacion de Actinomicosis con neoplasia es destacable, alcanzando el 43,8% de
los huéspedes inmunocomprometidos, observandose un efecto sinérgico;
demostrando Actinomyces spp. la tendencia a localizarse en el interior o en las
zonas adyacentes a las masas tumorales, como se ha comprobado en este estudio en
tumores de ovario y colon; preguntandonos, como arrib6 alli el microorganismo,
cuales fueron las vias y cual fue la puerta de entrada; lo que podria explicarse en base
a las alteraciones inmunoldgicas previamente descriptas, a la obstruccion e isquemia

tisular.

En uno de los casos, se present6 la asociacion de un tumor de Brenner maligno en el
ovario izquierdo y un cistoadenoma seroso en el ovario derecho con focos
supurativos y colonias de Actinomyces spp. en ambos ovarios y trompas;

constatandose salpingooforitis aguda y cronica supurada.

El tumor de Brenner, es un adenofibroma infrecuente, con componente epitelial, que
consiste en nidos de células transicionales que se asemejan al revestimiento de la
vejiga urinaria. A veces se encuentra asociado a cistoadenomas mucinosos.
Generalmente son so6lidos o quisticos, unilaterales en el 90% de los casos y de

tamafio variable. Pueden ser benignos, proliferativos o malignos (105).

En el caso de un paciente con adenocarcinoma invasor de colon moderadamente
diferenciado; se hallo en la biopsia del tumor, dentro de la proliferacion de células
neopléasicas la presencia de colonias de microorganismos compatibles con

Actinomyces spp.

Igualmente hay que destacar la asociacion en dos pacientes de la infeccion por
Actinomyces spp. con neoplasias ganglionares cervicales; tanto en la presentacion
de Actinomicosis cervicofacial como en la de tejidos blandos, ya sean primarias o
metastasicas, de un carcinoma epidermoide y otro de origen no determinado; cuyos

diagndsticos fueron un hallazgo histopatologico en la biopsia de tejidos.
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En un caso, la lesion ulcerada por Actinomyces spp. se alojo sobre el lecho de
reseccion quirurgica de un carcinoma epidermoide de faringe, también tratado con

radioterapia, llegando a la exposicion Osea.

En concordancia con ello, Mabeza y Macfarlane (106), sefialan al respecto en su
trabajo sobre Actinomicosis pulmonar, que las neoplasias son un factor que favorece

el crecimiento de Actinomyces spp.

Ademas de la asociacion “in situ” de Actinomicosis y neoplasia, observada en los 5
pacientes ya mencionados; en otros 2 pacientes con neoplasias a distancia, como
adenocarcinomas de mama y prostata, se observaron las presentaciones de tlcera de
mucosa esofagica en la primera y absceso intraabdominal con compromiso esplénico

en el segundo.

Las infecciones constituyen en su conjunto, las complicaciones mas frecuentes del
postransplante, superando al rechazo del 6rgano. El riesgo aumentado en el pos-
transplante depende, segiin Rubin (42), del estado neto de inmunosupresion. A este
estado contribuyen la falta de integridad de la barrera cutdneo-mucosa, la presencia
de colecciones y tejido desvitalizado, la leucopenia, los trastornos metabolicos, las
infecciones por virus inmunomoduladores como CMV, HSV, VHB y VHC vy
fundamentalmente las drogas inmunosupresoras, utilizadas para la prevencion y

tratamiento del rechazo (41, 42, 43, 107) .

Durante el periodo postransplante inmediato hasta el dia + 30, son frecuentes las

infecciones intrahospitalarias, hasta en el 95% de los casos.

Durante el postransplante temprano, hasta el 6° mes, se desarrollan las infecciones
derivadas de la deplecion continua de la inmunidad celular, periodo de maxima
vulnerabilidad ante virus inmunomoduladores, los patogenos oportunistas, la
reactivacion de infecciones latentes y las infecciones transmitidas por el dador,

mediante el drgano transplantado.

Después del 6° mes, durante el postransplante tardio, se diferencian dos tipos de
pacientes: los que tienen buena funcionalidad del o6rgano transplantado, que

requieren inmunosupresion minima, que suelen presentar infecciones producidas por
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patégenos de la comunidad, generalmente con expresion atipica; y aquellos que
presentan mala funcion del injerto con episodios reiterados de rechazo agudo o
crénico, que requieren alta carga de inmunosupresion, quienes mantienen un estado
neto de inmunosupresion elevado, con infecciones propias del inmunocompromiso

grave; similares a las del periodo temprano (107).

Los tres pacientes transplantados estudiados en esta serie, dos renales y uno cardiaco,
presentaron rechazo cronico con disfuncion del injerto, hasta el punto de que uno de
ellos reinicid la hemodialisis. El paciente con transplante cardiaco, comenzo6 con un
rechazo tipo I A por biopsia de miocardio, que luego se agravo llegando a la

necesidad actual de un retransplante.

Los tres pacientes presentaron formas clinicas infrecuentes: Actinomicosis sisté-
mica, con bacteriemia y sepsis, a partir de la infeccion de la fistula arteriovenosa; con
antecedentes de coinfeccion por el virus de Hepatitis C, politransfusion, desnutricion,
e hipocomplementemia asociada a una glomerulonefritis membranoproliferativa
como enfermedad de base, en el primer caso; infeccion localizada de tejidos blandos
de miembro inferior izquierdo en el segundo y ulcera de esdfago asociada a
infeccion activa por Cytomegalovirus (CMV), virus Herpes simplex (HSV) y

Cdndida spp; en el tercero.

El periodo de infeccion ocurrid en el postransplante temprano (del 1° al 6° mes) en
dos casos; mientras que en el primer paciente, con manifestaciones sistémicas, se
presentd 8 afios después del transplante y del rechazo crénico, que se establecio
desde los 6 meses postransplante; con recidiva de la enfermedad de base en el 6rgano

transplantado y hemodiélisis en los 3 afios previos (108, 109).

La asociacion de infeccion por Actinomyces spp. y VIH, no ha demostrado una
prevalencia elevada, probablemente debido a la susceptibilidad parcial del
microorganismo a los antibidticos utilizados en el tratamiento y profilaxis de los
pacientes VIH positivos; como trimetoprima-sulfametoxazol, isoniacida, rifampicina
y cefalosporinas, siendo limitadas las publicaciones al respecto (44, 110, 111, 112,

113, 114, 115).
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Yeager (44), en 1986 describe un caso en un varon de 23 afios, bisexual, con
presentacion cervicofacial, asociada a extraccion dentaria; presentando edema,
trismus y dolor en la region maxilar derecha con edema de partes blandas y de
parotida. En la tomografia computada, se observo un engrosamiento heterogéneo
muscular, con cavitacion 6sea del maxilar inferior y lesion del angulo y del condilo.
En este caso, el paciente no se encontraba en estadio de Sida, presentado una relacion
CD47/CD8" ligeramente disminuida: 1,03 y un cuadro de poliadenopatia generalizada

persistente, como complejo relacionado al Sida.

Vera (116), describe la forma pulmonar, con masa endobronquial, en un varén de 47

anos.

En esta serie se describen 3 casos de Actinomicosis asociados al VIH,
correspondiendo a 8,1% del total de casos de Actinomicosis del estudio, incluyendo
dos varones de 44 y 50 afios respectivamente, con ulceras de mucosa oral en zona
yugal y una mujer de 37 afios, con osteomielitis de maxilar inferior, posterior a
extracciones dentarias molares. Los 3 pacientes pertenecen a la categoria C 3 del
CDC (Centro de Control de Enfermedades USA), en estadio de Sida, con recuentos
de CD 4" menores de 200/mm®. En una paciente el recuento de CD 4" fue de
130/mm’® (23%), con CD 8" de 110 mm®, con una poblacion de linfocitos totales de

260/mm’ y una carga viral inicial elevada, de 125.658 copias/ml.

Se observo en dos casos que la infeccion se desarrollo ya sea como complicacion de
extraccion dentaria previa o mordedura, poniendo en relieve la importancia del

trauma oral; especialmente cuando las resistencias del huésped estan alteradas.

En el otro caso, se destaca la infeccion simultanea por CMV, demostrado en la tlcera
mucosa. La asociacion con Cytomegalovirus, se comprobo en este trabajo en dos

pacientes, ambos con Ulcera oral o esofagica.

Es remarcable que, en todos los casos de este estudio asociados a infeccion por VIH,
en estadio C 3 del CDC, las presentaciones no fueron las clasicas sino infrecuentes;

ya sea como ulceras de mucosas o compromiso 0seo con osteomielitis maxilar.
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En la deficiencia de la inmunidad celular como transplante o Sida, se pone de
manifiesto la coinfeccion de Actinomyces spp. con otros agentes patdogenos, como
Cytomegalovirus, Herpes simplex y Cdndida spp; produciéndose lesiones

ulcerosas, especialmente en aparato digestivo (110).

La apariciéon de tulceras de mucosas en huéspedes inmunocomprometidos, con
transplante, quimioterapia y radioterapia, indica que Actinomyces spp. es un
oportunista que puede actuar solo o asociado a otros patdégenos predisponentes; como

VIH, CMV, Herpes virus y Cdndida spp. (1, 113).

La hepatopatia alcohdlica con cirrosis se presentd en 12,5% de los casos. Es
reconocido que el sistema reticuloendotelial (SRE) hepatico, es clave en la
eliminacion de bacterias de la sangre. En la cirrosis y en la enfermedad hepatica
alcoholica, la alteracion del aclaramiento reticuloendotelial de las bacterias desde la
circulacion sanguinea, tiende a perpetuar la bacteriemia y a facilitar la infeccion
metastasica en sitios susceptibles, como el liquido ascitico, espacio pleural o

endocardio (118, 119).

Ademas se ha observado que el abuso de alcohol y la cirrosis, se asocian con
anormalidades en la fagocitosis neutrofila, la lisis intracelular, defectos en la

opsonizacion sérica y niveles bajos de complemento en el suero (120, 121).

La translocacion bacteriana de las bacterias entéricas, que migran desde la luz
intestinal hacia los ganglios mesentéricos, es otro mecanismo implicado (122); asi
como la migracion transmural de las bacterias entéricas (123), incluyendo
anaerobios; que es la ruta probable de infeccion del liquido ascitico en la mayoria de

estos pacientes.

Los pacientes con hepatopatia alcoholica, presentaron compromiso abdominal, con
Actinomicosis hepdtica y siembra actinomicotica pulmonar derecha en el primer caso
y afectacion alveolar pulmonar derecha localizada, con derrame pleural en el

segundo; ambas formas clinicas de presentacion infrecuentes.
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La diabetes mellitus, afecta al 2,85 % de la poblacion mundial, segin cifras de
prevalencia global afio 2000, con una prevalencia estimada para el 2030 de 4,4%. En

la Repuiblica Argentina, la prevalencia es del 6% de la poblacion (117).

La asociacion de diabetes con mayor incidencia de infecciones, ha sido motivo de
controversia, sin embargo es aceptado que algunas infecciones son mds frecuentes y

que otras presentan formas evolutivas mas graves, con mayor mortalidad (117).

Las alteraciones de los mecanismos defensivos del huésped, comprenden defectos de
la inmunidad natural, como disrupcion de la barrera cutdneo-mucosa o disfuncion de
los leucocitos polimorfonucleares; asi como de la inmunidad adaptativa, con
alteracion en la activacion y respuesta de los linfocitos T y monocitos. La produccion
de citoquinas como interleuquinas 1 y 6 es normal en situaciones basales, pero
disminuye luego de estimular a monocitos con lipopolisacaridos bacterianos o

mitogenos (117).

A su vez, la hiperglucemia interfiere en la union de complemento C 3 a la superficie
de algunos microorganismos, al bloquear la molécula de glucosa el receptor,
actuando sobre la opsonizacion, al igual que disminuye la quimiotaxis, la fagocitosis

y la actividad bactericida de los neutrofilos (95, 117).

La respuesta de la inmunidad celular adaptativa, también se encuentra alterada en
pacientes con mal control metabolico, con disminucion de la reaccion proliferativa
de los linfocitos T, ante distintos estimulos. Con valores de glucemia superiores a
220 mg/dl, se observaron diferencias significativas en la tasa de infecciones en

pacientes sometidos a cirugia (95, 117).

En esta serie, los pacientes diabéticos representaron el 13,5% de la muestra, siendo
todos huéspedes inmunocomprometidos, asociandose a neoplasia en 2 casos, hepato-

patia alcoholica en 2 y alcoholismo en 1 caso.

En los huéspedes inmunocomprometidos, el principal mecanismo predisponente fue
la disfuncion de la respuesta inmune, con alteracién conjunta de la inmunidad innata
y adaptativa, tanto de la inmunidad humoral, como en la asplenia funcional en los

pacientes neoplasicos; defectos mixtos de la inmunidad innata y adaptativa humoral
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en la hepatopatia alcoholica, de la inmunidad innata y celular en la diabetes; asi
como de la inmunidad celular en los casos de transplante y Sida. La coinfeccion se
presentd en los huéspedes inmunocomprometidos con virus inmunomoduladores

como VIH, VHS, VHC, Cytomegalovirus y con Cdndida spp.

Los factores de riesgo sistémicos o locales se presentaron en 29 pacientes, 78,4% de
los casos y no se presentaron en 8 (21,6%). Se encontrd que el alcoholismo fue un
habito toxico presente en 44,8% de los pacientes, con ingestas variables entre 50 —
500 g de alcohol diario; en periodos comprendidos entre 15-40 afos y el tabaquismo
en 31% de los pacientes, con un consumo de 10 a 40 cigarrillos diarios (14.600
cigarrillos/afio: 36 2 paquetes), por un tiempo de hasta 40 afios; no hallandose en la
bibliografia un analisis minucioso de estos factores de riesgo, que se asociaron

frecuentemente, en esta serie.

La literatura refiere que en 50% de los casos, se encuentran factores o enfermedades
predisponentes o asociadas, entre las que se mencionan el alcoholismo crénico, la
desnutricion, mal estado bucodental, bronquitis cronica, bronquiectasias, incluyendo
ademas la tuberculosis pulmonar activa, neoplasia broncopulmonar y enfermedades
neurologicas como Parkinson y retraso mental (93, 124, 125). En el estudio de Choi
(125), en 28 pacientes con Actinomicosis toracica, 17 pacientes (61%), fueron

fumadores o exfumadores.

Estos datos no concuerdan plenamente con los obtenidos en este estudio, donde se
observd que los factores de riesgo estuvieron presentes en 78,4% de los casos, las
patologias subyacentes predisponentes en 89,2% y las comorbilidades asociadas en

81,1% de los casos.

Se advirti6 que el porcentual de pacientes con factores de riesgo es superior para los
grupos con edades comprendidas entre 40 y 60 afios (88,2%) y en mayores de 60
afios (100%), los que se asociaron con valores estadisticamente significativos (p:

0,047: p <0,05); con mayor incidencia de factores de riesgo en estos grupos etarios.

La presencia de factores de riesgo fue mas frecuente en varones (81,8%) que en

mujeres, que los presentaron en 73,3% de los casos, no encontrandose una diferencia
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estadisticamente significativa; pero si que la probabilidad de presentar factores de

riesgo fue 1,64 veces mayor para varones que para mujeres.

El traumatismo previo aparecié como antecedente en 31 % de los pacientes; en 2
casos con gran trauma toracoabdominal, 4 con trauma menor de miembros inferiores,
1 de miembros superiores y 2 con disrupcion de mucosas. Las tareas rurales suelen
asociarse a trauma de miembros superiores e inferiores, presentando este antecedente

laboral 17,2% de los pacientes con factores de riesgo (2, 14).

Otros factores, como la asociacién con politransfusion se observo en 13,8% de los
pacientes, todos gravemente afectados, con enfermedad bacteriémica, compromiso
multisistémico, poliantibidticoterapia y requerimiento de nutricidbn parenteral;

antecedentes no mencionados frecuentemente en la literatura.

El antecedente de promiscuidad sexual y sexo no protegido, en 10,3% de los
pacientes, se asocid a los casos de VIH-Sida, con mas de tres parejas anuales y el
consumo y masticacion de hojas de coca con la via broncoaspirativa, para la
presentacion toracica-pulmonar; precedente que se comprob6 en 3,4% de los casos

(44, 126).

Las patologias subyacentes condicionaron mecanismos focales o sistémicos que
favorecieron la infeccidon, encontrandose en esta serie en 33 pacientes (89,2%), no
presentandose en 4 (10,8%); que si tenian factores de riesgo asociados. Realizando
un andlisis discriminado por sexo, se observd que 73% de las mujeres y 100% de los
hombres presentaron patologias subyacentes; lo que resultd6 una diferencia
estadisticamente significativa a favor de la asociacion con el sexo masculino (p <

0,05).

Se observo que 21 pacientes (63,6%) presentaron mas de una condicion subyacente

asociada y 12 pacientes (32,4%), tuvieron solo una patologia predisponente.

Las cirugias previas (60,6%), dentadura en mal estado (39,4%), neoplasias (21,2%),
desnutricion calorico-proteica (21,2%), (avanzada en 2 casos y moderada en 5), la
diabetes mellitus tipo II insulinorrequiriente (15,2%), (de reciente comienzo en 2

casos), transplante de 6rgano sélido (9,1%), VIH-Sida (9,1%), hepatopatia alcohdlica
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con cirrosis, hipertension portal y sindrome ascitico edematoso (9,1%), quimio-
terapia (9,1%), radioterapia (6,1%) y coinfeccion por CMV (6,1%); fueron las

condiciones predisponentes mas frecuentes.

Con menor frecuencia se constataron hemodialisis (3%), hipocomplementemia (3%),
epilepsia con broncoaspiracion (3%), diverticulosis sigmoidea (3%) y quistes maxila-

res congénitos (3%).

Estas condiciones alteran la resistencia inmunologica del huésped, tanto de los
mecanismos de la inmunidad general como de la adaptativa, en forma localizada o
sistémica, favoreciendo el ingreso y la diseminacion bacteriana; lo cudl ya es previa-
mente mencionado, aunque en forma general, en algunos articulos de la bibliografia

(2, 124).

En una serie de 4 casos de Actinomicosis endobronquial, con revision de la literatura
por Chouabe, Perdu y Deslée (127), los pacientes presentaron como situaciones
predisponentes pobre higiene dental (36%), diabetes mellitus (27%) carcinoma

(18%) y retraso mental con aspiracion (9%).

El 73,3% de las mujeres y 100% de los hombres presentaron patologias subyacentes,
lo que determiné una diferencia estadisticamente significativa con un valor p: 0,021;

demostrando una asociacion significativa con respecto al sexo masculino.

Las comorbilidades se presentaron en 30 pacientes (81,1%) y estuvieron ausentes en
7 pacientes (18,9%), correspondiendo a un amplio abanico de patologias; siendo
remarcable que el 50% de los pacientes que las presentaron tenian mas de una
patologia asociada, entre 2 a 6 concomitantes; mientras el 50% restante presentd una

sola.

En orden de frecuencia se determind la patologia digestiva como la de mayor
prevalencia (53,3%), seguida por la hematoldgica (40%), cardiologica (23,3%),
renal, urologica y obesidad (16,7%), hipertension arterial, alergia y ginecologica

(10%), respiratoria, metabdlica e infecciosa en 6,7% de los casos.

Estos antecedentes no han sido analizados en profundidad en la bibliografia

internacional, refiriéndose como la asociacion mas frecuente la enfermedad
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cardiovascular y la hipertension arterial, seguidas por la patologia neurologica,
respiratoria y la tlcera gastrica en la serie de Weese y Smith (2); mientras que en el
estudio de Choi (125) se menciona la diabetes, hipertension arterial, enfermedades

respiratorias y hepatitis cronica.

Se observd que no existen diferencias estadisticamente significativas en el porcentual
de pacientes con comorbilidades por sexo; no obstante, la probabilidad de presentar

comorbilidades es 1,91 veces mayor para las mujeres que para los varones.

El nimero de comorbilidades asociadas, su frecuencia y diversidad, demuestran que
la Actinomicosis se presenta en pacientes con gran afectacion orgénica; donde las

condiciones del huésped determinan el rol de Actinomyces spp. como opotunista.

El motivo de consulta mas frecuente fue el dolor localizado en 37,8% de los casos,

seguido por la presencia de tumor localizado en 27%.

Otros sintomas o signos que motivaron la consulta estuvieron referidos a la
localizacion de la infeccion, ya sea de aparato respiratorio, con condensacion
pulmonar o derrame pleural (10,8%), de tejidos blandos, con signos inflamatorios o
absceso (8,1%), digestiva con ulceras orales (5,4%), esofagica con disfagia y ardor
retroesternal (5,4%), o neurologica en menor proporcion con sindrome de compre-
sion medular (2,7%). La fiebre como sindrome febril prolongado motivo la consulta

en un solo caso (2,7%).

El dolor es sefialado previamente en la bibliografia (2, 95, 127) como uno de los
sintomas mas frecuentes, estando presente en 57% de los casos de Actinomicosis
cervicofacial y en 80% de los casos de otras localizaciones; seguido por la fiebre,
presente en el 57% y 52% respectivamente; segin el estudio de 57 pacientes de

Weese y Smith (2).

El diagnoéstico de ingreso de Actinomicosis no se realizé en ningln caso en esta serie
y la infeccion fue confundida con otros desérdenes, incluyendo infecciones por
microorganismos mas frecuentes. La mayoria de los diagnosticos de ingreso fueron

erroneos.
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Segun la presentacion clinica los diagnésticos a la admision fueron neoplasia en
35,1%, siendo el diagnostico errdbneo mas frecuente el de tumor, seguido por otros
diagnosticos sindrémicos inespecificos como ulceras de mucosas (16,2%), abdomen
agudo y peritonitis (13,5%), infeccion de tejidos blandos por microorganismos
comunes (10,8%), osteomielitis cronica (8,1%) sepsis, sindrome febril prolongado

(8,1%), neumonia y derrame pleural (5,4%), e infeccion periocular (2,7%).

Muchas presentaciones clinicas fueron interpretadas como neoplasias, lo que
concuerda con la bibliografia (128), que refiere el diagnoéstico inicial de neoplasia en
23% de los casos, mientras que la presencia de inflamacién fue reconocida en el
53%; llegando a confundirse los sintomas con patologia psicosomatica o depresion

2,3, 14).

Los diagnosticos diferenciales incluyeron a la enfermedad neoplasica en primer lugar
(40,5%), seguida de otros diagnosticos inflamatorios o infecciosos como infeccion
de tejidos blandos, absceso o celulitis (10,8%), abdomen agudo (10,8%),
osteomielitis cronica (10,8%), sepsis y neumonia (8,1%), tuberculosis pulmonar
(5,4%), lesiones mucosas por Cytomegalovirus (5,4%) y por Candida spp. (2,7%),

endocarditis infecciosa (2,7%) y estenosis esofagica post-radioterapia (2,7%).

No existi0 sospecha de infeccion por Actinomyces aun como diagnostico
diferencial, lo cual coincide con la bibliografia (2, 3), que refiere que el diagndstico
de admisién de Actinomicosis se realizo solo en 7% de los casos; mientras que en

dos casos de la serie de Weese y Smith, el diagndstico fue realizado en la autopsia

2).

Los sintomas y signos mas frecuentes fueron el dolor (64,9%), deformidad con tumor
palpable (48,6%), fiebre (45,9%), induracion (43,2%), supuracion y edema (37,8%),
eritema (32,4%), pérdida de peso (24,3%), fistula y tos (21,6%), signos de irritacion
peritoneal (16,2%), astenia, sudoracion y escalofrios (13,5%), hepatomegalia,

ictericia, distension abdominal, vomitos, diarrea y expectoracion (10,8%).

Otros menos frecuentes fueron anorexia, disnea, disfagia, nauseas, flictenas e
impotencia funcional (5,4%) y odinofagia, pirosis, ardor retroesternal, proctorragia,

hipoestesia, paresia e incontinencia de esfinteres, en 2,7% de los casos.
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La bibliografia (1, 2, 95, 125), refiere al dolor de variada severidad y la fiebre como
los sintomas y signos mas frecuentes, independientemente del sitio primario de
infeccion, en todas las presentaciones, llegando en el estudio de Weese y Smith (2) al
80% y 57% de los casos respectivamente; lo que establece una diferencia

estadisticamente no significativa con este analisis, con un valor p: 0,15.

Estos sintomas, en la literatura, son seguidos por la pérdida de peso en 66%, tos y
expectoracion en 41%, malestar general (35%), sintomas gastrointestinales (28%),
escalofrios (21%) y sudoracion en 14%. La pérdida de peso se refiere de 4 a 5 Kgy
la hepatomegalia y esplenomegalia se observaron en 10% de las Actinomicosis no

cervicofaciales (2).

El dolor se presentdé con menor frecuencia en los casos de Actinomicosis
cervicofacial, observandose en 57% de los pacientes, en el trabajo de Weese y Smith
(2). La fiebre es referida en el estudio de Harvey, Cantrell y Fisher (14), como de
bajo grado, hasta que ocurrié una infeccion secundaria por otros microorganismos,

apareciendo una fiebre intermitente y elevada.

Los sintomas locales como dolor, tumor palpable, deformidad, induracion,
supuracion, edema, eritema, fistula y flictenas fueron muy frecuentes en esta serie.
Los sintomas y signos constitucionales reflejaron el compromiso sistémico, aunque
la infeccion estuviera localizada a 6rganos o regiones; siendo la fiebre el mas
frecuente, seguida por pérdida de peso, astenia, anorexia, sudoracion, escalofrios,

hepatomegalia e ictericia.

Los sintomas gastrointestinales tales como distension abdominal, vomitos, diarrea,
proctorragia, nauseas, disfagia, odinofagia, pirosis y ardor retroesternal fueron
frecuentes, e indicaron enfermedad localizada o manifestaron el compromiso
generalizado; al igual que aquellos de origen respiratorio como la tos, la disnea y la

expectoracion, que varidé de mucosa a mucopurulenta.

Los sintomas locomotores o neuroldgicos como impotencia funcional, paresia,
hipoestesia e incontinencia de esfinteres, se presentaron en los pacientes con
afectacion localizada de miembros superiores o inferiores o sindrome de compresion

medular.
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La fiebre en este estudio, oscilé entre 37° C y 40° C con una media de 38,5° C y fue
vespertina, intermitente o continua; siendo producida por el proceso de Actino-

micosis en si mismo.

La pérdida de peso fue significativa > 10% del peso corporal, variando entre 7 a 16
Kg, en un periodo de tiempo relativamente corto, entre 21 dias y 4 meses; lo cual

difiere con la bibliografia que indica pérdidas menores (2).

En cuanto al dolor, en dos casos de presentacion cervicofacial con compromiso
ganglionar de esta serie, el signo principal fue una tumoracion palpable, refiriéndose
como no dolorosa en uno de ellos, no mencionandose como sintoma ni presentdndose
al examen en el otro; lo que coincide con la bibliografia, que comunica como menos

dolorosa esta presentacion (1, 2).

Aunque la infeccion sea localizada, el cuadro clinico es sistémico, con sindrome
febril prolongado, fiebre o febricula, sobre todo vespertina, sudoracién profusa
vespertina, que recuerda a la tuberculosis, pérdida de peso rdpida e importante,
astenia, anorexia, debilidad generalizada, hepatomegalia y esplenomegalia; lo que
simula un cuadro séptico, con gran deterioro orgdnico y demuestra que una vez que

Actinomyces spp. franqueo las defensas del huésped, establece su patogenicidad.

Las presentaciones clasicas de la enfermedad, con compromiso cervicofacial,
toracico y abdominal, han sido profundamente descriptas en la literatura (3, 14, 129,
130, 131), es por ello que este estudio tiene como objetivo identificar y establecer la
frecuencia de nuevas formas de presentacion de la enfermedad; relacionadas con el
avance de la medicina en si, la expectativa de vida, la incidencia de las patologias de

base, los procedimientos invasivos y las terapias inmunosupresoras.

Cléasicamente Brown (12), en su revision sobre Actinomicosis humana de 1973,
describe que el microorganismo compromete la region cervicofacial en 55% de los
casos, la abdominopelviana en 20%, la tordcica en 15% y otros 6rganos en 10%,

incluyendo piel, cerebro, pericardio y extremidades.

Las manifestaciones clinicas estudiadas en esta serie, estuvieron referidas a

localizaciones poco habituales y/o en huéspedes especiales; ya sea como sitio
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primario o de diseminacion secundaria. Se caracterizaron como presentaciones con

afectacion sistémica diseminada o localizada.

Las presentaciones clinicas incluyeron aquellas con afectacion sistémica en 8,1% de
los casos y localizada en 91,9% de los casos; comprendiendo esta ultima las
presentaciones pelviana (23,5%), digestiva con ulceras de mucosas (17,6%), tejidos
blandos (14,7%), toracica-pulmonar (11,8%), abdominal (11,8%), &sea con
osteomielitis cronica (11,8%), cervicofacial con compromiso ganglionar (5,9%) y

periocular (2,9%).

Estos hallazgos contrastan con la bibliografia que describe la presentacion cervico-
facial, que correspondid al 5,9% de los casos sobre 37 analizados en este estudio;
como la mas frecuente en distintas series, con 63 % de los casos segun Cope (3), en
su andlisis de 1.330 pacientes; observandose que la diferencia es estadisticamente

significativa (p < 0,05).

En la serie de Weese y Smith de 57 casos (2), correspondi6 al 49%, comprobandose
una diferencia estadisticamente significativa (p < 0,05) y segin McQuarrey y Hall,
en un estudio de 24 casos (15), en el Minneapolis Veterans Administration Hospital,
entre 1945 y 1966, se presentd en el 46% de los casos; obteniéndose también una

diferencia estadisticamente significativa (p < 0,05).

Con respecto a la presentaciéon abdominal, que correspondié al 11,8% de los casos
en este estudio, se compard con la de Cope (3) con 22% de los casos y la de Weese y
Smith (2) con 23% de los casos, no obteniéndose diferencias significativas (p: 0,11 y
p: 0,17 respectivamente); siendo sin embargo significativa la diferencia (p < 0,05)

con la serie de McQuarrey y Hall (15) que hallé 32% de casos abdominales.

La localizacion abdominal alcanzé el 63% de los casos en la serie de Harvey,
Cantrell y Fisher (14) de 37 casos, en el Johns Hopkins Hospital, en un seguimiento
de 25 afos desde 1941 a 1956; siendo la localizacion mas frecuente en esta serie,

hallandose una diferencia estadisticamente significativa (p < 0,05).

La presentacion tordcica, descripta en 15% de los casos de la serie de Cope (3) y en

17,5% de Weese y Smith (2), no present6 diferencias significativas con este estudio,
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que hall6 el 11,8% de los casos en localizacion toracica (p > 0,05); no obstante, en el
estudio de casos de Eastridge, Prather y Hughes (16), de la Universidad de
Tennessee, sobre 24 casos, entre 1946 y 1971, alcanzé el 62,5% de los mismos;

siendo la diferencia estadisticamente significativa (p < 0,05).

En esta serie encontramos solamente 5,9% de los casos para la presentacion
cervicofacial con compromiso ganglionar, 11,8% para la abdominal y 11,8% para la
toracica, a diferencia de las descripciones clésicas de la enfermedad; apareciendo
otras localizaciones, como la sistémica, la pelviana, de aparato digestivo, tejidos
blandos, 6sea y periocular, destacandose como las mas frecuentes la pelviana, de

aparato digestivo y de tejidos blandos.

La localizacion cervicofacial, con compromiso ganglionar se observé en 5,9% de los
casos, en contraste con 69% (3), 49% (2) y 46% (15) de otras series; demostrando

diferencias estadisticamente significativas (p < 0,05).

La localizacion toracica se encontrd en 11,8% de los casos, a diferencia de 15% (3) y
17,5% (2), de otras series con igual o mayor cantidad de casos; lo que muestra una
leve disminucién no significativa, que resultd solo estadisticamente significativa
cotejando la serie de Eastridge, Prather y Hughes (16), con 62,5% de los casos (p <
0,05); mientras que la presentacion abdominal tuvo una disminucion mas marcada,
con 11,8% de los casos en oposicion a 22% (3), 23% (2), 32% (15) y 63% (14) de
otras series, disparidad que fue estadisticamente significativa para dos series, las de

McQuarrey y Hall (15) y Harvey, Cantrell y Fisher (14) (p < 0,05).

Otras presentaciones frecuentes en esta serie, como la pelviana en 23,5% de los
casos, la de aparato digestivo (17,6%), de tejidos blandos (14,7%), Osea con
osteomielitis cronica (11,8%) y la periocular (2,9%), son mencionadas con menor

asiduidad en la literatura.

Se observo que las presentaciones tuvieron también una variacion por sexo, siendo

distinta la incidencia en hombres y mujeres.

En varones, 59,5% de los casos, fueron mas frecuentes las presentaciones de tejidos

blandos, toracica, abdominal y digestiva con ulceras de mucosas, con 18,2% para
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todas ellas, sin predominancia. Luego sigui6 la forma sistémica diseminada (13,6%),

la cervicofacial (9,1%) y la 6sea (4,5%).

Se mostr6 una frecuencia semejante para las distintas presentaciones, especifica-
mente las cuatro primeras; destacandose la de tejidos blandos, toracica, abdominal y

digestiva, como mas frecuentes.

En mujeres, 40,5% de los casos, predomind francamente la pelviana con 53,3% de
los casos, asociada a DIU en 40%, o a lesion tumoral de ovario en 13,3%. Luego
siguieron la 6sea con osteomielitis cronica (20%), la digestiva con ulceras de mucosa
(13,3%) y la de tejidos blandos y periocular (6,7%). La toracica no se observd y la
abdominal fue siempre secundaria al compromiso pelviano inicial, no apareciendo

como sitio primario.

Se estudid la asociacion estadistica entre el tipo de huésped, comprometido o
inmunocomprometido y el tipo de presentacion clinica, mediante la prueba Chi-
cuadrado, observandose un valor de p: 0,0561, lo cual result6 ser una diferencia
significativa para un nivel de significacion de 0,10; entre huéspedes inmuno-
comprometidos y comprometidos, por categoria de presentacion; siendo significativa
la asociacion entre huéspedes comprometidos y las presentaciones pelviana, de

tejidos blandos, Osea, sistémica y periocular.

En huéspedes inmunocomprometidos, la asociacion fue significativa en las
presentaciones abdominal y digestiva con Ulceras de mucosas. En las presentaciones
cervicofacial y tordcica, la asociacion fue equivalente para ambos grupos de

pacientes.

La presentacion sistémica con diseminacion hematdégena y bacteriemia, se observd
en 3 pacientes (8,1%), quienes fueron huéspedes comprometidos en dos casos e

inmunocomprometido en uno.

Esta situacion estuvo representada por politraumatismo (1), cirugia cardiaca previa
(1) e insuficiencia renal cronica en plan de hemodialisis, con fistula arterio-venosa

izquierda y transplante renal (1). Todos los pacientes tuvieron internacidon prolon-
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gada, politransfusion, tratamientos antibioticos multiples, nutricion parenteral,

asistencia respiratoria mecanica en 2 casos y desnutricion avanzada en 2 casos.

Un paciente presentd coinfeccion con el virus de Hepatitis C e inmunosupresion
postransplante. Como antecedentes previos existido traumatismo toracoabdominal en
1 caso y trauma quirurgico en 2, con laparotomia, toracotomia y reintervencion en el
primero y revascularizacion coronaria con implante de mamaria interna en el

segundo.

Los tres casos se manifestaron como sindrome de respuesta inflamatoria sistémica
(SIRS), con bacteriemia, sepsis grave y disfuncion multiorganica (100%), fiebre,
escalofrios, hipotension, taquicardia, taquipnea, oligoanuria, hepatomegalia, disnea y
leucocitosis en 100% de los casos; ictericia, consolidacion pulmonar y derrame

pleural, con distrés respiratorio en 66,6% de ellos.

El perfil clinico sindromico consistio en fiebre prolongada en picos, remitente de 38°
a 40° C, escalofrios, hipotension, taquicardia, taquipnea, disnea y oligoanuria en
100% de los casos; ictericia en 66,6%; hepatomegalia, poliadenopatias, palidez
terrosa, tos, expectoracion mucopurulenta o fétida, cianosis, edemas, vomitos y
diarrea en 33,3%. En un caso se constataron poliadenopatias de 1,5 cm de didmetro,

no dolorosas.

Estos datos coinciden con la bibliografia, que refiere en un caso de infeccion
diseminada, desnutricion, deterioro del estado general, fiebre de 38° C, hipotension,

taquicardia y estertores crepitantes pulmonares bilaterales (39).

Otros hallazgos clinicos fueron referidos a situaciones propias de cada caso, de

acuerdo a la localizacion:

Derrame pleural izquierdo con empiema, en un paciente con traumatismo de arma
blanca en el hemitorax izquierdo y regién lumbar homo-lateral; quien fallecié por

fallo multiorganico (FMO), secundario a sepsis grave y shock séptico.

Distrés respiratorio, neumonia bilateral con hipoventilacion, estertores crepitantes
bibasales y osteomielitis esternal; en un paciente sometido a revascularizacién

coronaria y traqueostomizado en el postoperatorio mediato.

225



ACTINOMICOSIS: Presentaciones poco frecuentes en Huéspedes Especiales.

Dolor axilar izquierdo a la palpacion, eritema, aumento de temperatura, adenopatia
axilar y soplo sistolico 4/6 en mesocardio; en un paciente con fistula arterio-venosa,
en hemodialisis. Posiblemente representen signos de compromiso endovascular de la
fistula por Actinomyces spp. sin endocarditis, a partir de una puerta de entrada

inaparente.

Las infecciones constituyen la 2° causa de mortalidad anual, en pacientes en hemo-

didlisis (15%), correspondiendo a la bacteriemia el 10% de mortalidad (109).

La infeccion del sitio de acceso vascular, con o sin bacteriemia, puede llevar a sepsis,
a complicaciones secundarias como endocarditis, embolia pulmonar séptica, o a la
pérdida del acceso. Se presenta con signos locales como flogosis o supuracion,

acompafiados o no de manifestaciones sistémicas, como fiebre y sepsis (109).

El laboratorio en la forma sistémica diseminada, presentd leucocitosis de
16.000/mm* a 18.800/mm® en 2 casos y leucocitos descendidos a 4.600/mm®, en un
paciente transplantado. En todos los casos hubo neutrofilia, de 70 a 89%, VSG de 90-
120 mm/h, con aumento de GPT, GOT, FA, GGT y bilirrubina a predominio directo,

con hipoalbuminemia.

El diagnostico se realizd por aislamiento en hemocultivos seriados, con 6/6 muestras
positivas en 1 caso y 3/3 muestras positivas en los otros 2 y aislamiento en uro-

cultivo simultaneo en 1 caso.

La bibliografia consultada refiere como infrecuente la diseminacion hematogena (1),
sin embargo, ante situaciones como las ya descriptas, Actinomyces spp. puede
desempefiar un rol patdégeno importante; siendo factible que todos los agentes de
Actinomicosis produzcan diseminacion hematogena, con compromiso multiorgénico
secundario, lo que parece ser mas frecuente para algunas especies, como A. meyeri
(132, 133). Por lo tanto, cuando estan presentes las condiciones que favorecen su
desarrollo, deberian solicitarse hemocultivos para anaerobios, investigando este

agente etiologico (84, 134).

La enfermedad en cualquier localizacién puede ser fuente para la diseminacion,

siendo el pulmén y el higado los 6rganos mdas afectados; pudiendo presentarse
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multiples nédulos que simulan una enfermedad maligna diseminada (39, 135). El
rindn, bazo, cerebro, endocardio, piel y tejidos blandos son otros 6rganos que pueden

estar afectados (1).

Se ha descripto la aparicion de tumoraciones dérmicas nodulares, de 5 a 15 cm,
indoloras, sin modificacion del color ni textura, localizadas en la pared toracica,
abdomen y zona glutea, de las cudles se obtuvo material purulento mediante drenaje
percutaneo, que demostrd granulos amarillos y filamentos ramificados de bacilos

grampositivos, identificados como Actinomyces israelii(39).

La radiografia de térax mostro infiltrados alveolares bilaterales, con predominio en

2/3 inferiores de pulmoén derecho, de tipo nodular (39).

Los agentes de Actinomicosis pueden infectar todos los niveles del tracto urogenital
(1, 136, 137). El compromiso del aparato urinario se observo en 5 casos de esta serie
(13,5%), como diseminacion secundaria; en 1 caso por via hematogena y en 4 casos

por contigiiidad, a partir de compromiso pelviano.

El compromiso renal puede ocurrir como resultado de la diseminacion hematdgena a
partir de un foco criptico o evidente; o por extension directa desde la pelvis, el

peritoneo o el torax (1).

Se manifiesta como pielonefritis, antrax renal, abscesos perinéfricos o tumor;
pudiendo confundirse con tuberculosis o neoplasias. El sedimento urinario presenta a
menudo hematuria y piuria; Actinomyces spp. puede ser identificado en orina
mediante tinciones y cultivos anaerobicos adecuados. La arteriografia renal

demuestra un patrén de vascularizacion normal o disminuido (1, 138).

El compromiso renal secundario se observd en 2 pacientes, en uno por via
hematdgena con bacteriemia y aislamiento en urocultivo de Actinomyces spp; con
antecedentes de transplante renal, donante vivo, rechazo crénico e insuficiencia
renal. Otra paciente con pelvis congelada, presento el rifidon izquierdo excluido, como
consecuencia de Actinomicosis pelviana. Tres pacientes presentaron dilatacion de la
via excretora con hidronefrosis, derecha en 2 y bilateral en 1, por el compromiso

ureteral y vesical ocasionado por Actinomicosis pelviana; sin insuficiencia renal.
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El hallazgo del microorganismo en urocultivo, en un paciente con presentacion
sistémica diseminada, coincide con los datos de la bibliografia (1); al igual que un
caso de la presentacion pelviana asociado a DIU, con pelvis congelada, donde se
evidencié el deterioro renal, con el rifion izquierdo excluido en el urograma

excretorio (139).

La extension del compromiso pélvico o rectal puede causar obstruccion ureteral,
infiltracion, compresion, o enclaustramiento de la vejiga, llevando a la hidronefrosis
e insuficiencia renal, como pudo observarse en esta serie, en 4 pacientes con
presentacion pelviana, que tuvieron compromiso de via urinaria con hidronefrosis
derecha en dos casos, izquierda en uno y bilateral en uno; constituyendo actualmente
la localizacion mas frecuente de la Actinomicosis en el tracto urinario, en relacion

directa con el aumento de incidencia de la presentacion pelviana (140, 141, 142).
Otras localizaciones urogenitales son la prostatica, testicular y uracal (143).

El compromiso de piel y tejidos blandos, se presentd en esta serie en 5 pacientes
(14,7%), 3 huéspedes comprometidos y 2 inmunocomprometidos; con localizacion

infrecuente.

Los sintomas y signos observados fueron: dolor localizado en la regiéon, edema,
eritema, induracion, deformidad, secrecion purulenta amarilla, lesiones ampollares,

fistulas, tumoracion palpable, adenopatia, fiebre y escalofrios.

El primero fue un paciente inmunocomprometido, transplantado renal (donante
cadavérico), con tres afnos de evolucion satisfactoria, en tratamiento con ciclosporina,
azatioprina y prednisona; quien sufre un traumatismo menor en la region pretibial
izquierda con una astilla. A consecuencia del mismo aparecen lesiones ulceradas en
pierna izquierda, fiebre, eritema y coleccion fluctuante en la region anterior del
muslo; con celulitis, absceso y adenopatia homolateral. Se realiz6 una puncion
aspiracion del absceso inguinal, desarrollando en cultivo Actinomyces spp. Fue

necesario el desbridamiento quirurgico regional.

El segundo paciente, huésped inmunocomprometido, con hepatopatia alcoholica y

diabetes mellitus; presentd una tumoracion cervical izquierda, con aumento de
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temperatura, edema, induracion, fiebre de 38° C, dolor, contractura muscular del

esternocleidomastoideo, adenopatia cervical, hepatomegalia y subictericia.

Se diagnostico celulitis, miositis y fascitis necrotizante, con multiples colecciones
abscedadas con gas en su interior, a nivel cervical y dorsal; con afectacion del
esternocleidomastoideo, de los musculos paravertebrales y compromiso vertebral de
las de apofisis espinosas dorsales. Como hallazgo se comprob6 en la biopsia de
tejidos, un ganglio cervical con un carcinoma epidermoide metastasico, invasivo de

los tejidos circundantes.

Tres pacientes, huéspedes comprometidos, presentaron micetomas; dos podales de
pie derecho y uno de mano y antebrazo izquierdo. Referian antecedentes de trauma-
tismo previo y todos presentaron tumoracion, lesiones supurativas, induracion,

deformidad y fistulas cronicas.

Un paciente sufri6 una herida en pie derecho con una espina, apareciendo dolor
localizado en la planta del pie. Dos afios después se efectud la extraccion quirtirgica
de la espina. A los dos meses de la cirugia, aparece una induracion, con lesiones
ampollares supurativas en la planta y el borde externo del pie. Posteriormente se
produce deformacién anatomica, con fistulizacion; observandose la salida de
secrecion purulenta con granulos de azufre. En la radiografia convencional no se

evidencio lesion Osea, solo osteoporosis en falanges.

El curso clinico presentd recidivas que podrian atribuirse a demora en la consulta,
con la consiguiente cronicidad del cuadro y un tratamiento antibidtico con TMP-
SMX, tal vez con menor efectividad bactericida que penicilina G; llegando a
cuestionarse la viabilidad del pie. Debid ser sometido a cirugia reparadora con

injertos.

Otro paciente, trabajador rural en bodegas, con antecedentes de trauma en pie
derecho ocho afos antes, presenté una tumoracion de 3 afios de evolucioén con dolor
local, edema e impotencia funcional que requirid6 tumerectomia; comprobandose

afectacion de todos los planos, inclusive el 6seo, con osteomielitis cronica.
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La tercera paciente de 78 afios, procedente de zona rural, esquiladora de ovejas,
consultdé por una tumoracion de 15 afios de evolucion en mano y antebrazo
izquierdos. Comenz6é como un nddulo inflamatorio en un dedo, progresando a
multiples lesionas nodulares ulceradas con dolor, deformidad y supuracion; con la
presencia de 80 soluciones de continuidad de color blanco grisaceo, las mayores de
0,7 cm, que correspondian a orificios fistulosos. Se realiz6 la amputacion de la mano
y el antebrazo; con diagnostico de Actinomicosis, documentado en el estudio de la

pieza quirargica, verificandose compromiso 0seo.

Se observaron dos perfiles clinicos diferentes que demuestran que la infeccion de los
tejidos blandos por Actinomyces spp. en huéspedes inmunocomprometidos (40%
de los casos), evoluciona con un curso agudo, con gran afectacion de piel y tejido
celular subcutaneo, pudiendo alcanzar fascia y musculo; con presencia en algunos
casos de gas en los tejidos. Se manifiesta con celulitis, colecciones abscedadas
extensas, fascitis, miositis y adenitis. En estos casos agudos, las fistulas no estan

presentes inicialmente (144).

A diferencia de ello, en los huéspedes comprometidos (60% de los casos), se
presentd como micetoma, demostrando cronicidad, con una evolucion que abarco
entre 2 y 15 afios; manifestandose con signos inflamatorios, induracion, deformacion,
fistulizacioén y supuracion, con obtencion de granulos de azufre en 2 casos. El dolor
esta presente, pero no motiva la consulta inmediata, mostrando un curso crénico e
indolente; remarcandose el antecedente de trauma previo. El trauma cerrado o
penetrante en el area afectada, o un inyectable, pueden ser mecanismos desen-
cadenantes. En algunos casos se produce por diseminacion hematdgena a partir de un

foco aparente u oculto (145).

La infeccion de los tejidos blandos, piel, celular subcutaneo, fascia y musculo puede
presentarse sola o acompafnada de compromiso 6seo, como periostitis u osteomielitis
aguda o cronica (146). Se caracteriza por la presencia de fistulas y abscesos en la

mayoria de los casos, muchas veces indolentes (1).

Debe tenerse en cuenta a Actinomyces spp. como agente de infeccion de tejidos

blandos aguda y croénica, en huéspedes comprometidos o inmunocomprometidos.
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Cuando la Actinomicosis afecta las extremidades inferiores, ha sido descripta como
micetoma podal; si bien este término es mejor reservarlo para el grupo de infecciones

denominadas Actinomicetomas (1).

La presentacion cervicofacial se observo en 5,9% de los casos en esta serie; con la
caracteristica de encontrar asociada la infeccion de tejidos blandos con la adenitis

submaxilar y cervical. Se estudiaron 2 pacientes.

El primero, huésped inmunocomprometido, con antecedentes de alcoholismo y
rinoplastia, presentd una tumoracion parotidea y latero-cervical izquierda de 4 cm de
diametro, con adenopatias cervicales; de 4 meses de evolucion. Por puncion
aspiracion con aguja fina se identificaron células neoplasicas y en el procedimiento
quirdrgico se observd una masa cervical, infiltrativa, dura, con extension a planos
profundos, al nervio espinal y la vena yugular; con diagndstico histopatolégico de

Actinomicosis.

El segundo paciente, huésped comprometido, fue un caso pediatrico. Varon de 12
afios de edad, con antecedentes de dentadura en mal estado; que presentd una
tumoracion submaxilar izquierda, de 2 meses de evolucion, de 4 x 5 cm de diametro,
no dolorosa, de bordes definidos, con eritema y dermatitis. Se comprobd la presencia
de esplenomegalia, realizdndose el diagndstico por drenaje quirtargico con biopsia de

la lesion.

La actinomicosis pediatrica es infrecuente (91, 92). Weese y Smith (2) en su estudio
refieren un caso en un nifo de 5 afios que consulta por dolor, fiebre y masa cervical
de 9 meses de evolucion, con leucocitosis de 10.000/ mm?® y neutrofilos en valores
normales (57%); que presentd como sitio primario Actinomicosis de ganglio
cervical, sin diseminacioén secundaria. Otro caso, descripto por los mismos autores,
en un nifio de 10 afios, con antecedentes de traumatismo torécico, correspondi6 a la
localizacion toracica y mediastinal, cursando con derrame pleural, absceso mediasti-

nal y subdiafragmatico.

Lee y Ruday, en su revision de Actinomicosis toracica, encontraron 46 casos en
nifios, publicados entre 1975 y 2000, de los cudles 50% se presentd como masa

tumoral (91).

231



ACTINOMICOSIS: Presentaciones poco frecuentes en Huéspedes Especiales.

La bibliografia alerta sobre la necesidad de sospechar e incluir a la Actinomicosis en
el diagnostico diferencial de cualquier tumoracion de la region cervicofacial, para
establecer su diagnostico y tratamiento especifico (147). Esta localizacion tiene una
prevalencia mayor en las comunidades rurales y en relacion a la deficiente higiene
buco-dentaria. La infeccion dentaria periapical (148), o un traumatismo o lesién por

cuerpo extraiio pueden ser factores desencadenantes.

La lesion consiste en nodulos hiperpigmentados, que descansan sobre una base
indurada y que se abren al exterior o a la cavidad bucal, con varias salidas de drenaje.
Comienza con inflamacion y edema en la mejilla, que luego se indura, se reblandece
y fistuliza. Puede presentarse como tumoraciéon de tejidos blandos, abscesos, masas,
o menos frecuentemente como lesiones ulceradas (149). La localizacion habitual es
en la region submandibular, en el dngulo de la mandibula, aunque puede afectar la
mejilla, el espacio submentoniano y retromandibular y también la articulacion

temporomaxilar (150).

La diseminacion linfatica y la linfoadenopatia asociada son poco frecuentes (1);
pudiendo extenderse a otras estructuras contiguas, como la arteria cardtida, cavidad
orbitaria, craneo, columna cervical, mucosa nasal, hipofaringe, laringe, traquea,

torax, tiroides, glandulas salivales y quistes tiroglosos o branquiales (1, 151).

La extension a piel puede resultar en la formacion de uno o varios trayectos
fistulosos; que pueden cerrarse espontaneamente y aparecer en otro lugar. La piel
adyacente toma un color rojo-azulado o amoratado (152). El compromiso de los
musculos masticatorios puede ocasionar trismus y el de los senos maxilares o
etmoidales, sinusitis. Puede asociarse el compromiso 0Oseo, con periostitis y

osteomielitis, pero esta situacion es sorprendentemente infrecuente.

La tomografia computarizada y la resonancia magnética revelan masas bien o mal
definidas, con cambios inflamatorios (153). El dolor, la fiebre y la leucocitosis son

variables.

En los casos presentados en esta serie, se destaca la afectacion de los ganglios

cervicales y submaxilares, ademas de la de los tejidos blandos; asi como la
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asociacion con neoplasia metastasica ganglionar, hallazgos poco frecuentes en la

literatura.

Actinomyces spp. puede ocasionar otitis media y sinusitis, como presentaciones

aisladas (154).

La infeccion periocular con canaliculitis, dacriocistitis y osteomielitis de los huesos
propios de la nariz, se encontrd en un caso de esta serie (2,9%), que coincidié con la
descripcion referida en la bibliografia (155). Esta remarca la obstruccion de la luz
canalicular, que produce epifora, conjuntivitis crénica unilateral y tumoracion

sensible en el borde palpebral nasal.

La exploracién revela un punto lagrimal inflamado y obstruido con eritema de la
conjuntiva nasal adyacente. El canaliculo inferior se afecta con mayor frecuencia que
el superior. A la expresion del punto lagrimal puede obtenerse un exudado amarillo-
verdoso y concreciones amarillentas, que representan los granulos de azufre
producidos por Actinomyces israelii, el agente etiologico en la mayoria de los casos
(155, 156).

El tratamiento incluye la eliminacién del material purulento y de las concreciones,
pudiendo realizarse con este proposito lavados del canaliculo con penicilina y utilizar

colirios con penicilina G en solucién de 100.000 U I/ml (155).

En algunos casos como el presentado, es necesaria la intervencion quirurgica. La
dacriocistitis produce dolor, eritema y tumefaccion en el dngulo interno del ojo, con
secrecion purulenta y epifora, pudiendo en los casos graves complicarse con celulitis
orbitaria. Es secundaria a la obstruccion del canaliculo y acumulacion de secreciones
en el saco lagrimal. El tratamiento consiste en antibioticoterapia, drenaje quirurgico
de los abscesos del saco lagrimal y en los casos cronicos, la dacriocistectomia o

dacriocistorrinostomia (155).

En este caso, se presentd acompafiada de celulitis y ademas se comprobo la invasion
de los huesos propios de la nariz; con osteomielitis y formacion de un absceso

subcutaneo, fistula y secrecion amarillo-purulenta.
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La paciente, huésped comprometida, habia sido sometida previamente a rinoplastia
para el tratamiento de una rinitis ocenosa cronica, 3 meses antes. Consulta por
supuracion del saco lagrimal con absceso, observandose al examen, en el angulo
naso-ocular, una lesion indurada, extensa, con halo eritematoso y flictenular que
rodea un orificio fistuloso, por el que drena secrecion purulenta, amarilla y
hemorragica. El diagndstico bacteriologico se realizd por puncion aspiracion del saco

lagrimal; requiriendo drenaje quirtirgico, con dacriocistectomia.

Actinomyces spp; puede causar también endoftalmitis post-implante de lentes

intraoculares y queratitis luego de tratamiento laser in situ (157, 158, 159).

La presentacion de aparato digestivo se observé en 17,6% de los casos, como ulceras
de membranas mucosas; destacandose que 5 pacientes (83,3%), fueron huéspedes

inmunocomprometidos y 1 comprometido (16,6%).

La presentacion orofaringea incluyd 2 casos con lesiones orales y 2 con lesion
faringea. Segin Casariego (17, 112), en la mucosa oral se presenta como una zona de
necrosis central rodeada por un tejido granulomatoso, algo indurado y fibroso.
Generalmente se limita a la parte anterior de la cavidad bucal, la lengua o la gingiva.
La sintomatologia consiste en dolor, odinofagia, disfagia, fiebre y astenia (160, 161).
Masas aisladas o lesiones ulceradas pueden afectar la lengua, la valécula, y la

nasofaringe (162).

Las lesiones orales se presentaron en dos pacientes de sexo masculino, inmuno-
comprometidos; con diagndstico de VIH-Sida en categoria C 3 del CDC, con
recuento de linfocitos CD4" < 200/mm?®, como ulceras penetrantes, de bordes
indurados, irregulares, no supurativas, con fondo necroético y dolor localizado. El
diagndstico se documentd por biopsia de la lesion, citologia y estudio bacteriologico
directo y cultivo. El tratamiento se realizd con penicilina G sédica, 12 a 20 millones
U I/dia IV; con resolucion de las lesiones. Un paciente presentd en la misma lesion

coinfeccion por Cytomegalovirus y otro el antecedente de mordedura.

Las manifestaciones bucales de la Actinomicosis en el paciente VIH® fueron
estudiadas en los Servicios de ORL y Odontologia del Hospital Rawson; comproban-

dose la presencia de ulceras penetrantes en mucosa yugal, no supurativas, de bordes
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irregulares y fondo necrodtico; a diferencia de las manifestaciones clasicamente

descriptas como Actinomicosis cervicofacial en pacientes inmunocompetentes.

Se pone de manifiesto el poder coinfectante de Actinomyces spp. en el paciente

VIH" en relacion a otras infecciones y/o traumatismos de las mucosas.

El compromiso faringeo se presentd en dos casos, ambos pacientes procedentes de

zonas rurales.

La primera paciente, huésped comprometida; consulta por dolor faringeo de 2 afios
de evolucion, presentando al examen faringe roja, congestiva y una lesion ulcerada
en amigdala izquierda de 1 x 1 cm, profunda, de fondo necroético. El diagnostico de
Actinomicosis se realizo por biopsia de la tulcera, que document6d faringitis y
amigdalitis ulcerada aguda y crénica; efectuandose el tratamiento por via oral, con

amoxicilina 2 g/dia, por 60 dias.

El segundo caso, un paciente inmunocomprometido, con diagnostico de carcinoma
epidermoide de base de lengua, pilar y trigono orofaringeo; es asistido con cirugia
comando radical y radioterapia. Consulta por tos y odinofagia, encontrandose una
lesion ulcerada y supurada del trigono, de fondo saneoso, con secrecion grisaceo-
amarronada y exudado amarillento en ambos pilares faringeos, con exposicién de
tejido 6seo; ubicada sobre el lecho quirtrgico. Se constato la presencia de una fistula

faringo-cutéanea.

El diagnostico se establecid por biopsia de la tlcera, realizdndose tratamiento por via

oral, con amoxicilina 1,5 g/dia por 90 dias; con resolucion de la lesion.

A nivel de las amigdalas, puede aislarse Actinomyces spp. como colonizante;
siendo necesaria para el diagndstico de amigdalitis la correlacion entre el aislamiento
y la presencia de reaccion tisular patologica (163). Se han descripto lesiones en las
amigdalas simulando masas tumorales, en nifios y adultos; siendo infrecuente la

descripcion como Ulcera de amigdala y trigono faringeo (164, 165).

La patologia esofagica se observo en 2 pacientes inmunocomprometidos, con Ulcera

esofagica.
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Un paciente con transplante cardiaco, bajo terapia inmunosupresora con ciclosporina,
azatioprina y metilprednisona; comenz6 15 dias después del transplante con dolor
epigastrico y ardor retroesternal y posteriormente al 6° mes postransplante, aparecio

fiebre intermitente de 38° C, disfagia, dolor retroesternal y epigastralgia en aumento.

La determinacion de IgM anti-Cytomegalovirus fue reactiva y una biopsia
endomiocardica mostr6 un rechazo grado 1 A, con infiltrado linfocitario del
miocardio. Se realiz6 tratamiento con ganciclovir y gamma globulina hiperinmune
anti-CMV. La endoscopia demostrd una extensa ulcera esofagica distal de 8 cm,
cubierta por material purulento cremoso amarillo. El diagndstico se realizd por
biopsia de la ulcera, con estudio bacterioldgico positivo en cultivo, e histopatoldgico
positivo para Actinomyces spp; efectuandose tratamiento con penicilina G sodica
IV y luego penicilina V via oral por 60 dias. Una endoscopia de control demostré la

cicatrizacion de la ulcera.

Se comprobd en este caso, una asociacion patogena con Cytomegalovirus
(diagnoéstico confirmado por serologia) y Candidiasis orofaringea durante el
postransplante inmediato y un estado neto de inmunosupresion elevado en el periodo
postransplante temprano; que continud en el periodo tardio, dado el rechazo del
organo, con infecciones propias del inmunocompromiso grave, que posiblemente

predispusieron al implante de Actinomyces spp. sobre lesiones mucosas previas.

La segunda paciente diabética tipo II, insulinorrequiriente, con adenocarcinoma de
mama bilateral, cirugia, radio y quimioterapia; consulté por disfagia para sélidos de
un afio de evolucion, pirosis y distension abdominal. Una endoscopia demostrd una
estenosis concéntrica del tercio medio del eso6fago, con tulcera; documentandose el
diagnostico de Actinomicosis por biopsia pre, intra y post-estenosis. El tratamiento

se efectud con amoxicilina oral y dilatacion esofagica con bujias.

Los dos casos demuestran inmunocompromiso grave y lesiones mucosas previas. La
Actinomicosis esofagica es una entidad muy infrecuente, en huéspedes inmuno-
competentes; habiéndose descripto hasta la actualidad pocos casos, muchos de los

cuales eran pacientes inmunocomprometidos.
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Presenta un curso subagudo y suele responder pobremente a la antibidticoterapia;
siendo habitual el desarrollo de complicaciones locales, como la fistula eséfago-
traqueal (166). En forma infrecuente se manifiesta con hemorragia digestiva alta.
Hay limitados casos publicados en la literatura; siendo la mayoria pacientes
infectados por el VIH, o que padecian un proceso neoplasico por el que estaban

recibiendo quimioterapia o inmunosupresores.

La mayoria de los pacientes afectados fueron varones y los sintomas mas frecuentes
fueron la disfagia y la odinofagia. Los hallazgos endoscopicos mostraron tlceras de
diferente tamafio, profundas, de bordes mamelonados, irregulares, con importante
exudado blanquecino y en algunos casos con estenosis; que comprometen la mucosa

y la submucosa, generalmente sin afectacion transmural (166).

El diagnéstico se realizd por biopsia y citologia de la lesion, efectudndose el
tratamiento con penicilina G sédica IV, o ampicilina por el término de 3 semanas;
con controles endoscopicos que confirmaron la reepitelizacion de la ulcera y la

desaparicion de Actinomyces spp. (166).
Se han descripto casos de Actinomicosis gastrica primaria (167).

La incidencia de Actinomicosis tordcica ha disminuido desde al comienzo de la era
antibiotica, siendo una adecuada higiene dental y el inicio precoz del tratamiento
antimicrobiano, los factores que probablemente han contribuido a su reduccion (1,

93, 95, 168).

La infeccion toréacica constituye 15 a 45% de todas las formas de presentacion de la
Actinomicosis. La puerta de entrada generalmente es una brecha en la integridad de
la mucosa, o la aspiracion pulmonar de secreciones provenientes de la cavidad oro-

faringea (1, 2, 14, 93, 169).

La infeccion se disemina por extension directa o por via hematdgena. Otras vias de
llegada al térax, menos frecuentes son: perforacion esofagica por cuerpo extraio,
aspiracion pulmonar de cuerpo extrafio, trauma tordcico o abdominal, via retro-
peritoneal a partir de la enfermedad abdominopelviana, o por extension directa de un

proceso cervicofacial o abdominal (1, 93).
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En la bibliografia analizada, se describe la Actinomicosis que involucra el
mediastino y pericardio a partir de foco pulmonar (21, 23). En la enfermedad
avanzada pueden presentarse otras manifestaciones como piotdorax o empiema
neccesitatis (170, 171, 172), con formacion de masas o fistulas cronicas en la pared y
eliminacion de los tipicos granulos de azufre, signo cldsico revelador; o sindrome de

la vena cava superior y derrame pericardico (20).

Puede adoptar diversas formas: endobronquial, pulmonar, pleural con derrame, con
caracteristicas de exudado o empiema; o de la pared toracica. El compromiso pleural
estd presente en mas del 50 % de los casos, generalmente asociado a compromiso
parenquimatoso. Cualquier l6bulo pulmonar puede estar involucrado, hallandose
adenopatias hiliares. El derrame pleural solitario es menos frecuente (20, 173, 174,

175).

El proceso puede ser lento y progresivo, siendo los signos y sintomas mas frecuentes:
dolor toracico pleuritico, fiebre, escalofrios, pérdida de peso, tos y hemoptisis en
menor proporciéon. Se acompafia de anemia; caracterizandose por presentar
consolidacion pulmonar, frecuentemente con cavitaciones multiples, pequefias y
extension a las estructuras contiguas a través de la pleura y cisuras, con
engrosamiento pleural, efusiones o compromiso de pared toracica (1, 93, 95, 175,

176, 177).

Ariel y colaboradores (178), describen varios casos de Actinomicosis endobronquial,
simulando un carcinoma broncogénico, como masas endobronquiales (179). El
diagnostico se realizo por biopsia endobronquial y lavado bronquial. Se han referido

casos endobronquiales, asociados a la aspiracion de un cuerpo extrafio (1, 93).

También se ha descripto la colonizacion intracavitaria pulmonar por Actinomyces
spp; en pacientes diabéticos (180). Otras formas de presentacion menos frecuente

son la miliar y la nodular multiple (181).

Kappholz y colaboradores (182), describen un caso de Actinomicosis pulmonar en
paciente con infeccion por VIH, cuyo diagndstico se documentd por biopsia

transbronquial; con el hallazgo de granulos de azufre.
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Se estudiaron 4 casos de la presentacion toracica (11,8%); 2 fueron huéspedes

comprometidos y 2 inmunocomprometidos.

El dolor toracico fue el signo prominente, localizado en hemitérax, referido al
precordio u hombro homolateral. La tos y la expectoracion mucopurulenta, con
eliminacion de granulos de azufre en un caso; conjuntamente con el sindrome febril,
escalofrios, sudoracidon nocturna, astenia y pérdida de peso significativa, fueron

sintomas y signos habituales.

Radioldgicamente se observo infiltrado alveolar y consolidacion lobar abscedada,
con cavitaciéon y fibrosis, que comprometio principalmente al vértice y ldbulo
superior del pulmoén derecho simulando una masa tumoral. La presencia de derrame
pleural uni o bilateral o empiema, al igual que la invasién 6sea a costillas con
periostitis ondulante, o a vértebras cervicales o dorsales con espondilitis, acuia-
miento vertebral, compresion del saco dural y extension a tejidos blandos; son
situaciones que se presentan en esta serie. Se observaron adenopatias mediastinales,

cervicales y submaxilares.

En todos los casos se constatd anemia y un recuento de leucocitos no muy elevado,

de 9.300/mm* a 14.000/mm°, con una VSG variable entre 100 y 125 mm/h.

El compromiso de la 1°y 2° hemivértebra dorsal, con imagenes osteoliticas, invasion
del pediculo, aplastamiento del cuerpo y extension a partes blandas, fueron

demostradas por tomografia axial computada y resonancia magnética nuclear.

Un paciente procedente de zona rural, con antecedentes de dentadura en mal estado,
epilepsia y broncoaspiracion; presentd tos, expectoracion con grumos amarillentos,
fiebre, sudoracion nocturna, astenia y anorexia, dolor precordial derecho y pérdida de
9 kg de peso, en 2 meses. Al examen presenté matidez en el tercio superior y medio
de hemitérax derecho, roncus y frote pleural, adenopatia submaxilar izquierda y

hepatomegalia.

Radiolégicamente se observo infiltrado alveolar del 16bulo superior derecho, con
broncograma aéreo, lesiones cavitarias, atelectasias y derrame pleural derecho;

ostedlisis de la 4° costilla y espondilitis dorsal. Habia recibido tratamiento para
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tuberculosis. El diagnostico se efectué por puncion biopsia de la lesion lenosa de
l6bulo superior derecho, con estudio bacterioldégico positivo. El tratamiento se

realizo con penicilina G sédica IV 'y TMP-SMX, continuando con penicilina oral.

Otro paciente inmunocomprometido, con antecedentes de diabetes tipo II,
alcoholismo, trauma toracoabdominal 7 afios antes y dentadura en mal estado;
consultd por dorsalgia y dolor localizado en escéapula y hombro derecho, tos con
expectoracion mucopurulenta, sudoracion nocturna profusa, pérdida de peso y

paresia en mano derecha.

Radiologicamente se observo una imagen nodular de condensacion en el lobulo
superior derecho, asimetria de la parrilla costal, ostedlisis de 1°y 2° arco costal y de
la 1° y 2° vértebras dorsales; con aplastamiento vertebral de D 2°, hallazgo de
nodulos subpleurales, derrame pleural derecho y adenomegalias mediastinales

multiples.

El diagnostico se documentd por estudio bacterioldogico de la puncidon biopsia
pulmonar. El tratamiento se realizé con penicilina G sodica 18 millones Ul/dia 1V,

por 30 dias y luego amoxicilina oral 3 g/dia, por un total de 6 meses.

El tercer paciente, huésped comprometido, camionero, con antecedentes de
dentadura en mal estado, alcoholismo y masticacion de hojas de coca; comenzd con
tos no productiva, fiebre vespertina, astenia, sudoracion y pérdida de 16 kg de peso

en 4 meses.

Radiologicamente presentd un infiltrado de lébulo superior derecho, con imagen
nodular y adenopatias mediastinales. Se realizé lobectomia extrayéndose una masa
tumoral de 10 cm de didmetro abscedada, pleura parietal y ganglios peribronquiales
comprometidos. Se realizo tratamiento por via oral con amoxicilina-clavulanico 1,5

g/dia, por 4 meses.

El cuarto paciente, huésped inmunocomprometido, con antecedentes de alcoholismo,
hepatopatia alcohdlica y diabetes tipo II; consulta por tos con expectoracion
blanquecina, escalofrios, fiebre, dolor tipo puntada en hemitérax derecho, distencion

abdominal y pérdida de 8 kg de peso.
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Radiolégicamente presentd derrame pleural derecho, consolidacién pulmonar para-
hiliar derecha y atelectasias. El liquido pleural fue compatible con empiema. El
diagnéstico se realizd por lavado broncoalveolar, que demostré un exudado muco-
leucocitario con colonias de Actinomyces spp. El tratamiento se efectud por via

oral con amoxicilina-clavuldnico 2 g/dia, por 72 dias.

En el compromiso tordcico es caracteristica la triada radioldgica clasica, que incluye
consolidacion cronica de 16bulos superiores, empiema y periostitis ondulante de las
costillas, con erosion costal. Radiologicamente produce infiltrados alveolares y es
indistinguible de las neumonias no segmentarias o masas tumorales. La presencia de
broncograma aéreo en el parénquima pulmonar involucrado (signo de Felson del
“bronquio abierto”), puede ayudar a distinguir la lesion de procesos neoplasicos,
donde los bronquios comunmente estan obstruidos, o comprimidos por las masas

tumorales (183).

Las lesiones pueden cavitar y desarrollar absceso de pulmoén; en ocasiones es
necesario realizar una ecografia toracica, para distinguir si un engrosamiento pleural
representa tejido sélido o componente liquido. El compromiso pleural, especialmente
el empiema, puede ser facilmente detectado por eco-pleura (95). La tomografia

computada es util para definir los hallazgos radiolégicos (95, 184, 185).

Clasicamente las manifestaciones radioldgicas de la Actinomicosis aguda pulmonar
han sido descriptas por Fraser y Pare (186), como neumonia con broncograma aéreo,
no segmentaria, localizada periféricamente y con predileccion por los lobulos
inferiores; mientras que los signos de la Actinomicosis toracica cronica incluyen
lesiones de masa, cavitacion, opacidades alveolares cronicas, compromiso pleural
con engrosamiento o empiema y de la pared tordcica, manifestado por periostitis

ondulante de las costillas y/o destruccion moteada de los cuerpos vertebrales (39).

El hallazgo de Actinomicetos por cultivo, citologia de esputo, o en aspirados de
secreciones, no debe considerarse diagnostico; ya que estas muestras pueden estar
contaminadas con la flora oral. La fibrobroncoscopia con lavado broncoalveolar y
biopsia transbronquial, es un procedimiento util, minimamente invasivo; pero la

rentabilidad de los resultados positivos es baja.
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Es por ello, que el diagnostico requiere una combinacion de multiples técnicas,
incluyendo un cultivo positivo, o demostracion histopatologica del tejido infectado, o
de los granulos de azufre; en correlacion con los hallazgos clinicos, radiologicos y la

respuesta al tratamiento antibidtico (95).

Destacamos que el diagnostico etiologico en esta serie fue realizado por puncion
percutanea pulmonar en dos casos y estudio de la pieza quirurgica en uno, siendo el

lavado broncoalveolar positivo en un caso (187).

El diagnostico de Actinomicosis pulmonar puede complicarse por dificultades en el
aislamiento del microorganismo, como lo describe Bennhoff (19); ya que los cultivos
positivos son obtenidos en aproximadamente el 50 % de los pacientes, debido al
sobrecrecimiento de las bacterias sinergisticas, un cultivo inapropiado para
anaerobios o un tratamiento antibidtico previo, que suprime los microorganismos
viables. Debido a esto, algunos autores recomiendan mas de una aspiracion o biopsia

transbronquial (95).

En este estudio, concordando con la bibliografia, la fibrobroncoscopia con lavado
broncoalveolar arrojé resultados negativos en 3 casos; que fueron ulteriormente
diagnosticados por punciéon percutanea pulmonar en 2 y por toracotomia con

lobectomia en 1 de ellos (93, 95,187, 188).

La toracotomia ha sido en el pasado un método frecuente de diagnostico en la

Actinomicosis toracica y lo continua siendo.

Los diagndsticos diferenciales incluyeron carcinoma pulmonar broncogénico o
alveolar y enfermedades granulomatosas, principalmente tuberculosis, nocardiosis y
micosis como histoplasmosis, criptococosis o blastomicosis; infecciones anaerobias
mixtas, linfoma, mesotelioma o infarto pulmonar (20). Harvey, Cantrell y Fisher
(14), encuentran que muchos pacientes de su serie, con Actinomicosis toracica o
abdominal, fueron inicialmente diagnosticados como tumor o tuberculosis; lo que
concuerda con este estudio, en donde se investigd tuberculosis y neoplasia, e incluso

un paciente recibi6 tratamiento completo con drogas tuberculostaticas.
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La Actinomicosis mediastinal (21), puede presentarse por diseminaciéon contigua a
partir de la infeccion pulmonar; pero también por perforacidon esofagica traumatica o
secundaria a cirugia toracica, perforacion traqueo-bronquial, trauma penetrante de

torax, o la extension de la enfermedad cervicofacial o abdominal.

En su estudio de 57 casos de Actinomicosis durante 36 afios, Weese y Smith (2),
describen solo dos pacientes con compromiso mediastinal, uno a partir de foco
primario pulmonar y otro postrauma toracico con perforacion de esofago. En el
estudio de Brown (12) de 181 casos, 4 pacientes tenian compromiso cardiaco o de
mediastino. En la revision de Dutton (189), de 86 casos de Actinomicosis cardiaca,

solo en 4,5% de los pacientes el sitio primario fue el mediastino.

En la mayoria de los casos (75%), involucra las estructuras cardiacas a partir de un
foco intratoracico; siendo la pericarditis la forma comun, inicialmente asintomatica,
pero que puede progresar a un taponamiento cardiaco o hacia una pericarditis

constrictiva y adhesiva (190, 191).

La miocarditis y la endocarditis son menos frecuentes, llegando por extension desde
el pericardio en la primera, o por via hematdgena inicial en la endocarditis (192, 193,

194, 195, 196, 197).

El compromiso del mediastino anterior puede producir masas aisladas o sindrome de
la vena cava superior; siendo rara la osteomielitis esternal. El compromiso del
mediastino posterior, puede afectar el es6fago ocasionando fistulas, o involucrar los

musculos paraespinales, los tejidos blandos o la columna vertebral (1).

Morgan y colaboradores (21), describen 2 casos de Actinomicosis que se presentaron
como masas mediastinales anteriores y posteriores. Los sintomas y signos incluyen
fiebre, malestar, anorexia y dolor toracico; siendo los hallazgos radiolégicos
habituales masas mediastinales, infiltracion difusa y formacion de abscesos o

colecciones de tejidos blandos, sin adenopatias prominentes.

La Actinomicosis mamaria, puede presentarse como absceso Unico o multiple,

recurrente, o simular una neoplasia maligna (198, 199).
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La Actinomicosis abdominal afecta sobre todo a la region ileocecal y representa el
20% de los casos descriptos en la bibliografia (1, 200). La presentacion clinica es
indolente, lo que dificulta el diagndstico; manifestindose por fiebre, dolor
abdominal, pérdida de peso, cambios en el habito intestinal, o sensacion de masa

palpable.

Se presenta ya sea como abscesos o masas abdominales firmes, duras, fijas a los
tejidos subyacentes, que simulan un tumor, invasivas. Pueden aparecer fistulas hacia
la pared abdominal o la zona perianal. El compromiso del colon se observa como
nddulos inflamatorios (1, 200, 201, 202). El diagnostico preoperatorio es dificil,
obteniéndose en menos del 10% de los pacientes (28, 200, 203).

La infeccion intraabdominal se presenta generalmente asociada a ruptura del
apéndice o a perforacion intestinal. La apendicitis con perforacion es el evento
predisponente asociado en 65% de los casos, por lo cual la fosa iliaca derecha es el
sitio primario mas frecuente; mientras que la diverticulitis o perforacion por cuerpo
extrafio de sigmoides o del colon transverso, alcanza al 7,3% de los casos segun la

literatura (1, 14, 200, 201).

La puerta de entrada a nivel géstrico, por ulcera péptica o gastrectomia se presenta en

4,4% de los casos, habiéndose descripto un caso pos-bypass gastrico (1, 200).

Otras puertas de entrada son la diseminacion hematégena, o por propagacion directa
de una infeccion tordcica, o de una infeccion ascendente pelviana asociada a DIU;
una fuente de enfermedad abdominal reconocida con frecuencia creciente (1).
También puede ser secundaria a instrumentacion biliar en la colecistectomia por

video-laparoscopia (1).

La infeccion perirrectal o perianal, puede presentarse por extension de un foco
abdominal o pelviano; o en forma primaria a partir de lesion mucosa o infeccion de

las criptas anales (1, 200, 203).

En esta serie 1 caso se ajusta a lo referido en la bibliografia, pero en otros 3 (75%),

no se present6 una puerta de entrada claramente evidente.
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Ya sea por extension directa desde el foco primario, o por diseminacion a partir de la
circulacion del fluido peritoneal, virtualmente cualquier o6rgano, region o espacio

puede ser afectado (200, 204, 205).

El compromiso intraabdominal se presentd en este estudio, en 4 casos (11,8%),

incluyendo 1 huésped comprometido y 3 inmunocomprometidos (75%).

El cuadro clinico comenz6 con dolor localizado, que posteriormente se generalizo,
nauseas y vomitos, con reaccion peritoneal, defensa, escalofrios y fiebre; siendo la

presentacion abdomen agudo de resolucidon quirtrgica.

El primer paciente, huésped comprometido, con antecedentes de alcoholismo,
hiperuricemia, obesidad, dentadura en mal estado; presentaba diverticulosis
sigmoidea y recidiva de hernia umbilical. Consultdé por dolor abdominal, en
hipogastrio y zona paraumbilical, de tipo célico, de 7 dias de evolucién y nauseas;

apareciendo signos de irritacion peritoneal.

Se realizé laparotomia, encontrandose peritonitis fecaloidea, probable perforacion
del sigmoides y gran plastron diverticular, con secrecion purulenta. La intervencion
quirdrgica demostrd peritonitis fecaloidea, procediéndose a la reseccion intestinal de
sigmoides; cuyo estudio histopatologico demostrd diverticulosis, con Actinomicosis

del epiplon.

El segundo caso, huésped inmunocomprometido, alcoholista, tabaquista, con denta-
dura en mal estado; consulta por dolor abdominal de 2 meses de evolucion,
distencion abdominal, malestar general y fiebre de 38° C a 39° C. Presentd también

nauseas y vomitos, alteraciones del ritmo evacuatorio, diarrea y proctorragia.

Al examen se palp6 una masa dura en hemi-abdomen izquierdo, hepatomegalia e
ictericia. Una fibroscopia con biopsia demostré adenocarcinoma invasor de colon
moderadamente diferenciado; con presencia en la lesion de colonias de
microorganismos, compatibles con Actinomyces spp. Presenté como complicacion
una fistula enterocutdnea. Se realizd tratamiento con ampicilina 4 g/dia IV,
clindamicina 1.800 mg/dia IV y gentamicina 240 mg/dia IV; con evolucion des-

favorable.
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El tercer paciente, procedente de zona rural, huésped inmunocomprometido, con
antecedentes de alcoholismo y carcinoma de proéstata; consulta por dolor epigastrico
irradiado a flanco y fosa iliaca izquierda de tipo continuo, nauseas, vomitos biliosos,

diarrea y defensa en fosa iliaca izquierda, con reaccion peritoneal.

Por ecografia y TAC se visualiza una masa abscedada subhepatica, de aspecto
quistico de 90 x 80 mm de didmetro, con adherencias a cara anterior del bazo,
posterior del estomago y duodeno. Se realizd reseccion del quiste y esplenectomia,
con histopatologia de la pared quistica, que informa infeccion por Actinomyces
Spp. y esplenitis. Se efectiia tratamiento antibidtico con ampicilina 4 g/dia 1V,

metronidazol 1.500 mg/dia IV y amikacina 1 g/dia IV, durante 14 dias.

Los hallazgos tomograficos en la Actinomicosis abdominal, muestran la presencia de
una lesion en forma de masa; con areas focales de atenuacion disminuida o masas

quisticas de pared gruesa, que realzan con contraste (206, 207).

La infeccion esplénica es poco frecuente, al igual que la colecistitis o el compromiso
pancreatico (208, 209, 210). La infeccion peritoneal, del epiplon o retroperitoneo,
que se presenta en forma aislada, probablemente se debe a diseminacion a partir de

una fuente oculta abdominal (205, 211, 212, 213, 214).

El cuarto paciente, procedente también de zona rural, huésped inmuno-
comprometido; con antecedentes de obesidad, diabetes tipo II insulinorrequiriente,
hepatopatia alcohdlica con hipertension portal y sindrome ascitico edematoso,
consultdé por dolor en hipocondrio derecho, hepatomegalia, ictericia y tos con

expectoracion mucopurulenta.

Se diagnosticé en biopsia por congelacion intraquirargica, de la masa tumoral,
Actinomicosis; presentando una lesion pseudotumoral de l6bulo derecho hepatico,
con diseminacidon secundaria a pulmoén. Persistié como lesidon secuelar la atrofia del
l6bulo derecho hepatico, con hipertrofia del 16bulo izquierdo y conservacion de la
funcion hepatica. El tratamiento se realizd con penicilina G intravenosa 32

millones/UI IV por 30 dias, continuando luego por 2 “afios con penicilina V oral.
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La infeccion hepatica estuvo presente en 5% de todos los casos de Actinomicosis. La
llegada al higado se produce debido a diseminacion por contigiiidad a partir de un
foco abdominal, o a distancia por via hematogena; ya sea de otro foco intra-
abdominal, o extraabdominal (1, 215). El compromiso hepatico es frecuente en la
Actinomicosis diseminada (1). La aparicion como entidad aislada primaria,

probablemente se debe a diseminacién hematdgena a partir de un foco criptico (216).

La presentacion usual es absceso Unico o multiple, o lesiones que sugieren neoplasia
(217, 218). Generalmente el curso clinico es indolente a diferencia del causado por
otros microorganismos productores de abscesos pidgenos; aunque la presencia de
bacterias sinérgicas puede agudizar el curso. La presentacion clinica esta referida a
un sindrome de hipocondrio derecho, con alteracion del hepatograma, pero con

funcion hepatica conservada.

El diagnostico puede realizarse por puncion percutanea guiada por imagenes, o
cirugia (1). Las complicaciones y secuelas son la extension al torax, colestasis,

colangitis, trombosis u oclusion de la vena porta (216, 218, 219, 220).

El diagnoéstico definitivo de Actinomicosis abdominal, se realiza mediante el
aislamiento o visualizacion histoldgica del microorganismo en muestras biologicas.
El aislamiento microbiologico es dificil, con una tasa de cultivos negativos de hasta

el 76% (200).

La Actinomicosis de la pelvis puede producirse por diseminacion de un foco
contiguo a nivel intrabdominal, como apendicitis o patologia rectal; sin embargo
actualmente la puerta de entrada es ascendente, en asociacion a la presencia de
cualquier tipo de DIU u otro cuerpo extrafio, como pesarios, restos Oseos fetales,

gasas, o elementos metalicos retenidos (1, 221, 222).

En promedio, el tiempo de colocacion de acuerdo a la literatura es de 8 afios, en los
casos asociados a Actinomicosis; siendo improbable hasta el afio, aumentando el
riesgo después del ano. La Actinomicosis pélvica se ha presentado meses después de
la remocion del DIU, por lo que una historia de uso previo es un dato importante al

considerar el diagnostico presuntivo (1).
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La infeccion pelviana, con compromiso ginecoldgico, se presentd en 8 pacientes,
(23,5%); de las cudles en 6 estuvo asociada a DIU (75%) y en 2 a tumor ovarico
(25%). Siete pacientes (87,5%), fueron huéspedes comprometidas y una inmuno-

comprometida (12,5%).

La media etaria de los casos asociados a DIU fue de 45 aos; incluyendo pacientes
en etapa perimenopausica, que lo tuvieron colocado por una década, o mayor tiempo.
El tiempo de colocacion abarcd de 7 a 15 afios, con un rango de 8 afos, presentando

una media de 10 afos; siendo algo mayor que el sehalado por la bibliografia (1).

La presentacion es tipicamente indolente, con fiebre, pérdida de peso, dolor
abdominal, secreciones o hemorragia vaginal. Las formas tempranas incluyen la
endometritis; siendo la siguiente etapa la apariciéon de una masa pélvica, o un absceso

ovarico uni o bilateral (223, 224).

Una paciente, huésped comprometida, con antecedentes de dismenorrea, portadora
de dispositivo intrauterino durante diez afos, luego de cesarea, sin control
ginecoldgico; consulta por presentar una tumoraciéon abdominal localizada en
hipogastrio, que aumenta progresivamente de tamafio, de 20 dias de evolucion, con

dolor de tipo continuo, fiebre de 38° C y escaloftios.

Al examen fisico se observd el abdomen levemente distendido, asimétrico, y se palpd
una masa tumoral de 6,5 cm x 10 cm x 4 cm de didmetro. Fue intervenida
quirdrgicamente, comprobdndose infiltracion muscular con fibrosis y prolongacion a
la cavidad pélvica. La semiologia quirurgica evidencié una masa tumoral en ovario

izquierdo de 7 cm x 7 cm x 3 cm de diametro.

El diagnostico se realizd por histopatologia cuyo informe fue: Actinomicosis del
tejido fibro-adiposo de la pared abdominal; de ovario con absceso central y
salpingitis cronica supurada. El tratamiento se realizd con penicilina G sédica 24
millones Ul/dia IV por 15 dias, lincomicina 1.200 mg/dia IV por 15 dias y luego

penicilina V oral 3 millones Ul/dia, hasta completar 6 meses.

La segunda paciente, huésped comprometida, con antecedentes de colocacion de

DIU por 10 afos, retirado 3 meses antes de la consulta; presenta una tumoracion
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pelviana, pérdida de 12 kg de peso en 3 meses y fiebre de 38,3° C. Al examen se
observa una induracién de la pared abdominal inferior; con una masa no dolorosa,
fija, de consistencia aumentada en hipogastrio y ambas fosas iliacas, que se extiende

hasta epigastrio.

Se diagnostica pelvis congelada y se realiza TAC y laparotomia; encontrandose un
tumor anexial, infiltrativo hacia la grasa mesentérica, con adenomegalias pelvianas,

hipogastricas, retroperitoneales superiores, paraaorticas izquierdas y hepatomegalia.

Se realiza puncion biopsia guiada por TAC de masa intrauterina, con estudio directo
y cultivo positivo para Actinomyces spp. y Streptococcus viridans. El
tratamiento se efectia con penicilina G sodica 18 millones Ul/dia IV y clindamicina
1.800 mg/dia IV por 8 dias; continuando luego con amoxicilina-clavulanico;

completando 6 meses de tratamiento.

El diagnostico generalmente es tardio, llegdndose al reconocimiento a veces como
pelvis congelada”, que simula una neoplasia o endometriosis; sin embargo la

tomografia computada o la resonancia magnética, pueden sugerir Actinomicosis (1,

2,221, 225, 226).

La tercera paciente, huésped comprometida, con DIU colocado > de 15 afios,
tabaquista; consulté por dolor en mesogastrio, irradiado a zona peri-umbilical y
ambas fosas iliacas, dolor lumbar bilateral, distension abdominal, nauseas y fiebre de

38,2° C, con defensa y peritonismo al examen.

Se realizd diagnostico de abdomen agudo oclusivo, hallandose en la radiografia
directa, distension de asas de delgado, con engrosamiento de la pared. En la
laparotomia se encontrd liquido purulento en cavidad, con coleccidon que involucra la
trompa derecha, se efectu6 anexectomia y se retird DIU; aislandose en examen

directo y cultivo de DIU y de material intrauterino Actinomyces spp.

El tratamiento se efectué con ampicilina 4 g/dia IV, metronidazol 1.500 mg/dia IV y
gentamicina 240 mg/dia IV por 4 dias y luego via oral con amoxicilina-clavulénico,

por 30 dias y amoxicilina, hasta completar 4 meses en total.
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La enfermedad frecuentemente compromete los uréteres, la vejiga o ambos, con

hidronefrosis y dilatacion del uréter, siendo menos frecuente la afectacion renal.

La extension al abdomen puede ocasionar entrampamiento de asas de intestino
delgado o grueso, con obstruccion o fistulas y extension a la pared con fistulizacion.
La diseminacion puede ocasionar peritonitis, compromiso 0seo pélvico, toracico o

diseminacion hematogena (1).

Una paciente, huésped comprometida, con antecedentes de colocacion de DIU > 7
afos, presentd una metrorragia prolongada durante nueve dias; quince dias previos a
comenzar con un cuadro abdominal agudo, con dolor continuo en epigastrio
irradiado a hipocondrio, flanco y fosa iliaca derecha, de progresiva intensidad, con

reaccion peritoneal.

En la intervencion quirurgica se evidencid pelviperitonitis, con absceso pelviano y
posteriormente, en la reintervencion, se observo el compromiso de los espacios
parietocolico derecho y subfrénico. El material obtenido por puncién del absceso
pélvico desarrolld en cultivo Actinomyces spp. El tratamiento se realizdo con

clindamicina 1.800 mg/dia y gentamicina 240 mg/dia.

Otra paciente, huésped comprometida, portadora de DIU durante 10 afios, con
antecedentes de quistectomia de ovario 4 meses antes y extraccion de DIU 3 meses
previos a la consulta; comienza con dolor tipo colico en hipocondrio derecho de 6

meses de evolucion, nauseas y vomitos.

En la laparotomia se observa un proceso tumoral del angulo hepatico del colon, que
infiltra la pared y compromete las asas de intestino delgado, con adherencias al
higado; ademés de una tumoracién anexial y uterina de consistencia aumentada,
diagnosticandose en la pieza quirurgica Actinomicosis peritoneal e intestinal, con
perforacion del ileon. Se realiza tratamiento con ampicilina 4 g/dia IV, metronidazol
1.500 mg/dia IV y gentamicina 240 mg/dia IV; continuando luego via oral, con

amoxicilina-clavuldnico por 30 dias y después amoxicilina hasta completar 9 meses.

La sexta paciente portadora de DIU durante 8 afios, huésped comprometida; con

antecedentes de alcoholismo, dentadura en mal estado y extraccion de poélipos
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rectales 15 dias antes de la consulta; presentdé fiebre prolongada de 37,5° C,
sudoracion nocturna, astenia, pérdida de peso de 11 kg en 30 dias, subictericia, dolor
abdominal en zona periumbilical, hipogastrio y fosas iliacas, irradiado a zona lumbar

y a miembros inferiores.

Se acompana el cuadro de distension abdominal, diarrea, proctorragia y parestesias
en miembros inferiores. Un estudio endoscopico de colon demostrd una estenosis de
la luz, de 10 cm de longitud, en la unidn recto-sigmoidea, con una imagen vegetante.
Se extrae DIU, encontrandose gran cantidad de material purulento, en cavidad

uterina.

En la intervencion quirurgica se encontr6 una masa anexial derecha, cuyo estudio
demuestra Actinomicosis, con salpingooforitis cronica abscedada. Se inici6 trata-
miento con ampicilina 4 g/dia IV, metronidazol 1.500 mg/dia IV, gentamicina 240

mg/dia IV, continuando con otros esquemas; por un tiempo total de 9 meses.

Se considera prudente remover el DIU, si se presentan sintomas como dolor,
hemorragia, o secreciones que no pueden ser atribuidas a otro patégeno; teniendo en
cuenta el aislamiento de Actinomyces spp. en cultivo, o de microorganismos
Actinomyces-like en la tincion de Papanicolaou de muestra cervical, lo que se

presenta en un promedio de 7% de las mujeres que utilizan DIU (1, 222).

Un curso de 14 dias de penicilina o tetraciclina deberia administrarse para tratar una

posible Actinomicosis temprana (1).

Otra paciente, huésped comprometida, con antecedentes de quiste de ovario derecho
y dismenorrea; comienza con dolor en fosa iliaca derecha e hipogastrio, irradiado a
miembro inferior derecho, con defensa y signos de irritacién peritoneal, refiriendo

una pérdida de 7 kg de peso, en 20 dias.

Se realizd6 ecografia que demuestra un tumor sélido en anexo derecho e
hidronefrosis. En la exploracion quirurgica, se halld una masa pélvica, ubicada en
cara posterior del ttero y anexo derecho de 10 cm x 10 cm. La lesion tumoral
presenta numerosas formaciones cavitarias de hasta 1 cm; con material purulento

verdoso, espeso, siendo el resto de la masa de color amarillo, trabeculada. El informe
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de la pieza quirurgica indica material anexial, con reaccion inflamatoria aguda y

cronica y colonias de microorganismos compatibles con Actinomyces spp.

Se efectud tratamiento con ampicilina-sulbactam 6 g/dia IV, clindamicina 1.800
mg/dia IV y gentamicina 240 mg/dia IV, por 5 dias y luego con amoxicilina oral

hasta completar 8 meses (223, 224).

En este caso llama la atencion la presencia de Actinomyces spp; asociada a una
lesion benigna de ovario, diagnosticada previamente por imagenes y en la biopsia por
congelacion; la cudl es invadida por la bacteria, que altera y reemplaza el tejido

anexial, transformandolo en una tumoracion supurativa (224).

Una paciente, huésped inmunocomprometida, con antecedentes de dentadura en mal
estado y quiste de ovario izquierdo, diagnosticado 3 meses antes del ingreso;
consulto por presentar dolor abdominal difuso en epigastrio, irradiado a ambas fosas
iliacas, hipogastrio y region lumbar, con defensa. Se acompainé de signos de reaccion

peritoneal, fiebre de 39° C, escalofrios, sudoracion, nauseas, vomitos y diarrea.

En la exploracion quirtrgica se observo liquido seropurulento en cavidad; en ovario
izquierdo un quiste de aspecto purulento de 10 x 10 cm y dilatacién de la trompa;
informandose en el material de la pieza quirargica, trompa y ambos ovarios, focos
supurativos y colonias de Actinomyces spp; salpingooforitis aguda supurada por
Actinomyces spp; y neoplasia epitelial maligna de ovario izquierdo, tumor de

Brenner.

El tratamiento se realiz6 con penicilina G sodica 12 millones Ul/dia IV, conjunta-
mente con clindamicina 2.400 mg/dia IV y gentamicina 240 mg/dia IV; continuando

luego con amoxicilina oral, por 6 meses.

Debe destacarse la asociacion de Actinomicosis y cancer, en este caso con un tumor
maligno de ovario, de células transicionales de Brenner, con alta agresividad;
resaltando el grado de invasion alcanzado por la bacteria, que comprometié a ambos
anexos, no hallandose referencias extensas en la bibliografia, respecto a la asociacion

con quistes benignos o tumores malignos de ovario.
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La Actinomicosis 0sea es una forma infrecuente de la enfermedad. Generalmente se
produce por extension directa, a partir de un foco adyacente de los tejidos blandos; o
es secundaria a traumas como fractura de maxilar, radionecrosis o inyecciones de
bifosfonatos en huesos maxilares (1, 227, 228). También puede producirse por

diseminacion hematogena (1).

La presentacion o6sea se observo en el 11,8% de los casos en esta serie,
encontrandose en 3 huéspedes comprometidos (75%) y en 1 inmunocomprometido

(25%); como sitio primario.

Un paciente, huésped comprometido, con antecedentes de malformacion dentaria,
quistes 6seos en maxilar inferior y paladar y toérax en quilla, con osteotomia por
quistes de maxilar y paladar 5 y 7 afios antes; comienza con una tumoraciéon dura y
dolorosa en el maxilar inferior izquierdo, de 4 meses de evolucion. Una fistula se
abre hacia la cavidad oral, drenando material purulento maloliente. Presenta también

adenopatia cervical bilateral movil, no dolorosa y fiebre.

En la ortopantomografia se observan signos de osteomielitis con destruccion osea. La
TAC demuestra una lesion expansiva endomedular, en ambas ramas horizontales de
maxilar inferior, con imagenes aéreas en su interior y fistula a cavidad oral; sin

compromiso de tejidos blandos.

La biopsia de material obtenido por curetaje de los secuestros dseos, muestra
colonias de Actinomyces spp; con osteomielitis cronica. Se realizé tratamiento con
penicilina G sddica 16 millones Ul/dia IV, continuando luego con amoxicilina via

oral; completando 6 meses.

En este caso ante la presencia de una patologia congénita de maxilar, como
enfermedad predisponente, el antecedente de cirugia previa, constituye un factor
desencadenante del ingreso y alojamiento de la bacteria a nivel dseo; como flora

unica, limitada al hueso y sin compromiso de tejidos blandos.

Otra paciente, huésped inmunocomprometida, con diagnostico de infeccion por VIH-
Sida, en estadio C 3 del CDC, con diagndstico 6 afos antes de la consulta; se

encontraba en tratamiento con Efavirenz, Stavudina y Abacavir, con carga viral
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inicial de 125.658 copias/ml y recuento de CD 4" de 130/mm® (23%). Presentd como
enfermedades marcadoras, neumonia por Pneumocystis jirovecii, TBC pulmonar y
hepatica, candidiasis esofagica, infeccion por virus Papiloma humano (HPV)
cervical; asi como Herpes simplex genital recurrente, desnutricion calorico-proteica
con sindrome consuntivo, sindrome anémico y antecedentes de dentadura en mal

estado, con exodoncia de 3 piezas dentarias molares.

Consultd por dolor, eritema, deformidad, absceso localizado y fistula de maxilar
inferior derecho; con supuracion de olor fétido. La radiografia demostrd secuestro

0seo, con destruccion y fractura del angulo derecho del maxilar.

Se inici0 tratamiento con clindamicina y ciprofloxacina, sin respuesta al mismo;
efectuandose curetaje del maxilar con reseccion de secuestros 0seos, cuya biopsia
demuestra infiltrado polimorfonuclear neutréfilo, con necrosis, fibrosis, signos de
remodelacion 6sea y colonias de Actinomyces spp; con osteomielitis aguda y
cronica. El cultivo mostré desarrollo de Enterococcos faecalis, como

microorganismo acompafante.

Se realiz6 cirugia con reseccion Osea, colocacion de placa de titanio y tratamiento
antibidtico con penicilina G sddica 10 millones Ul/dia IV, clindamicina 1.800 mg/dia
IV y gentamicina 160 mg/dia IV; continuando luego con amoxicilina, hasta com-

pletar 1 afio de tratamiento.

La asociacion de osteomielitis maxilar por Actinomyces spp.y VIH-Sida es infre-
cuente; demostrando en este caso un comportamiento invasivo y destructivo a nivel
6seo y de los tejidos blandos (227). En esta serie de 37 casos de Actinomicosis, 8,1%

de los pacientes presentaron infeccion por VIH.

Una paciente procedente de zona rural, huésped comprometida, consultdé por dolor
permanente en tobillo izquierdo, de 8 anos de evolucion; impotencia funcional,
disbasia, deformidad y tulceras extensas en cara interna de tobillo y dorso del pie. La

radiografia de pie muestra lesiones compatibles con osteomielitis.
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Se realizd6 amputacion infrapatelar hallindose en el estudio histopatologico micro-
abscesos con colonias de Actinomyces spp; diagnosticindose Actinomicosis y

osteomielitis cronica en actividad.

La infeccion de las extremidades, aunque infrecuente, puede estar precedida por un
traumatismo cerrado o abierto, que afecta el area, o ser el resultado de la disemina-
cién hematdgena, a partir de focos cripticos. Pueden estar involucrados los tejidos
blandos, con presencia de fistulas o abscesos y el hueso en forma de periostitis u

osteomielitis aguda o crénica; con un curso prolongado e indolente (1).

Otra paciente, procedente de zona rural, huésped comprometida, con antecedentes de
una cirugia pulmonar 10 afios antes; consultd por debilidad de miembros inferiores
de 3 afios y medio de evolucion, retencion urinaria desde hace 2 afios, incontinencia

fecal, paraparesia, hipoestesia y anestesia, con sindrome de compresion medular.

Una RMN demuestra fusion de los cuerpos vertebrales D6° D7°, con alteraciones
Oseas y osteomielitis vertebral D4°, D5°, D6°, D7°, D8°, tejido fibrocicatrizal
epidural y de fordmenes a nivel de D7°, D8°, D9°; con compresion irregular del saco
dural y compromiso del cordon medular, que se visualiza de contornos irregulares e
intensidad disminuida de D5° a D9°. Se observan alteraciones pleuropulmonares de

D5° a D9°.

Se realizd laminectomia desde D4° a D8°, con extraccion del tejido fibrocicatrizal
adherido al saco dural; que en el estudio histopatdlogico presentd un aspecto
granulomatoso, con necrosis y colonias de Actinomyces spp. Se realizo tratamiento

con amoxicilina-clavulanico 2 g/dia via oral, por 12 meses.

La osteomielitis vertebral fue la forma mas frecuente de compromiso dseo, en la era
preantibidtica; a partir de un foco toracico o abdominal, por extension directa (229).

La siembra por via hematdgena, a partir de una fuente oculta es menos frecuente (1).

Clinicamente se asemeja a la tuberculosis vertebral. Debido a la lenta progresion de
la enfermedad se produce la destruccion vertebral y la formacion de hueso nuevo
conjuntamente, lo que ocasiona en la radiografia una apariencia moteada, aserrada o

de panal de abejas en el tejido 6seo. Con el avance del proceso, las apofisis
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transversas, los pediculos y las ap6fisis espinosas son involucrados; mientras que en

la tuberculosis estan conservados (230).

El colapso vertebral y el estrechamiento del espacio interdiscal son raramente vistos,
a diferencia de la tuberculosis; sin embargo en este caso se presento fusion vertebral,
con estrechamiento del espacio; mientras que en otro caso de diseminacion
secundaria a columna dorsal a partir de pulmén derecho, se produjo el colapso
vertebral. Puede ocurrir extension al espacio epidural, con compresion de la médula

espinal, como se observo en dos casos de esta serie (230).

Otras localizaciones como craneo, costillas, clavicula, esternon, escapula o pelvis
pueden ocurrir por extension de una enfermedad oro-facial, toracica o abdominal

(231, 232).

La infeccion protésica por Actinomyces spp. se ha documentado en cadera y
rodilla; presentandose en la etapa temprana cuando es postquirurgica, al introducirse
la bacteria en el periodo perioperatorio y en forma tardia cuando la diseminacion es

hematogena, desde un foco distante (47, 48, 233).

La artritis de rodilla por Actinomyces spp. se ha presentado asociada a trauma pre-

vio, inyeccion de hialuronato, o diseminacion hematogena (1).

Ademas, en 5 casos de este estudio (13,5%), se observo compromiso dseo debido a

diseminacion secundaria por contigiiidad:

A partir de foco pulmonar neumonico en 2 casos, hacia 1°, 2° y 4° arcos costales y 1°
y 2° vertebras dorsales; desde foco periocular hacia huesos propios de la nariz; de
micetoma podal hacia falanges y 1° metatarso-falange de dedo mayor de pie derecho,
y en micetoma de miembro superior izquierdo, la extension al tejido dseo de mano y
antebrazo. Otro paciente con micetoma podal presentd solamente osteoporosis en

falanges dseas.

El compromiso neurolégico se presentd en 2 casos (5,4%), como diseminacion
secundaria por contigiiidad, con sindrome de compresion medular, invasion de
tejidos blandos y osteomielitis vertebral dorsal, a partir de un foco pulmonar

neumoOnico en un caso y de fuente inaparente en el otro, aunque la paciente
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presentaba lesiones residuales de un procedimiento quirurgico pulmonar previo, que

se observo en las imagenes de resonancia magnética.

La enfermedad epidural espinal puede deberse a la extension directa desde un sitio
primario cervical, toracico o abdominal; asociandose con una osteomielitis contigua,

pudiendo producir compresion medular (234, 235, 236, 237).

El compromiso del sistema nervioso central es infrecuente (1, 238). La fuente puede
ser hematogena o por contigiiidad, con extension de un foco oral o cervicofacial. La
duracion media de los sintomas fue de 2,1 meses, siendo el absceso cerebral la
presentacion mas frecuente; pudiendo ser unico o multiple (239). Los sintomas y

signos son cefalea, fiebre y signos neurolédgicos focales.

Las imdgenes de tomografia computarizada o resonancia magnética muestran
lesiones de pared gruesa irregular o nodular, que refuerza en anillo con el contraste.
Pueden ser multiloculadas y rodeadas de edema y areas de baja atenuacion; hallazgos
también consistentes con absceso pidogeno o tumor. Menos frecuentemente pueden

hallarse n6dulos o0 masas llamados Actinomicetomas o granulomas actinomicoticos.

Por diseminacion de un foco parameningeo puede originarse una meningitis de
presentacion aguda o cronica. El liquido cefalorraquideo presenta normo o hipo-
glucorraquia, proteinas elevadas, pleocitosis linfocitica y cultivos negativos, siendo

mas factible la identificacion bacterioldgica en el examen directo (1, 240, 241, 242).

Se estudiaron las formas de diseminacion organica, a partir de los sitios primarios,
con diseminacidn secundaria a distancia o por contigliidad. Se observo diseminacion
secundaria en la mayoria de los casos (86,5%); mientras que 13,5% no la

presentaron.

La bibliografia refiere, en algunos trabajos, valores inferiores para la diseminacion
secundaria. Segiin Weese y Smith (2), en 57 pacientes, 16 (28,1%), presentaron
diseminacion secundaria. En la serie de Harvey, Cantrell y Fisher (14), de 37
pacientes 33 (89,2%) la presentaron, mientras que no la demostraron un paciente con

amigdalitis, otro con absceso cerebral y dos con absceso pulmonar.
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En esta serie no ocurrié diseminacion secundaria en 5 pacientes (13,5%), con tlceras
de mucosa digestiva, oral en dos casos, faringea incluyendo amigdala en un caso y

esofagica en dos.

La via hematdégena con hemocultivos positivos y diseminacion sistémica se observo
en 9,4% de los casos y la via hematogena a distancia, con hemocultivos negativos en

3,1%,; totalizando 12,5% de los casos.

La diseminacion a distancia, con aislamiento en hemocultivos seriados positivos no
ha sido fehacientemente documentada por la literatura, que refiere que la disemina-
cion hematdgena, aunque infrecuente, puede ser producida por todos los agentes de
Actinomicosis, resultando en un compromiso multiorganico; siendo Actinomyces
meyeri, el que tendria mayor capacidad de producir éste sindrome. La enfermedad

en cualquier localizacioén puede servir de puerta de entrada.

En la serie de Harvey, Cantrell y Fisher (14), la diseminacion hematogena se eviden-

ci6 en 10,8% de los casos; pero no fue demostrada por aislamiento en hemocultivos.

La via linfatica regional, se observo en 6,2% de los casos, incluyendo mecanismos
mixtos, hematodgena y linfatica o por contigliidad y linfatica, en 2 pacientes trans-

plantados renales.

La via de diseminacion secundaria por contigiiidad se observd en 28 pacientes,
(87,5%), manifestindose en 100% de los pacientes con las presentaciones
cervicofacial ganglionar, periocular, de tejidos blandos, torécica, pelviana y dsea.
Presentaron extension por contigiiidad, el 75% de los casos abdominales; ya que en
uno de ellos la diseminacion fue por via hematdgena, y solo 16,6% de los casos de

compromiso digestivo con ulceras mucosas.

Los sitios de diseminacion secundaria por contigiiidad fueron a tejidos blandos en 12
casos (32,4%), incluyendo 3 casos con compromiso 6seo; hacia abdomen en 11 casos
(29,7%), 3 de ellos con afectacion de la pared abdominal y 4 de aparato urinario; y a
torax en 5 casos (13,5%), incluyendo 2 casos con invasion dsea de columna vertebral

y compresion medular.
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Se estudio6 la asociacion estadistica entre la presencia de diseminacion secundaria y
el sexo, observandose que 86,4% de los pacientes de sexo masculino y 86,7% de los
de sexo femenino, tuvieron diseminacion secundaria; no observandose diferencias
estadisticamente significativas en la proporcion de pacientes con diseminacion
secundaria por sexo. Sin embargo, por el analisis de los odds ratios: 1,03 (OR), se
identificd que la probabilidad de presentar diseminacion secundaria, es mayor para el

sexo femenino que para el masculino.

Se estudié también la asociacion entre la presencia de diseminacion secundaria y el
tipo de huésped, observandose niveles significativos en el test de Fisher, con valor p:
< 0,05 y en el andlisis de los odds ratios (OR): 6,67; que demuestran diferencias
estadisticas, existiendo una asociacion significativa y mayor probabilidad de presen-
tar diseminacion secundaria, para los huéspedes comprometidos, que para los

inmunocomprometidos.

Con respecto a la puerta de entrada del proceso infeccioso, ésta fue aparente en
51,4% de los casos; sin embargo se observo que en 48,6% de ellos fue inaparente,
correspondiendo 8,1% a la presentacion sistémica y 40,5% a la presentacion localiza-

da.

En la presentacion sistémica, en 100% de los casos la puerta de entrada fue
inaparente, con sepsis; debiendo destacarse que no se pudo identificar ningun sitio

primario evidente y que el cuadro clinico inicial fue de bacteriemia.

La Actinomicosis que aparece en organos aislados o en localizaciones infrecuentes,
representa situaciones en las cuales la puerta de entrada no siempre es evidente; ya

que esta infeccion puede afectar virtualmente cualquier sitio corporal.

La presentacion como infeccion de piel y tejidos blandos, sin puerta de entrada
evidente, o con el antecedente de un trauma menor, abre el interrogante acerca de
codmo arribd la bacteria a esa localizacion, teniendo en cuenta que es un
microorganismo anaerobio estricto o facultativo, que no forma parte de la flora
normal de la piel y que no ha sido aislado del suelo o del agua; estableciéndose la
hipotesis de la diseminacién hematogena. Esta se desarrollaria a partir de

bacteriemias transitorias a distancia, desde un sitio desconocido, o que al menos ha
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pasado inadvertido, en los lugares de habitat del microorganismo. El trauma previo

favoreceria la localizacion in situ.

La aparicion como abscesos de organos o cavidades aislados (higado, subhepatico,
periesplénico), implica una diseminacion hematdgena silenciosa e importante, a

partir de un foco a distancia.

La presentacion en ganglios del area cervicofacial, con compromiso circundante de
los tejidos blandos, sin una manifestacion evidente de infeccion orofaringea; lleva a

inferir que la via de llegada fue hematdgena o linfatica.

Los estudios complementarios de diagndstico por imagenes, se realizaron en 86,4%

de los pacientes.

La radiologia convencional se efectu6 en 68,8% de los casos; mientras que la
ecografia fue el método mas elegido, realizdndose en 93,8%. La tomografia axial
computarizada se efectud en 53,1% y la resonancia magnética nuclear en 6,3% de
los casos. La centellografia ¢sea corporal total con Tc 99, se realizé en 3,1% de ellos,

para descartar metéstasis tumoral.

La radiologia convencional es de gran utilidad en la identificacion primaria de las

lesiones, siendo las de térax y Osea, solicitadas con mayor frecuencia.

La ecografia fue el método de eleccion, ampliamente disponible, de bajo costo y de
gran utilidad en las distintas localizaciones, especialmente en la abdominal, donde se
solicitd con mayor frecuencia; seguida por la pelviana y la de tejidos blandos. En

algunos casos fue suficiente para tomar conductas diagndstico-terapéuticas.

La tomografia computarizada fue muy util en delinear los hallazgos radiologicos
previos, especialmente en las presentaciones toracica, abdominal y pelviana, cuyos

rasgos se han mencionado.

La puncién aspiracion con aguja fina, guiada por ultrasonido o tomografia, fue
utilizada con éxito para la obtencion de muestras clinicas para el diagnéstico, siendo

un procedimiento minimamente invasivo (243, 244).
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La resonancia magnética nuclear se realizd en menor proporcion, resultando de gran
utilidad en el estudio de la patologia d6sea; especialmente de columna vertebral y de
tejidos blandos circundantes. Recientemente se ha comunicado la captacion positiva,
en la tomografia por emision de positrones (PET-TC) de la Actinomicosis en

lesiones esofagicas, pudiendo simular una neoplasia (1).

El laboratorio demostr6 anemia y leucocitosis franca con neutrofilia, con eosinodfilos
normales o levemente aumentados. La eritrosedimentacion se detectd muy acelerada,
de 70 a 150 mm/h y la proteina C reactiva fue positiva. Hubo elevacion de
transaminasas, al doble o triple de los valores normales; con mayor elevacion aun de
la fosfatasa alcalina y GGT, e hiperbilirrubinemia a predominio directa (colestasis,

higado de sepsis). Se encontrd hipoalbuminemia con hipergammaglobulinemia.

Los estudios complementarios de laboratorio fueron multiples. El hemocitolégico se
realizd en 75,7% de los casos. El recuento de eritrocitos objetivé anemia en el
46,4%; el valor medio de hematocrito se encontré descendido en 35,9% vy la
hemoglobina media estuvo disminuida (11,2 g%); lo que demostrd anemia en 61,5%
de los pacientes estudiados. Estos hallazgos coinciden con cifras de la literatura, que
demuestran anemia en 64% de los pacientes; llegando en algunos estudios a
encontrarse anemia leve a moderada en todos los pacientes, de tipo normocitica,
normocrémica, lo que concuerda con lo observado en esta serie, ya que solo 2 casos

presentaron indices hematimétricos descendidos, estando normales en la mayoria.

El recuento de plaquetas se halld en la mayoria de los pacientes en el limite superior
normal (58,8%), con un rango de 63.000/ mm® a 639.000/mm’. Se encontraron
alteradas en 41,2% de los pacientes, hallindose trombocitopenia en 17,6% vy

trombocitosis en 23,5% de los casos.

Estas alteraciones en un nimero elevado de pacientes, pueden atribuirse al cuadro
infeccioso con afectacion sistémica; estando presentes aun en las manifestaciones
localizadas, ya que el hallazgo de un recuento de plaquetas en limite superior normal,

se puede relacionar al mecanismo de la sepsis.
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El recuento de leucocitos se presentd elevado, con una media de 11.933/mm’,
variando entre 4.600/mm’® y 29.000/mm®. Se encontrd leucocitosis en 73,3% de los

casos, siendo el recuento normal en ¢l 26,7%.

No hubo diferencias segln el sitio primario. En la mayoria de las series se observo
leucocitosis moderada en 52% de los casos; hallindose recuentos superiores a
15.000/mm® en 35% de los casos, los que se correlacionaron a infecciones secunda-

rias severas (2, 14).

Se encontraron recuentos normales en el 48% de los casos de la bibliografia (2, 14) y
hasta en 61% de la serie de Choi (125), sobre Actinomicosis toracica; a diferencia de
los hallazgos de esta serie, que demuestran mayor leucocitosis, siendo un dato
constante en el andlisis de los casos, aunque la diferencia no fue estadisticamente

significativa (valor p: 0,06).

El valor medio de los neutrofilos fue de 75%, eosinofilos 1,5%, linfocitos 20% y
monocitos 3%. Se observd neutrofilia en 70% de los pacientes, neutropenia en 3,3%

y recuento normal de neutréfilos en 26,7% de los casos.

En otras series, el recuento diferencial de leucocitos mostré neutrofilia mayor del
70%, en 66% de los pacientes. El recuento de eosinéfilos, estuvo entre 0-1% en 72%
de los pacientes, mientras que 14% tuvieron > de 5%, hasta 10 %. Debe destacarse
que los eosinodfilos, en los casos estudiados no estuvieron ausentes, como sucede en
otras infecciones agudas; permaneciendo presentes durante la fase sintomadtica, en

recuentos normales en esta serie, lo que coincide con la bibliografia (2, 14).

El recuento total de linfocitos fue normal en la mayoria de los pacientes; hallindose

disminuido en los pacientes con VIH-Sida; llegando en una paciente a 260/mm?.

La velocidad de sedimentacion globular estuvo acelerada en 92% de los casos y
normal en 8%. La media fue de 75,4 mm/h, variando de 10 a 125 mm/h. En 10
pacientes (43,5%), fue > 100 mm/h. En la bibliografia se encontrd acelerada entre
63% y 70% de los casos y normal en 29,4%; en contraste con los resultados de esta

serie, hallandose diferencias estadisticamente significativas (valor p: 0,003); aunque

262



ACTINOMICOSIS: Presentaciones poco frecuentes en Huéspedes Especiales.

en el trabajo de Harvey y colaboradores, estuvo elevada en todos los casos (2, 14,

125).

En el seguimiento se observd que estos parametros continuaron alterados, aun
después de haberse iniciado el tratamiento antibidtico y realizado el procedimiento
quirdrgico, con una lenta resolucion durante meses; lo que concuerda con la
bibliografia, que refiere que el recuento de leucocitos se normaliz6 después de 1 a 3

meses de antibiodticoterapia (2, 14, 125).

Con respecto a la coagulacion, se observo que el factor 11 protrombina se encontr6 en
los limites inferiores normales (entre 50 -70%), en 50% de los pacientes estudiados y
el KPTT estuvo prolongado en 10,5 % de los mismos; lo que puede relacionarse con
el compromiso hepatico por el cuadro infeccioso y en los casos de presentacion

sistémica diseminada, con higado de sepsis y fallo multiorganico.

En el estudio quimico, se observo la glucemia alterada en 28% de los pacientes y en
aquellos con diabetes descompensada, las cifras de glucemia variaron de 111 mg/dl a

326 mg/dl.

La urea estuvo elevada en 22% de los pacientes, con valores entre 52 y 112 mg/dl,
con una media de 69 mg/dl. La creatinina se encontré aumentada en el 30,4% de los
casos, con niveles variables entre 1,26 a 7,59 mg/dl con un valor medio de 2,25
mg/dl; reflejando la presencia de insuficiencia renal preexistente en algunos
pacientes con transplante renal; aunque en la mayoria de ellos, la elevacion fue
secundaria al cuadro séptico, o al compromiso de los uréteres y vejiga, por el avance

de la infeccion.

El estudio de orina demostr6 alteracion en 18,9% de los casos, con proteinuria,
hematuria, glucusuria, cuerpos cetonicos, pigmentos biliares, urobilina, cilindruria y
piuria; en algunos casos con infeccion urinaria concomitante, por microorganismos

comunces.

El hepatograma se presentd alterado en 59,4% de los pacientes, mostrando una
moderada elevacion de las transaminasas, con leve predominio de los valores de

GOT. Se comprobd aumento de la bilirrubina total, con franco predomino de la
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directa en mas del 50% de los casos y aumento de la fosfatasa alcalina en 100% y de
la GGT en 50% de los casos; configurando un perfil de colestasis, compatible con

higado de sepsis, o compromiso secundario por el cuadro bacteriano.

La GPT estuvo elevada en 40% de los pacientes, con niveles medios de 67 U/L y un

incremento de 1-3 veces el valor normal, con un rango de 43 a 114 U/L.

La GOT aument6 en 38,1% de los pacientes, con un valor medio de 75 U/L,
discretamente superior al de GPT, con elevacion de 1-7 veces el valor normal y un

rango de 42 a 233 U/L.

La GGT se encontr6 elevada en 50% de los pacientes, con un nivel medio de 235
U/L, con rango de 86 a 662 U/L; mientras que la fosfatasa alcalina estuvo aumentada

en 100% de los pacientes con nivel medio de 446 U/L y un rango de 145 a 1249 U/L.

La bilirrubina total se observé incrementada en 37,5% de los pacientes, con un nivel
medio de 2,6 mg/dl; pero la bilirrubina directa aument6 en 53,8% de los casos, con

un valor medio de 1,6 mg/dl. La bilirrubina indirecta estuvo elevada solo en 1 caso.

La amilasemia se encontré normal, la CPK estuvo elevada en un solo paciente, con
valores altos (1135 U/L) y la LDH, reactante de fase aguda, se hall6 elevada en
87,5% de los casos estudiados, con un valor medio de 615 U/L y un rango de 259 a

1436 U/L; siendo un marcador constante, que indic6 actividad inflamatoria.

El perfil lipidico, tanto el colesterol total, LDL, HDL y los triglicéridos, no

presentaron alteraciones y el 4cido Urico se encontrd en valores normales.

El ionograma sérico demostré un natremia alterada en el 40,9% de los casos. El Na
estuvo descendido en 27,3% de los casos y elevado en 13,6%. El K se encontrd

descendido en 13,6% de los casos y el cloro estuvo alterado en 30%.

Los gases en sangre se encontraron alterados en 13,5% de los pacientes, con hipoxia,
acidosis o alcalosis metabolica. Estos hallazgos, conjuntamente con las alteraciones
del ionograma, de la natremia, kalemia y cloremia, indican el grado de descompen-

sacion del medio interno alcanzado por los pacientes.
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El proteinograma mostré hipoalbuminemia, con aumento marcado de las globulinas

y en algunos casos, inversion de la relacion albimina/globulina.

Las proteinas totales se encontraron alteradas en 31,2% de los casos, con
disminucién en la mayoria (25%) y aumento en 6,2%. La albiimina estuvo
descendida en 72,2% de los casos con un nivel medio de 2,9 g/dl. Las globulinas
estuvieron alteradas en 60 % de los casos, hallandose en 53% valores aumentados y

en 6,7% valores disminuidos.

La alteracion del proteinograma fue notable; la mayoria de los pacientes presentaron
hipoalbuminemia y mas de la mitad de los casos mostraron hipergammaglobuli-
nemia policlonal, ya sea por un estado nutricional disminuido, o como respuesta al

cuadro séptico en si mismo.

La proteina C reactiva fue positiva en 75% de los pacientes estudiados, con valores
entre 6 y 96 mg/l; como reactante de fase aguda, estaria indicando un proceso sisté-
mico, lo que es acorde a la bibliografia, encontrandose aumentada hasta en 85% de

los casos (125).
La PPD fue positiva con flictenas en 1 paciente del estudio (2,7%).

Los estudios serologicos se realizaron en 7 pacientes (18,9%), incluyendo estudios
para Chagas, Brucelosis, Toxoplasmosis, Hidatidosis, Sifilis, CMV, Hepatitis B, C y
VIH siendo positivas las serologias para CMV en 2 casos (reactivo 1 e indeterminado
1), hepatitis C en 1 caso y Elisa VIH reactivo con Western Blot confirmatorio

positivo en 3 casos.

El recuento de poblaciones linfocitarias demostro que los linfocitos CD 4 estuvieron
descendidos por debajo de 200/mm’*, con una media de 131/mm® y un porcentaje
también bajo, 23%. El recuento de CD 8" estuvo muy disminuido, con un valor de
110/mm* y un porcentaje de 42%. El recuento de linfocitos totales en una paciente

fue de 260/mm’; lo que indica inmunodepresion avanzada.

La carga viral se determind en una paciente por el método estandar, encontrandose
un recuento de < 400 copias /ml; pero la carga viral inicial de esta paciente, antes de

comenzar el tratamiento fue de 125.658 copias/ml, con un logaritmo de 5,6; o sea
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una carga viral alta, con un recuento de linfocitos sumamente disminuidos, indicando

una severa inmunodeficiencia.

Los marcadores tumorales fueron utiles en la investigacion ante la sospecha de un
proceso neoplasico. Se solicitaron el CEA, CA 125, CA 19-9 y alfa feto proteina
(AFP). El antigeno carcinoembrionario (CEA) estuvo elevado en un paciente con
adenocarcinoma de colon y el antigeno carbohidrato CA 125 se encontrd aumentado

en una paciente con tumor ovarico.

En una paciente con tumor de Brenner, se realizd inmunomarcacion con anticuerpos
monoclonales, por inmunohistoquimica, con resultados diagndsticos positivos,

identificandose una neoplasia de origen epitelial transicional.

El diagnéstico definitivo de Actinomicosis se realizd mediante el aislamiento
bacteriologico, o la visualizacion histoldgica del microorganismo en muestras biol6-
gicas. La presencia de granulos de azufre en las muestras de biopsia, es muy
sugestiva de Actinomicosis. Sin embargo el aislamiento bacterioldgico es dificil; ya
sea por la falta de sospecha diagndstica inicial, los requerimientos anaerdbicos del
cultivo, con especies anaerobias estrictas como A. israelii y meyeri, la asociacion

con otras bacterias aerobias o por el uso de antibidticos previo (1, 19).

Actinomyces spp; es aislado en la flora normal endogena de la cavidad oral, aparato
gastrointestinal, secreciones bronquiales y tracto genital femenino. La infeccion se
produce a partir de los comensales endogenos, que invaden los tejidos, diseminando-
se por extension directa o a distancia. Es por ello que el diagndstico requiere una
combinacion de distintos pilares; que incluyen estudios bacteriologicos y anatomo-
patoldgicos, en correlacion con los hallazgos clinicos, el diagndstico por imagenes,

los hallazgos quirtrgicos y la respuesta a la terapia antibiotica.
El diagndstico fue firmemente establecido en todos los casos en esta serie.

El diagndstico bacteriologico se confirmé mediante el aislamiento de la bacteria en

13 casos (35,1%); con examen directo positivo en 12 casos y cultivo en 13 casos.

De estos aislamientos, se obtuvo en hemocultivos seriados en 3 pacientes (7,3%); en

urocultivo en 1 paciente (2,1%) y en aislamiento por puncion aspiracion de tejidos de
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la zona afectada en 10 pacientes (25,7%). En 64,9% de los casos no hubo aislamiento

bacteriologico.

En hemocultivos seriados, se obtuvo en 6/6 muestras positivas en un caso y en 3/3

muestras positivas en otros dos casos.

Los protocolos estandar de hemocultivos suelen proporcionar un frasco aerdbico y
otro anaerdbico por cada juego de hemocultivos; pero el examen de la utilidad y
rentabilidad, ha llevado a la practica de realizar los cultivos anaerdbicos solo por
solicitud especifica, incluyendo dos frascos aerobicos, lo que aumenta la sensibilidad
hacia bacterias aerobias, anaerobias facultativas y hongos. No obstante, la sepsis por
anaerobios, no prevista, situaria a los pacientes en un riesgo elevado de infecciones

graves y potencialmente mortales (1, 90).

El sistema actual de monitoreo automatizado de hemocultivos, permite el uso
selectivo de medios para anaerobios, pero no en forma rutinaria. La determinacion de
las diversas especies de Actinomyces es compleja, sospechandose su presencia por
la identificacion de formas cortas ramificadas, presentando en los medios so6lidos
aspecto difteroide; sin embargo, muestran una ramificacion definida en caldo de
tioglicolato, siendo indol negativos; algunos catalasa negativos como A. Israelli,
naeslundii y otros catalasa positivos como neuii y viscosus. A. israelliy meyeri
son anaerobios estrictos, mientras que A. naeslundii, viscosus y odontolitycus,

crecen en medios aerdbicos con suplemento de CO 2 (90, 245, 246).

Su identificacion se logra mediante pruebas bioquimicas (ureasa, catalasa, hidrolisis
de gelatina, fermentacion de celobiosa, trehalosa y arabinosa), cromatografia en gas

liquido, pruebas fenotipicas y genotipicas (90, 245, 246).

El estudio del antibiograma por dilucion, en los casos en que se realizo, tanto para las
cepas aisladas de hemocultivos como de urocultivo, demostrd la sensibilidad para
penicilina, ampicilina, ampicilina-sulbactam, cefalosporinas de 1° generacion,
cefuroxima, cefoxitina, cefotaxima, ceftazidima, dicloxacilina, eritromicina,
cloramfenicol, rifampicina, clindamicina, vancomicina, gentamicina y ciprofloxa-

cina; lo que se correlaciona con datos descriptos en la bibliografia (247, 248, 249).
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En el urocultivo, se observo en el examen directo, desarrollando en el cultivo.

El microorganismo se identifico en aislamiento por puncién aspiracion de la zona
comprometida; en 10 pacientes (25,7%); obteniéndose en muestra de tejido
procedente de biopsia de ulceras de mucosa orofaringea y esofagica en 30% de los
casos, de colecciones 0 masas pelvianas en 30%, de muestra de tejidos blandos en
20%, de material toracico-pulmonar en 10% y de muestra de zona periocular en 10%
de los casos. Se inoculd en placas de agar sangre y en caldo Tioglicolato incubado en

atmosfera anaerdbica, con Jarra de Gas-Pack.

En un caso de infeccion de tejidos blandos se obtuvieron los clasicos granulos de

azufre y en otro se recuperd de material purulento intrauterino y del DIU.

Los métodos empleados para la recoleccion de la muestra fueron: puncion aspiracion
de tejidos blandos en 3 casos, puncion aspiracion percutdnea con aguja fina o guiada
por tomografia computarizada en 2, cultivo de biopsia de tejido en 3, material de

aspiracion de secrecion purulenta o de aspiracion de muestra quirargica, en 2 casos.

Actinomyces spp. fue aislado en cultivo puro en 12 casos, mientras que en 1 caso
desarroll6 conjuntamente con Streptococcus viridans, en muestra obtenida por
puncidn biopsia de masa intrauterina. Se observo en cultivo como un bacilo gram-
positivo o gram-variable, filamentoso y ramificado, con acido resistencia y acido

alcohol resistencia negativas, identificado como Actinomyces spp.

Comparando con la series precedentes, Weese y Smith (2), sobre 57 casos,
reportaron cultivo positivo en 34 pacientes (59,6%) y diagndstico histopatologico en
19 pacientes (33,3%); hallandose diferencias estadisticamente significativas con
respecto a esta serie con 35,1% de los casos documentados por estudio bacterioldgico
y 64,9% por estudio histopatologico; obteniéndose valores significativos para el

diagnéstico bacterioldgico (p < 0,05) y también para el histopatologico (p < 0,05).

En la serie de Harvey, Cantrell y Fisher (14), de 37 pacientes, la confirmacion
bacteriologica positiva fue obtenida en 28 casos (75,7%) y el diagnostico
histopatologico en 9 casos (24,3%), incrementandose las diferencias. Estos datos

indicarian una inversion actual en las cifras relativas a los métodos diagnosticos; lo
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cudl concuerda con la bibliografia que indica que el aislamiento microbioldgico es

dificil, con una tasa de cultivos negativos de hasta el 76% en distintas series.

En este estudio, en 24 pacientes (64,9%), no se aislo el microorganismo en examen

bacteriologico.

Hsieh (95) y colaboradores, en una serie de 17 pacientes con Actinomicosis toracica
desde 1984 a 1990; describen solo 1 paciente con cultivo positivo, mientras que 16
fueron diagnosticados por la presencia de filamentos ramificados o de granulos de

azufre, en examen histopatologico.

Choi y colaboradores (125), en un estudio de 28 casos de Actinomicosis toracica
desde 1994 a 2003, confirma el diagndstico en base a los hallazgos histopatologicos

de granulos, o la tinciéon de Gomori de organismos filamentosos ramificados.

El cultivo es el método mas especifico para el diagnostico, aunque la presencia del

microorganismo en el material de biopsia, también es diagnostico (1).

El diagnoéstico se documentd en 28 casos por estudio histopatolégico (75,7%) y en 4
casos, conjuntamente por cultivo e histopatologia (10,8%). Comparando con otras
series (2), se encontrd una diferencia estadisticamente significativa (p < 0,05); siendo
mayor en esta serie el diagndstico histopatologico, que en el estudio de Weese y

Smith (2).

El método utilizado para la obtencion de la muestra fue la biopsia de tejidos en 27
casos; ya sea por toma directa de la muestra quirargica, estudio de la pieza
quirurgica, endoscopia con biopsia o por el lavado broncoalveolar con biopsia

transbronquial, en 1 caso (243).

La asociacion microbiana se observo en 6 casos (16,2%), obteniéndose los cultivos
de la zona afectada por el proceso infeccioso; tanto en los casos documentados por
aislamiento bacteriologico de Actinomyces spp. como en aquellos con diagnostico
histopatologico de Actinomicosis. El 83,8% de los pacientes no presentaron

asociacion microbiana.
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Se identificaron bacilos gramnegativos, enterobacterias en 3 aislamientos: Proteus
mirabilis (2) y Escherichia coli (1). Los cocos grampositivos aerobios se
confirmaron en 3 aislamientos: Enterococcus faecalis (2), Streptococcus
viridans (1) y los cocos grampositivos anaerobios en un aislamiento:

Peptoestreptococcus (1).

En 4 pacientes (10,8%), se asocid el diagnostico histopatoldgico de Actinomicosis
con el desarrollo bacteriano en cultivo. En 1 caso se asoci6 el diagndstico bacterio-
logico de Actinomicosis con Streptococcus viridans, desarrollando ambos en el

cultivo; obtenido por puncidn biopsia con aguja fina de masa intrauterina.

En 2 casos de tulcera de mucosa digestiva oral y esofagica, el diagnostico de
Actinomicosis se asoci6 con infeccion viral por Cytomegalovirus; diagnosticindose

en uno de ellos por serologia.

La asociacion con otras bacterias, es descripta en la literatura en el 65% de los
pacientes (2); la mitad de ellos con dos o mas microorganismos recuperados en el
cultivo, lo que no concuerda con este estudio, en el que en la mayoria de los casos
Actinomyces spp. fue obtenido en aislamiento puro en cultivo, o por estudio
histopatologico y bacterioldgico simultdneo, que no demostr6 la presencia de otros
microorganismos en 83,8% de los casos; encontrandose diferencias estadisticamente

significativas (p < 0,05).

La recuperacioén de varios microorganismos se obtuvo tnicamente en dos pacientes,
que presentaron asociaciones bacterianas entre Escherichia coli y Proteus

mirabilis (1 caso)y Proteus mirabilis y Enterococcus faecalis (1 caso).

Se observo franca predominancia de los cocos grampositivos (66,7%), incluyendo
anaerobios, como Peptoestreptococcus, sobre los bacilos gramnegativos (33,3%);
lo que se correlaciona con datos mencionados por la bibliografia, en cuanto a la
predominancia y especies, aunque ésta muestra una diferencia mas amplia a favor de
los cocos grampositivos. En ningiin caso de esta serie se observo la asociacion con

Pseudomonas spp.
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Los microorganismos acompanantes pueden actuar como copatdgenos; reduciendo la
tension de oxigeno tisular, favoreciendo la invasion inicial y colaborando en la
inhibicion de los mecanismos defensivos del huésped. La asociacion de
Actinomyces spp. con Streptococcus spp; aumentaria la resistencia a la

fagocitosis y la lisis bacte- riana.

Otros aislamientos de zonas afectadas secundariamente por el proceso infeccioso, o

de sitios a distancia, se obtuvieron en 5 pacientes (13,5%).

Fueron identificados como cocos grampositivos con 3 aislamientos: Enterococcus
faecalis, Streptococcus pneumoniae y Staphylococcus aureus; bacilos gram-
negativos con 3 aislamientos: Escherichia coli (2), Proteus mirabilis (1);
anaerobios  con 3 aislamientos: Peptoestreptococcus, Fusobacterium vy
Bacteroides spp; y hongos: Cdndida spp; con aislamiento en hemocultivos y

retrocultivo.
En 86,5% de los casos no se rescataron otros microorganismos.

Estos hallazgos demuestran el deterioro inmunolégico alcanzado por los pacientes,

debido a la condicion basal y al proceso de Actinomicosis asociado.

El tratamiento antibidtico se realizd6 en 35 pacientes (94,6%), mientras que 2
pacientes (5,40%) no lo efectuaron; en un caso porque se arribo al diagndstico luego
de un procedimiento quirurgico de amputacion y del alta de la paciente y en el otro

por traslado a otra provincia.

El tratamiento antibiotico de la Actinomicosis se ha basado en dos principios basicos,
adquiridos por experiencia clinica a lo largo de 50 afios; que incluyen la necesidad de
tratar la enfermedad con altas dosis de antibidticos y por un periodo de tiempo
prolongado. La induracién y avascularidad de las areas afectadas por la infeccion

enfatizan la necesidad de un tratamiento intensivo (14).

Como regla general, la administracion de dosis maximas de antibidticos por 2 a 6
semanas, seguidos por terapia oral, por un periodo de al menos 6 a 12 meses, es

recomendada por la mayoria de los autores.
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El tiempo en dias transcurridos entre la realizacion del diagnostico etioldgico y el
inicio del tratamiento antibidtico especifico, presentdé una media de 15,09 dias, con

un rango de 93 dias; expresando un retardo en el inicio del mismo.

Esto se observo en 23 pacientes (62,2%) que iniciaron tratamiento luego del
diagnostico; mientras que 12 pacientes (32,4%), lo comenzaron antes del diagnostico
como terapia empirica. En ellos se obtuvo una media de 26,6 dias previos y un rango
de 1 a 227 dias de antibidticoterapia antes de arribar al diagnostico etioldgico;

tratamiento que posteriormente continuaron porque el microorganismo fue sensible.

Al investigarse la mediana se observo que fue de 3,5 dias, debido a que un numero
elevado de pacientes inicid tratamiento empirico al momento del ingreso o la primera
consulta, sin haberse obtenido alin el diagnostico etiologico; continuando después

con el mismo esquema antibiotico.

El retraso diagnostico de la enfermedad se ha sefialado en la bibliografia con una
media de 6 meses, en algunos casos hasta 12 meses; refiriendo Weese y Smith (2),

dos casos en los que el diagnostico se realizo por la autopsia.

En 40% de los casos se inicio tratamiento con Penicilina G sodica intravenosa, de 8 a
32 millones Ul/dia, con una media de 17,7 y una mediana de 18 millones. En 60% de
los casos, se emplearon otros esquemas intravenosos u orales; siendo los esquemas
intravenosos asociados, utilizados con mayor frecuencia, penicilina G-clindamicina,

clindamicina-gentamicina y ampicilina-metronidazol-gentamicina, todos efectivos.

Por via intravenosa se incluyeron asociaciones de penicilina, ampicilina, clinda-
micina, metronidazol, gentamicina, amikacina, ciprofloxacina y vancomicina (250).
Por via oral se utilizd6 penicilina V, amoxicilina, amoxicilina-clavulanico,
doxiciclina, ciprofloxacina y TMP-SMX (251, 252, 253); siendo los esquemas mas

empleados y recomendables amoxicilina y amoxicilina-clavulanico.

Otros antibioticos intravenosos, utilizados en esquemas alternativos fueron ampi-
cilina-sulbactam, lincomicina, piperacilina-tazobactam, imipenem y vancomicina

(254, 255).
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El tratamiento se inici6 por via parenteral en 27 pacientes (77,1%) y por via oral en 8
(22,9%). La via de eleccion fue la parenteral intravenosa, continuando luego con la
via oral. La media de dias de tratamiento parenteral intravenoso fue de 21,7 dias, con

un rango de 79 dias (4-83 dias) y una mediana de 15 dias.

El tiempo total de tratamiento antibidtico fue prolongado, con una media de 130 dias
(> 4 meses) y un rango de 293 dias; variando desde 7 dias como minimo, en un caso
de amputacion de miembro inferior, hasta 300 dias como maximo en un paciente con

Actinomicosis hepatica. La mediana fue de 180 dias (6 meses).

La experiencia a partir del advenimiento de los antibidticos, ha demostrado la
utilidad de prolongar la duracion de la terapia, tendencia que se mantiene actual-

mente.

Harvey, Cantrell y Fisher (14), refieren la experiencia obtenida en The Johns
Hopkins Hospital aplicando como tratamiento una combinaciéon de terapia inicial
masiva con penicilina G y amplia escision quirargica de los tejidos infectados;
continuando con un tratamiento a largo plazo con penicilina a dosis de 2 a 5 millones
Ul/dia por 12 a 18 meses, alcanzando una tasa de curacion de 88% con un periodo de

seguimiento de 6 meses a 3 afios.

Hsieh y colaboradores (95), refieren en un estudio retrospectivo desde 1994 a 2003,
sobre la duracion Optima de la antibidticoterapia intravenosa y oral en el tratamiento
de la Actinomicosis toracica; que la terapia antibidtica oral puede ser exitosa, ya sea
combinada con un curso corto de antibidticos intravenosos, o aln sola, en pacientes
cuyo diagnostico no fue quirurgico; mientras que en los pacientes con remocion
quirargica de las lesiones, un curso de antibioticos < 3 meses puede ser efectivo en

una proporcion sustancial de casos.

Las técnicas de diagnostico y monitoreo de la respuesta al tratamiento por imagenes
y los cambios en la presentacion clinica, permitirian acortar el curso de la terapia
intravenosa y efectuar el “switched” a antibioticos orales; acortando la estadia hospi-

talaria y los costos de internacion.
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En este estudio, 8 pacientes fueron tratados inicialmente con terapia oral, con
evolucion favorable; lo que indica que la terapia debe evaluarse en forma individual,
teniendo en cuenta el grado de severidad de la enfermedad y el monitoreo de la

respuesta al tratamiento (252).

Las primeras drogas de eleccion disponibles en 1938 fueron las sulfamidas, que
cambiaron dramaticamente el tratamiento de la Actinomicosis. Afios después, en
1941 la penicilina demostrd inhibir al microorganismo en una concentracion
bactericida de 0.01 U/ml en medio de cultivo y a pesar del desarrollo de nuevos

antibidticos, penicilina permanece como la droga de eleccion (9).

Un tratamiento inicial, con al menos 10 a 20 millones Ul/dia de penicilina G sodica
intravenosa, durante un tiempo variable, dependiendo de la extension de la
enfermedad, generalmente de 2 a 6 semanas; continuando luego de la mejoria clinica,
en forma oral por 2 a 6 meses, es recomendado por la bibliografia (93, 95). La
mejoria radioldgica aparece tras 4 semanas del inicio del tratamiento, en la Actino-

micosis toracica (93).

Las lincosaminas se comenzaron a utilizar en 1968 y aunque la bibliografia ha
comunicado un fallo terapéutico, en esta serie de pacientes fueron efectivas, tanto

lincomicina como clindamicina (2, 252, 254).

Otros antibidticos que han demostrado sensibilidad y efectividad son cloramfenicol,
tetraciclinas, doxiciclina, eritromicina e isoniazida. Han probado efectividad, en
menor numero de casos imipenem, ceftriaxona, ciprofloxacina y se documento
sensibilidad in vitro para vancomicina, linezolid, quinupristina-dalfopristina y

moxifloxacina (9, 95, 247, 248, 249, 250, 251, 255).
La tolerancia al tratamiento fue normal en 78,4% de los pacientes.

Las reacciones adversas se presentaron en 8,1% de los casos, consistiendo en flebitis,
rash cutdneo pruriginoso y exantema maculopapular por hipersensibilidad a penicili-

na.

La toxicidad se produjo en 13,5% de los casos, con insuficiencia renal y hepatitis

toxica. La toxicidad renal se presentd en 4 pacientes por penicilina, en asociacion con
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otras drogas nefrotoxicas como ganciclovir, gentamicina y doxiciclina. La toxicidad
hepatica se presentd con doxiciclina, clindamicina, hierro intravenoso y acido félico;
con aumento de los valores de transaminasas, fosfatasa alcalina y descenso del

tiempo de protrombina.

La evolucién con el tratamiento antibidtico fue favorable en 31 pacientes (89,2%),
presentando recidiva local 1 paciente (2,7%). La evolucion fue desfavorable en 3
pacientes que fallecieron (8,1%). Dos pacientes realizaron Unicamente tratamiento

quirargico (5,4%).

Estas cifras coinciden con la bibliografia, que refiere que con un manejo apropiado
de la Actinomicosis, la curacion se logra en 90% de los casos (1, 2, 14). Se investigo
la existencia de diferencias estadisticamente significativas, comparando los datos
obtenidos en la evolucidn, con respecto a la resolucion favorable y a la mortalidad,
con el estudio de Weese y Smith (2), obteniéndose un valor no significativo (p >

0,05).
Las recidivas se observaron en otras series (2), en frecuencias mayores (18,1%).

Otros tratamientos consistieron en quimioterapia, radioterapia, inmunosupresores,

terapia hormonal, antivirales y antirretrovirales.

La cirugia permanece como una importante aliada, tanto en el procedimiento
diagnostico, como terapéutico. La combinacion de antibidticos y cirugia, es la regla,
mas que la excepcion. Permite el desbridamiento de areas necroéticas localizadas, la
remocion de las fistulas persistentes, el drenaje de abscesos y cavidades abscedadas,

la erradicacion de masas tumorales y el curetaje de tejidos 6seos (53).

El tratamiento quirtrgico se realizé en 26 pacientes (70,3%) y no se efectud en 11

(29,7%).

Consistio en laparotomia exploradora en 50% de los casos, desbridamiento de tejidos
blandos en 30,8%, amputacion en 11,5%, reseccion y curetaje de maxilar en 3,8%,
lobectomia superior derecha en 3,8% y laminectomia en 3,8% de los casos. Estas

cifras coinciden con la bibliografia, que en series que comprenden 4 décadas, refiere
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que la cirugia, como parte del régimen terapéutico, fue realizada en 60% de los casos

).
La reintervencion fue necesaria en 7 de los 26 pacientes quirurgicos (26,9%).

El tiempo transcurrido entre el ingreso o consulta y el procedimiento quirargico

present6 una media de 21,75 dias, con un rango de 231 (0-231 dias).

La mediana fue de 6 dias. En 2 pacientes, el procedimiento quirtrgico precedi6 a la

admision con una media de 19 dias.

Casi invariablemente, un extenso proceso supurativo estd presente en las formas

viscerales de la enfermedad, cuando ésta es identificada (53).

Un temprano reconocimiento y evacuacion de los tejidos muertos, puede prevenir la
diseccion tisular y obviar la coleccién de exudados en lugares cerrados remotos.
Estos constituyen acontecimientos que agravan el prondstico, en la forma visceral de
la Actinomicosis; dado el hecho de que la infeccion es esencialmente anaerdbica

(53).

Es por ello que la literatura refiere a la cirugia, como el mas directo agente en el

tratamiento de la Actinomicosis (2, 53).

La evolucion fue favorable en 34 pacientes (91,9%), aunque con restitucion parcial y
lesion residual de fibrosis local en 54%, pero sin recidiva; logrando éstos reintegrarse

a sus actividades normales. Se present6 recidiva en 1 paciente, 2,7% de los casos.

Las complicaciones incluyeron fistulas, lesion intestinal, uronefrosis, aplastamiento

vertebral, infeccion de esternotomia y disfuncion multisistémica.

Fallecieron 3 pacientes (8,1%), uno por la presencia de fallo multisistémico y sepsis;
otro por el proceso infeccioso asociado a neoplasia de colon y la tercera por invasion

neoplésica de un adenocarcinoma mamario.

La tasa de mortalidad en esta serie fue de 8,1%, lo que coincide con la presentada por
Weese y Smith (2) de 7,3%; sin embargo en otros estudios como el de Harvey,

Cantrell y Fisher (14) a lo largo de 25 afios, sobre 31 pacientes con adecuado
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seguimiento, 17 fallecieron, llegando la misma al 54,8%; lo que refleja en parte la

mortalidad por la enfermedad, antes del advenimiento de la penicilina.

CONCLUSIONES:

Se estudiaron 37 casos de Actinomicosis en el periodo Enero 1985-2010,
de 25 afos. La edad media fue de 45,5 afios con una mediana de 44 afios y un rango de 66
(12-78 afios); lo que demuestra que la infeccion se puede presentar en diversas etapas de la
vida, incluyendo todos los grupos etarios. El 67,6% de los pacientes tuvieron menos de 50

afios. El 59,5% de los pacientes fueron de sexo masculino'y el 40,5% femenino.

Se observo una mayor incidencia de casos en la década 2000-09 con un incremento en
progresion geométrica de la frecuencia de casos por décadas, con predominio en el sexo
femenino desde 2002; invirtiéndose la relacion varon-mujer, de 4/1 en la década de 1980-89
a 1/1,2 en la década de 2000-09. Ello se correlacion6 al aumento en la frecuencia de los
casos de las presentaciones pelviana, Osea, digestiva, de tejidos blandos y periocular en el
sexo femenino. El anélisis de la progresion etaria demostr6 en la década 2000-09 mayor
prevalencia en el grupo > 60 afios. En la progresion por sexo, entre 1990-2000 el aumento

de casos fue superior para el sexo femenino.

El estudio de la distribucion geogrdfica, demostré que la mayoria de los pacientes
procedian de localidades del interior (62,1%) y de areas rurales (18,9%); siendo procedentes
70,3% de la provincia de Coérdoba (capital 32,4% e interior 37,8%) y 29,7% de otras
provincias del noroeste y noreste. Se constatd la prevalencia estacional de los casos en
otoflo y primavera. Las ocupaciones fueron variadas, predominando en 51,3% de los casos,

las relacionadas a los servicios (37,8%) o a las tareas rurales (13,5%).

La media de internacion fue prolongada, de 29,9 dias con un desvio estindar de 25,7 y un
rango de 124 dias; lo que indica un retardo en el reconocimiento de la enfermedad y la
necesidad de un tratamiento prolongado. El tiempo medio transcurrido entre la admision
y el diagnostico de certeza fue de 23,9 dias lo que demuestra retraso con ausencia de
sospecha inicial. El diagndstico no se realizo6 al ingreso en ninglin caso y en algunos se arribo

luego del alta, o de una cirugia radical.

Los huéspedes especiales comprometidos (56,8%), presentaron como mecanismos

patogénicos predisponentes: disrupcion de la barrera cutdnea por trauma previo (23,8%),
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alteracion de la barrera mucosa (23,8%), disrupcion del endometrio por cuerpo extrafio: DIU
(28,6%), disrupcion de la barrera cutaneco-mucosa por cirugia previa (14,3%),
broncoaspiracion (4,8%) y presencia de una lesion tumoral benigna previa (4,8%). La
asociacion con DIU fue notable, alcanzando el 40% de los casos de sexo femenino;

constituyendo el 75% de los casos con presentacion pelviana.

Los huéspedes especiales inmunocomprometidos (43,2%) presentaron como
patologias subyacentes: neoplasia de organo solido (43,8%), transplante de 6rgano, renal
o cardiaco (18,8%), VIH-Sida (18,8%), hepatopatia alcohdlica con cirrosis (12,5%) y
diabetes mellitus (6,3%). Se destacan 5 patologias causantes de inmunodepresion, siendo
la neoplasia de organo solido, la asociacion mds relevante y significativa, seguida en
menor frecuencia por transplante y VIH-Sida; ello unido al uso de drogas inmunosupresoras,

quimioterapia y radioterapia.

Las alteraciones inmunolégicas observadas en los huéspedes comprometidos
consistieron en el compromiso de la inmunidad innata, con disrupcion de la barrera cutaneo-
mucosa, de la mucosa respiratoria por broncoaspiracion y la presencia de lesion tumoral
previa. Los huéspedes inmunocomprometidos presentaron disfuncién de la respuesta
inmune innata y adaptativa, con alteracion de la inmunidad humoral y asplenia funcional en
neoplasia; defectos mixtos de la inmunidad innata y humoral en la hepatopatia alcohdlica
con cirrosis; de la inmunidad innata y celular en la diabetes y de la inmunidad celular en
transplante y VIH-Sida. A ello se sumd la co-infeccion con virus inmunomoduladores como

VIH, VHS, VHC, CMV y hongos como Cdndida spp.

Se destacaron los factores de riesgo asociados sistémicos o locales (78,4%), siendo el
alcoholismo el mds frecuente y significativo (44,8%); seguido por tabaquismo y
trauma previo en 31%, observandose una mayor frecuencia para los grupos etarios entre 40
- 60 afios y mayores de 60 afios (100%), (valor p < 0,05). La probabilidad de presentar

factores de riesgo fue 1,64 veces mayor para varones.

Las patologias subyacentes se presentaron en la mayoria de los pacientes (89,2%),
condicionando mecanismos locales o sistémicos, que favorecieron la infeccion, alterando la
resistencia inmunologica del huésped, innata o adaptativa. Las mas frecuentes fueron: cirugia
previa (60,6%), dentadura en mal estado (39,4%), neoplasia (21,2%), desnutricion caldrico-
proteica (21,2%), diabetes tipo II insulinorrequiriente (15,2%), transplante, VIH-Sida,
hepatopatia alcohdlica y quimioterapia (9,1%). La asociacion con VIH-Sida se presentd en

8,1% de los casos de la serie. En 63,6% de los pacientes, se encontré mas de una condicion
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subyacente y en 32,4% se hallé una unica patologia; observandose asociacion significativa

con el sexo masculino (p <0,05).

Las comorbilidades estuvieron presentes en 81,1% de los casos. El 50% tenian entre 2 y 6
comorbilidades asociadas y el restante 50% presentd una sola; siendo las mas frecuentes la
patologia digestiva (53,3%); hematologica (40%) y cardiologica (23,3%); determinandose
que la probabilidad de presentarlas fue 1,91 veces mayor en mujeres. La frecuencia
y diversidad de las comorbilidades asociadas, demuestran que la Actinomicosis se
presenta en pacientes con gran afectacion organica; donde las condiciones del huésped

determinan el rol del patégeno como oportunista.

El motivo de consulta mas frecuente fue el dolor localizado (37,8%), seguido por la
presencia de tumor (27%) y posteriormente los signos de compromiso organico. El
diagnostico de ingreso de Actinomicosis, no se realizo en ningin caso y la infeccion fue
confundida con otros desérdenes o procesos infecciosos. Los diagndsticos erroneos mas
frecuentes fueron neoplasia, tilceras mucosas, abdomen agudo, peritonitis, e infeccion de
tejidos blandos. Los diagnosticos diferenciales incluyeron en primer lugar a la enfermedad
neoplasica (40,5%), seguida por otros diagnosticos sindrdmicos inflamatorios o infecciosos.

No existié la sospecha clinica de Actinomicosis, siquiera como diagnostico diferencial.

Los sintomas y signos fueron referidos al compromiso local, destacandose el dolor en
primer lugar (64,9%) como sintoma constante; tumor palpable, deformidad (48,6%),
induracion (43,2%), supuracion, edema (37,8%), eritema (32,4%) y fistula (21,6%). Los
sintomas constitucionales, reflejaron el compromiso sistémico, atin en los casos de
infeccion localizada, siendo la fiebre el mas frecuente (45,9%), acompafada por pérdida de
peso (24,3%), astenia, anorexia, sudoracion y escalofrios (13,5%), hepatomegalia e ictericia

(10,8%).

Las presentaciones clinicas se caracterizaron como presentaciones Sistémica
diseminada o localizada, en localizaciones poco frecuentes. Incluyeron: sistémica
con bacteriemia (8,1%) y localizada (91,9%): pelviana (23,5%), aparato digestivo con
ulceras de mucosas (17,6%), tejidos blandos (14,7%), toracica-pulmonar, abdominal y osea
con osteomielitis (11,8%), cervicofacial con compromiso ganglionar (5,9%) y periocular
(2,9%). El compromiso urinario (13,5%) y neuroldgico (5,4%) se observaron como
localizaciones secundarias a partir de la enfermedad pelviana o toracica. En varones
fueron mds frecuentes la de tejidos blandos, tordcica, abdominal y digestiva (18,2%)

y en mujeres la pelviana (53%), 0sea (20%) y digestiva (13,3%). Se comprobd una
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disminucion significativa del numero de casos cervicofaciales, abdominales y toracicos (p <
0,05), observandose nuevas presentaciones clinicas, destacdndose con mayor
frecuencia la pelviana, digestiva y de tejidos blandos. Las presentaciones: pelviana,
de tejidos blandos, osea, sistémica y periocular se asociaron significativamente al
tipo de huésped comprometido y la digestiva con ulceras de mucosa y abdominal a

huéspedes inmunocomprometidos.

La presentacion sistémica diseminada con bacteriemia, se caracterizd por fiebre
prolongada en picos (38°C-40°C), remitente, con escalofrios, hipotension, taquicardia,
taquipnea, disnea, oligoanuria y leucocitosis (100% de los casos); ictericia (66,6%), palidez
terrosa, hepatomegalia, poliadenopatias, tos, expectoracion mucopurulenta o fétida, vomitos,
diarrea, cianosis y edemas (33,3%). Se presentd con sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica (SIRS), sepsis grave y fallo multiorgdnico (FMO), en 100% de los casos y
consolidacion pulmonar, derrame pleural y distrés respiratorio en 66,6%. El diagnostico se
documentd por hemocultivos seriados en el 100% de los casos y aislamiento en

urocultivo (33,3%).

Debe considerarse a Actinomyces spp; como agente de infeccion de tejidos blandos,
aguda o cronica en huéspedes especiales. La presentacion de tejidos blandos
demostré dos perfiles clinicos diferentes. En los huéspedes inmunocomprometidos
(40%), la infeccion adquirié un curso agudo, de rapida extension, comprometiendo fascia y
musculos, con presencia de gas en los tejidos, celulitis, colecciones abscedadas, fascitis,
miositis y adenitis regional; extendiéndose en algunos casos a periostio y tejido 6seo. En un
caso se documentd la asociacion con metdstasis ganglionar de carcinoma
epidermoide. En los huéspedes comprometidos (60%), se presentd como micetoma,
demostrando un curso crénico e indolente de 2 a 15 afios de evolucion, con signos de
induracion, deformidad, fistulizacion abscedacion y supuracion; con granulos de azufre en
dos casos; pudiendo extenderse en profundidad, ocasionando periostitis y osteomielitis aguda
y cronica. Se destaca el antecedente de trauma penetrante o cerrado, en todos los

casos.

La presentacion cervicofacial incluy6 el compromiso de los tejidos blandos con adenitis
cervical y submaxilar. Se destaca la asociacion con neoplasia metastdsica
ganglionar, en 1 caso. Debe sospecharse e incluir a la Actinomicosis en el
diagnostico diferencial de cualquier tumoracion cervicofacial; a los fines de

establecer su diagnostico y tratamiento especifico.
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La presentacion periocular se manifestdé como canaliculitis y dacriocistitis, con
supuracion del saco lagrimal, absceso, induracion, flictenas y fistula, con secrecion purulenta
amarilla y hemorragica; y osteomielitis aguda de los huesos propios de la nariz. Como

factores predisponentes se hallaron rinitis crénica y rinoplastia previa.

Debe destacarse la presentacion de aparato digestivo que se manifestd en 83,3% de
los casos en huéspedes inmunocomprometidos. Sus caracteristicas consistieron en
ulceras de mucosa oro-faringea y esofagica, penetrantes, de bordes indurados, irregulares,
granulomatosas, escasamente supurativas, de fondo necrdtico, saneoso, con secrecion
grisaceo amarronada y dolor local. Se pone de manifiesto el poder co-infectante de
Actinomyces spp; en el paciente VIH +, en relacion a otras infecciones y/o
traumatismos de la mucosa oral, con caracteristicas diferentes a las del huésped

inmunocompetente.

La Actinomicosis tordcica se presentd en huéspedes inmunocomprometidos en 50% de los
casos. El dolor tordcico pleuritico fue el signo cardinal, conjuntamente con la tos y
expectoracion mucopurulenta, con eventual eliminacion de granulos de azufre, fiebre,
escalofrios, sudoracién nocturna, astenia, pérdida de peso significativa, adenopatias
mediastinales, cervicales y submaxilares, derrame pleural (50%), periostitis ondulante y
espondilitis. El cuadro fue confundido con tuberculosis o neoplasia. El diagndstico
requiere la combinacion de varios criterios: la demostracion en cultivo o histopatologia
de tejido infectado, o de los granulos de azufre; en correlacion a hallazgos clinicos,
radioldgicos y la respuesta a antibioticos. La toracotomia ha sido en el pasado un método

frecuente de diagnostico en Actinomicosis toracicay ain hoy lo continua siendo.

La Actinomicosis abdominal se presentd en huéspedes inmunocomprometidos (75%),
como abdomen agudo de resolucion quirargica; siendo la puerta de entrada inaparente
en el 75% de los casos. Los antecedentes que se destacaron son alcoholismo (100%),
neoplasia (50%), diabetes, diverticulosis sigmoidea y dentadura en mal estado (25%). El
diagnostico se documento en 100% de los casos, por visualizacion histopatologica
de microorganismos en material quirurgico de tejidos. La Actinomicosis hepdtica se
presentd como masa tumoral, con un curso clinico indolente, sindrome de hipocondrio
derecho y alteracion del hepatograma con funciéon hepatica conservada. Se destaca el
hallazgo de Actinomyces spp; en el interior de la masa tumoral de un
adenocarcinoma de colon, estableciéndose como co-patdgenos sinérgicos,

condicion que no es referida por la literatura; asi como la presentacion como quiste
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abdominal de pared gruesa, abscedado, con esplenitis, obtenién- dose el

aislamiento de la bacteria en la pared.

La Actinomicosis pelviana fue la presentacion mds frecuente, se asocié a DIU (75%)
y a tumor ovdrico (25%), siendo 87,5% de los huéspedes comprometidos. La media etaria
de las pacientes con DIU fue 45 afios y el tiempo de permanencia medio 10 afios, con un
rango de 8 afios (7-15 afios). El diagnostico se confirmo por estudio bacteriologico en 50%
de los casos, con cultivo de DIU, de material intrauterino o de absceso pelviano y por
histopatologia (50%). Debe destacarse la asociacion de Actinomyces a tumor ovdrico
benigno y cdncer, reemplazando la infeccion totalmente al 6rgano, formando una
masa supurativa trabeculada cavitaria, o invadiendo mayormente aquel en que

estuvo localizado el tumor maligno (tumor de Brenner).

La presentacion 6sea afectd hueso maxilar inferior (50%), columna vertebral (25%) y
huesos largos, tibia, peroné y pie (25%), siendo huéspedes comprometidos el 75% de los
casos. La asociacion de osteomielitis maxilar por Actinomyces y VIH-Sida es
infrecuente; demostrando en este caso un comportamiento invasivo y destructivo
del hueso y tejidos blandos. El compromiso de huesos largos se presentd como
osteomielitis aguda y cronica, de curso prolongado e indolente y se acompand de lesion de
los tejidos blandos, con extensas tlceras. La radiologia demostro el tipico patron moteado
0 en panal de abejas, con destruccion y remodelacion dsea. El trauma previo es un factor

predisponente.

EL compromiso urinario se observo en 13,5% de los casos, como localizacion
secundaria, siendo la presentacién mas frecuente la hidronefrosis por compresion de la

via urinaria a nivel ureteral y/o vesical a partir de foco pelviano.

El compromiso neuroldgico se manifestdo en 5,4% de los casos, como diseminacion
secundaria por contigliidad desde lesion toracica, con invasion de tejidos blandos y

osteomielitis, sindrome de compresion medular y lesion epidural y dural.

A partir de las localizaciones primarias, se produjo la diseminacion secundaria a distancia
(86,5%), por via hematogena (12,5%) y linfdtica (6,2%) o por contigliidad (87,5%). La
probabilidad de presentar diseminacion secundaria es mayor para el sexo femenino y se

asocio significativamente al tipo de huésped comprometido (p < 0,05).

La puerta de entrada para el proceso infeccioso fue inaparente en 48,6% de los casos,

llegando al 100% de los casos de la presentacion sistémica. Se destaca que en casi la
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mitad de los casos de esta serie, la puerta de entrada no fue evidente, lo que avala
la hipdtesis de  diseminaciéon via hematdégena o linfdtica a distancia. La
Actinomicosis que se presenta en organos aislados, en localizaciones infrecuentes
0 en forma sistémica con sindrome de sepsis, sin una puerta de entrada evidente,
implica un mecanismo de diseminacion a distancia, probablemente por
bacteriemias transitorias, a partir de sitios silenciosos inadvertidos, que constituyen
habitat bacteriano. La aparicion en 0rganos o cavidades aislados, higado, subhepatico,
periesplénico, en tejidos blandos, en ganglios del area cervical o submaxilar, o en 6rganos
con masas tumorales como co-patégeno, nos lleva a inferir que la diseminacion
bacteriémica o linfatica a distancia representa un mecanismo importante en la fisiopatogenia

de la enfermedad.

Los estudios complementarios de diagnostico por imagenes, fueron de gran utilidad en la
localizacion y definicion del proceso patolégico; efectuandose en 86,4% de los casos,
incluyendo radiologia convencional (68,8%), ecografia (93,8%), tomografia computada
(53%), resonancia magnética (6,3%) y centellografia (3,1%). La ecografia fue el método
de eleccion, posibilitd definir conductas diagndstico terapéuticas, en abdomen,
pelvis y tejidos blandos. La puncion biopsia con aguja fina, guiada por ultrasonido o

tomografia, permitio realizar diagndsticos de certeza con menor invasion.

El perfil del laboratorio demostré6 anemia normocitica normocréomica (61,5%) que fue un
hallazgo constante y leucocitosis franca de 11.933/mm’ a 29.000/mm’® (73,3%), con
neutrdfilia (70%). La leucocitosis y neutrofilia fueron marcadores continuos en el
andlisis de los casos, observdndose en valores superiores a otras series. Se
comprobo eosinofilia leve (5-10%), en 14% de los casos, no observandose aneosinofilia en
la fase aguda. El recuento total de linfocitos resultdo normal, aunque estuvo descendido en
pacientes con VIH-Sida. El recuento de plaquetas se alter6 en 41,2%, con
trombocitopenia o trombocitosis, correlacionandose con el cuadro infeccioso o séptico, en

las presentaciones localizadas y sistémicas.

La VSG se hallo acelerada, entre 70 a 150 mm/h en 92% de los casos, en valores y
frecuencias mayores a otras series y la proteina C reactiva fue positiva (75%) con valores
entre 6 y 96 mg/L, al igual que la LDH (87,5%) las que conjuntamente con la tasa de VSG
acelerada y las globulinas aumentadas; se consideraron reactantes persistentes de fase

inflamatoria aguda.
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El hepatograma estuvo alterado en 59,4% de los casos presentando elevacion moderada
de las transaminasas al doble o triple de los valores normales, con leve predominio
de GOT. Hubo mayor aumento de FA (100%) y de GGT (50%), con hiperbilirrubinemia
a predominio directo (53,8%) y colesterol normal, con deterioro de la funcion hepadtica;
pardmetros compatibles con colestasis intrahepdtica secundaria a proceso
infeccioso, hepatitis toxica bacteriana o higado de sepsis. El factor Il protrombina, se
encontrd en limites inferiores normales entre 50-70%, en 50% de los pacientes y el KPTT
estuvo prolongado en 10,5% de los mismos, lo que indica un compromiso funcional

hepatico, atribuible a infeccion o higado de sepsis.

Se encontr6 hipoalbuminemia (72,2%) con hipergammaglobulinemia (50%). Estos
hallazgos fueron constantes, correlaciondndose con el estado nutricional
disminuido, consumo y/o reactividad inmunoldgica ante el proceso infeccioso. Los
parametros metabolicos (glucemia, urea, creatinina y orina) estuvieron alterados como
consecuencia del compromiso multiorganico y conjuntamente con las alteraciones del
ionograma y de la gasometria indican el grado de compromiso sistémico que

alcanzaron los pacientes.

Los estudios seroldgicos se realizaron en 7 pacientes (18,9%), siendo diagndsticos en 6. El
recuento de linfocitos CD 4+ fue inferior a 200/mm® (8,1%) y la carga viral VIH < 400
copias/ml (2,7%). Los marcadores tumorales (CEA y CA 125) fueron de utilidad en los

casos asociados a neoplasias, con resultado positivo en 5,4% de los casos.

El diagnostico definitivo de Actinomicosis se realizO mediante el aislamiento
bacteriologico o la visualizacidon histologica del microorganismo, en muestras
bioldgicas. El diagnostico bacteriolégico se documenté mediante el aislamiento de la
bacteria en examen directo y cultivo en 35,1% de los casos. Se obtuvo en hemocultivos
seriados en 7,3%, urocultivo en 2,1% y por muestra de tejidos en 25,7%. Los grdnulos
de azufre fueron recuperados en un caso y en otro se obtuvo de cultivo de DIU y material
purulento intrauterino. Actinomyces spp. se aislé en cultivo puro en todos los casos,
excepto uno; en que se asocio a Streptococcus viridans, en material de masa intrauterina.
En el estudio de antibiograma por dilucion demostro sensibilidad a multiples

antibiéticos, lo que se correlaciona con la bibliografia.

La asociacion microbiana se presentd en 16,2% de los casos, predominando los cocos
gram- positivos (66,7%), sobre los bacilos gramnegativos (33,3%); aisldndose

Actinomyces como unico microorganismo en 83,8% de los casos. Otros
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aislamientos observados en distintos sitios (13,5%), demuestran el deterioro

inmunoloégico alcanzado por los huéspedes.

El diagnostico se confirmo por estudio histopatologico en 75,7%, con cultivos
simultaneos, que no demostraron, en la mayoria de los casos, el desarrollo de otros
microorganismos y en forma conjunta en 10,8%, por cultivo e histopatologia. Se
observo que el aislamiento microbiolégico se obtuvo en menor proporcion que el

diagnostico histopatoldgico; a diferencia de otras series, de décadas anteriores.

Se comprob6 un tiempo medio de 15,09 dias, con un rango de 93 dias, entre el diagndstico
etioldgico y el inicio del tratamiento antibidtico especifico, lo que indica un retardo en
el inicio en 62,2% de los casos. Sin embargo el retardo es menor al mencionado en la
literatura, que oscila entre 6 y 12 meses. El tratamiento fue médico en 94,6% vy
combinado médico-quirurgico en 70,3% de los casos. Se efectué por via parenteral
intravenosa en 77,1% de los casos y por via oral de inicio en 22,9%. Los antibidticos
mds utilizados fueron penicilina G intravenosa en 40% de los casos (8-32 millones
de Ul/dia) y otros esquemas asociados intravenosos u orales en 60%. La media de
tratamiento parenteral fue de 21,7 dias, con un rango de 7 dias y una mediana de 15 dias.
El tiempo medio total de tratamiento antibidtico fue prolongado, de 130 dias, con

un rango de 293 dias y una mediana de 180 dias.

El tratamiento inicial se efectudé por via oral en 8 pacientes, con evolucion favorable; lo
que indica que la terapia debe ser personalizada, teniendo en cuenta la severidad y
realizando el monitoreo de la respuesta y adherencia al tratamiento. Las técnicas
de diagndstico por imdgenes y el control minucioso de la respuesta a la terapia
antibiotica, permiten acortar el curso de tratamiento intravenoso y efectuar el
“swicht”a la via oral; reduciendo la estadia hospitalariay los costos de internacion.
Las reacciones adversas fueron poco frecuentes (8,1%) consistiendo en flebits y rash
cutdneo; mientras que la toxicidad se presentd en 13,5%, con insuficiencia renal y hepatitis

téxica, revirtiendo ambas con el cambio o suspension del tratamiento.

El tratamiento quirurgico fue de gran utilidad como procedimiento diagnodstico-
terapéutico. Las intervenciones mas frecuentes fueron laparotomia exploradora (50%),
desbridamiento de tejidos blandos (30,8%) y amputacion (11,5%). En 26,9% de los pacientes
fue necesaria la reintervencion. El tiempo medio transcurrido entre la consulta y la

realizacion del procedimiento quirurgico fue 21,75 dias con un rango de 231 dias, lo que
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indica un retardo, sin embargo la mediana fue de 6 dias, por lo que en la mayoria de los

casos el tiempo fue apropiado.

La evolucidn fue favorable con curacion clinica en 91,9% de los casos y recidiva minima
(2,7%), persistiendo lesiones residuales (54%), siendo las principales la fibrosis, estenosis,
fistulas y perforacion. La mortalidad fue 8,1%, lo que coincide con lo referido por la

bibliografia.

“Manifestdndose en huéspedes especiales y en localizaciones poco
frecuentes como el compromiso sistémico diseminado, de piel y tejidos
blandos, 6seo, digestivo con ulceras de mucosas, periocular y pelviano;
ademas de las clasicas presentaciones cervicofacial, toracica y abdominal;
debe considerarse a la Actinomicosis dentro del diagnéstico diferencial
inicial, ya que la ausencia de sospecha clinica conduce al retardo
diagnostico-terapéutico, por tratarse de una enfermedad silenciosa cuyo

reconocimiento precoz es infrecuente”.

Capitulo 5
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