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Ciprofloxacina en € tratamiento de la rinoescleroma respiratoria

Mayor M.C. Osiel Méndez Gonzaga,* Mayor M.C. Adelaido L épez Chavira**

Hospital Central Militar. Ciudad de México

RESUMEN

Introduccion. Larinoescleroma es una enfermedad de
dificil diagnostico y evolucion lenta, que es resistente a la
mayoriadelos antibidticos. Laciprofloxacinatiene caracte-
risticas que sugieren su utilidad parael tratamiento de dicho
padecimiento.

Objetivos. Determinar la utilidad de la ciprofloxacina
en el tratamiento de larinoescleroma.

M étodos. Con un disefio descriptivo, prospectivoy abier-
to, se estudiaron 12 pacientes con rinoescleroma respirato-
ria registrando su sintomatologiay larespuesta clinicaala
administracion de ciprofloxacina. El plan de andlisisinclu-
y6 la descripcion de variables y de valores porcentual es asi
como la evaluacion cualitativa de los resultados.

Resultados. El 100% presentd rinorreafétiday conges-
tion nasal. En siete casos se encontro afectaci on del septum;
se observé velamiento maxilar y etmoidal en 100%. Lacepa
més frecuente reportada fue la Klebsiella rhinoescleromatis
(58.3%), y larespuesta clinica fue apropiada.

Discusion. Las caracteristicas de la muestra estudiada,
asi como los hallazgos radiol 6gicos y |os sitios de afeccion
fueron congruentes con los reportados en la literatura. La
respuesta clinicaal tratamiento con ciprofloxacina fue ade-
cuada.

Conclusiones. Laciprofloxacina parece ser eficaz en el
tratamiento de rinoescleromay tiene diversas ventajas sobre
otros esquemas de manejo. Es necesario replicar 10s presen-
tesresultados.
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Cyprofloxacin in the treatment of respiratory
rhinoescleroma

SUMMARY

Introduction. Rhinoescleromais slow progressive in-
fection uneasy to stablish a diagnostic, which resist many
antiobiotics. Cyprofloxacin characteristics suggest utility to
the treatment of such illness.

Objective. To determine the efficacy of cyprofloxacin
in rhinoescleromatreatment.

Method. In a descriptive, prospective and open design,
12 patientswith respiratory rhinoescleromawere studied, 1oo-
king at their symptoms aswell asto their clinical responseto
cyprofloxacin. Analysisplanincluded clinical variablesand
percent values description aswell asthe qualitativeinterpre-
tation of the results.

Results. 100% presents fetid rhinorrea and nasal con-
gestion. In 7 cases the septum was affected, maxilar and et-
moidal afection was radiologically evident in al patients.
Themore frequente subtype founded was Klebsiella rhinoes-
cleromatis (58.3%). Finally, clinical response was conside-
red appropriate.

Discussion. Characteristics of the studied sasmpleaswell
as the radiological features were congruent with literature
reports. Clinical responseto cyprofloxacin administration was
adequate.

Conclusions. Cyprofloxacin seemsto be appropriateto
the treatment of rhinoescleroma and has several advantages
over other management approaches, however thereplication
of thisresults must be replicated in other samples.

K ey words. Cyprofloxacin, rhinoscleroma.

La rinoescleroma es una enfermedad infecciosa crénica
progresiva de la nariz y sus estructuras asociadas, causada
por Klebsiella rhinoescleromatis, una bacteria gramnegati-
va, no movil, que parece ser transmitida por contacto perso-
nal.! Histopatol 6gicamente la rinoescleroma se caracteriza
por infiltrados celulares densos que contienen células plas-
maticas y grandes células derivadas de macréfagos, llama-
das células de Mikulicz, laK. rhinoescleromatis parece ser
capaz de sobrevivir y protegerse sola contralos anticuerpos
séricos circulantes.?
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Este padecimiento tiene un dilema terapéutico desde su
identificacion en 1800, aunque existe un gran nimero de an-
tibiGticos que se ha visto son efectivos para esta enferme-
dad, lagran duracién del tratamiento puede tener problemas
relacionados con | os efectos adversos y complicaciones, es-
pecial mente con lasterapiastradicional es de estreptomicina
y tetraciclina.®

La rinoescleroma respiratoria es una entidad dificil de
diagnosticar y tratar,* de laamplia variedad de tratamientos
(combinaciones de antibiéti cos, drogas citotoxicas, radiacion
y 14ser),’ probablemente ninguno sea el ideal. El organismo
causal, Klebsiella, esresistente alamayoriadelos antibi6ti-
cosy, a ser intracelular, no siempre esta expuesto aconcen-
traciones suficientes de medicamento.

Lacuracion clinicaesdificil deidentificar debido aqueel
estado final eslafibrosis de la mucosa, sin infeccion activa,
que interfiere con la funcién normal del tracto respiratorio
superior. La mucosa fibrosada puede infectarse secundaria-
mente con bacterias, las que incluyen alaKlebsiella. Se re-
qui ere tratami ento antibi 6ti co prolongado paracurar larinoes-
cleroma, laestreptomi cinaen combinacidn con tetraciclinaes
el tratamiento estandar reconocido, aunque larifampicina ha
sido recientemente encontrada como eficaz por aplicaci6n té-
pica e ingestion oral .5 El trimetoprim con sulfametoxazol es
lo recomendado, pero estarecomendacion se hahecho sin base
en ensayos clinicos.’? Reportes anecdéticos describen |a efi-
caciadelas cefal osporinas de amplio espectro. No sehareali-
zado ningln estudio in vitro sistematico de la susceptibilidad
delaKlebsiellarhinoescleromatisy laeficaciadelosantibio-
ti cos di sponi bl es reci entemente que son administrados por via
oral, no ha sido reportada.

Con € tratamiento basado en estreptomicina se teniauna
respuesta inicial eficaz pero frecuentemente mostraban re-
caidas y la enfermedad tenia una progresion posterior.® La
enfermedad es poco contagiosa, requiere grandes periodos
de contacto para su transmision y esta relacionada con el
hacinamiento y condiciones poco salubres.” La estreptomi-
cina fue la primera droga utilizada y considerada como de
eleccion hastaque seintrodujo latetraciclina. Recientemen-
te se han recomendado trimetoprim con sulfametoxazol, ri-
fampicinasistémicao local y cefalosporinas, entre otros.

Laciprofloxacina, unafluoroquinolona, es un antibiético
con excel ente penetracion de los tejidos y de amplio espec-
tro de accion antibacteriano. Los efectos col ateral es son com-
parativamente pocos e incluyen sintomas gastrointestinal es
en 3a6% delos pacientesy los sintomas nerviososy alérgi-
COS SON POCo comunes.®

Laciprofloxacinatiene la ventaja de administrarse dos
veces por dia, lo cual mejora la tolerancia para grandes
periodos de terapia. Aunque no hay datos disponiblesdela
susceptibilidad in vitro de diferentes cepas de K. rhinoes-
cleromatis aciprofloxacina. Parece que pueden ser suscep-
tibles debido a la accién de la ciprofloxacina contra los
bacilos gramnegativos. Otra ventajatedrica es que las qui-
nolonas se concentran dentro de los macréfagos como las
células de Mikulicz, las cuales tienen una fagocitosis ine-
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fectiva, con lo cual los microorganismos persisten dentro
de los macréfagos.®
Laenfermedad se manifiestaen cuatro etapas subsecuen-
tes:0
1. catarral; 2. atréfica; 3. granulomatosa; y 4. esclerosis
Laetapacatarral se caracterizapor rinorrea purulenta pro-
longada, la etapa atréfica se manifiesta por cambiosdelamu-
cosay formacion de costra, |a etapa granulomatosa se carac-
terizapor nédul os granulomatosos con o sin afectacion deotras
partes del tracto respiratorio y la etapa de esclerosis que se
presentacon densafibrosiscicatrizal del tejido involucrado.®
L as manifestaciones laringotraqueal es de la rinoesclero-
ma son poco COMUNES, pero pueden amenazar contralavida
debido ala obstruccién progresiva de lavia aérea. Lainci-
denciareportadade escleromalaringotragueal (LTS) vadesde
15 a80%.% En la etapatemprana, el LTS puede manifestar-
se como disfoniay progresar laobstruccion delaviaaéreay
estridor, secundario alaestenosisescleréticadelaviaaérea.
La rinoescleroma es endémica en climas tropicales y
subtropicalesy se disemina principal mente en humanos con
bajas condiciones socioeconémicas, malnutricién y pobre
higiene. Larinoescleroma fue poco vista después de 1960,
la prevalencia haido aumentando gracias a la infiltracién
de naciones centrales, y sur de América, con rinoesclero-
ma.’® La mayoria de los pacientes provienen de un nivel
socioecondmico bajo y no pueden adquirir antibidticos a
los cuales la Klebsiella es susceptible, esta enfermedad es
endémicaen areas de Europa, Africa, como centro y Suda-
mérica, y sur de Asia, donde miles de personas padecen la
enfermedad.

Material y métodos

Se realiz6 un estudio abierto, descriptivo y prospectivo
gue incluyé a 12 pacientes con diagndstico de rinoesclero-
marespiratorio. Se efectud uninterrogatorio de sussignosy
sintomas antesy su respuesta al tratamiento con ciprofloxa-
cina. El plan deandlisisincluyd ladescripcion devariablesy
de valores porcentuales asi como la evaluacién cualitativa
delos resultados.

L os pacientes fueron citados cada dos meses para control
de lasintomatologia asi como su evolucién.

A. Criterios deinclusion:

1. Todos los pacientes con diagndstico de rinoescleroma
respiratorio.

2. Pacientes en cualquier etapa de la enfermedad.

B. Criterios de exclusion:

1. Pacientes que no firmen el consentimiento informado.

2. Pacientes que suspendan €l tratamiento.

3. Pacientes con reacciones adversas ala ciprofloxacina.

Procedimientos:

1. Sehizo €l diagndstico de rinoescleromarespiratorio con
baseenlahistoriaclinica, laexploracion fisicay cultivo
de Klebsiella sp.

2. Secultivé la secrecion nasal para confirmar la presen-
ciadeK. rhinoescleromatis.
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3. Antesdetomar lamuestra parael cultivo se efectud la-
vado con SSI 0.9% para evitar la contaminacion con
floranormal.

4. Ladosis de ciprofloxacina para €l tratamiento fue de

500 mg ¢/12 h por viaoral durante seis meses.

Laviade administracion fue oral.

Las tomas de quinolona fueron realizadas la primera a

las 08:00 hy lasegundaalas 20:00 h.

7. Lospacientesfueron citadosalaconsultaexternade ORL
cada dos meses para vigilanciay control delos signosy
sintomas mediante un cuestionario sistematizado.

8. Paravalorar la evolucién clinica se tomaron radiogra-
fiasy TAC de senos paranasales para valorar la exten-
sién delaenfermedad y setomd biopsiade lamucosa o
masa paratener un reporte de patologia.

9. Serealizd registro de signos 'y sintomas posteriores al
tratamiento con ciprofloxacina.

10. Paravalorar laefectividad del tratamiento serealizé cul-

tivo de secrecion nasal a finalizar el tratamiento con
ciprofloxacina.

ISPl

Resultados

Se diagnosticaron 12 casos de pacientes con rinoesclero-
ma en el periodo comprendido de septiembre de 1998 hasta
septiembre de 1999, quienes acudieron ala consulta externa
de ORL en el HCM, de los cuales nueve fueron hombres y
tres mujeres, con edades comprendidas entrelos 25 afiosy 65

afos de edad, con tiempo de evolucion desde cuatro meses
hasta los 20 afios.

El 100% de los pacientes presentd rinorrea fétida y con-
gestion nasal, sei's paci entes presentaron costras verdosas, tres
pacientes presentaron disfonia, cuatro pacientes refirieron
epistaxisrecurrentes, cuatro pacientesrefirieron sensacion de
masa obstructiva, un pacienterefirio cefaleay un pacientere-
firié tos (Cuadro 1). Larespuesta clinicafue de significativa
mejoriatras laadministracion de ciprofloxacinapor € perio-
do global de seis meses. Dicha mejoria aparecié a diversos
tiempos después del inicio de tratamiento.

Sitios de af ectacion

Una paciente presentd afectacién de la columnela, cuatro
paci entes presentaron afectacion del septum. Unapaciente con
afectacion coanasy aritenoides, tres paci entes presentaron afec-
tacion gldticay subgl6tica, siete pacientes presentaron desvia-
cién septal y tres pacientes presentaron nariz en sillade montar
(Cuadro 2).

L asradiografias de senos paranasal es mostraron velamiento
etmoidal o maxilar en 100% de los pacientes (Cuadro 3).

Los cultivos reportaron cuatro cepas de Klebsiella, las cua
les fueron rhinoescleromatis, pneumoniae, ozaenaey oxitoca.

En siete pacientes (58.3%) se cultivo K. rhinoescleroma-
tis. En dos pacientes (16.6%) se cultivd ozaenae. En dos
pacientes (16.6%) se cultivé K. oxitoca y K. pneumoniae
fue cultivada en un paciente (8.3%) (Cuadro 4).

Cuadro 1. Sintomatologia referida por los pacientes de la muestra.

Pac. Nam. Edad Sexo Signosy Sintomas
1 25a M Rinorrea fétida, congestién nasal,
costras verdosas
2 25a M Rinorrea fétida, congestién nasal,
costras verdosas
Epistaxis y halitosis
3 26 a M Rinorrea fétida, congestién nasal,
costras verdosas, masa obstructiva
4 30a M Rinorrea fétida, congestién nasal,
costras verdosas
5 30a M Rinorrea fétida, congestién nasal,
halitosis, sensacion de cuerpo extrafio en
faringe
6 34a F Rinorrea fétida, masa obstructiva en
narina derecha
7 39a F Rinorrea fétida, congestién nasal,
costras verdosas, disfonia progresiva
8 44 a M Rinorrea fétida, congestién nasal,
disfonia
9 45a F Rinorrea fétida, congestién nasal,
epistaxis, cefalea
10 57 a M Rinorrea fétida, congestién nasal,
halitosis, epistaxis, sensacién de cuerpo
extrafio en faringe
11 58 a M Rinorrea fétida, congestién nasal,
epistaxis
12 65 a M Rinorrea fétida, congestién nasal,

costras verdosas, disfonia, tos frecuente
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Cuadro 2. Sitio afectado de acuerdo con edad y sexo.

Cuadro 5. Etapa de la enfermedad de acuerdo con edad y sexo.

Pac. Num. Edad Sexo Sitio afectado Pac. Nam. Edad Sexo Etapa de la enfermedad

1 25a M Septum 1 25a M Atrofica
2 25a M Septum 2 25a M Atrofica
3 26 a M Septum 3 26 a M Catarral
4 30a M Septum 4 30a M Granulomatosa
5 30a M Faringe 5 30a M Granulomatosa
6 34a F Columnela 6 34a F Granulomatosa
7 39a F Coanasy aritenoides, laringe 7 39a F Esclerosis
8 44 a M Laringe, glotis 8 44 a M Atrofica
9 45a F Glotis 9 45a F Atréfica

10 57 a M Faringe 10 57 a M Esclerosis

11 58 a M Glotis 11 58 a M Esclerosis

12 65 a M Laringe 12 65 a M Catarral

Cuadro 3. Hallazgos radiol 6gicos en la muestra estudiada.

Pac. Nam. Edad Sexo Hallazgos radiol gicos

1 25a M Velamiento etmoidal

2 25a M Velamiento maxilar

3 26 a M Velamiento maxilar

4 30a M Velamiento maxilar

5 30a M Velamiento etmoidal

6 34a F Velamiento etmoidal

7 39a F Velamiento maxilar y etmoidal
8 44 a M Velamiento etmoidal

9 45 a F Velamiento maxilar

10 57 a M Velamiento maxilar

11 58 a M Velamiento etmoidal

12 65a M Velamiento maxilar y etmoidal

Cuadro 4. Resultados del cultivo de acuerdo con edad
y sexo en la muestra estudiada.

Pac. NUm. Edad Sexo Resultado de cultivo
1 25a M K. rhinoescleromatis
2 25a M K. rhinoescleromatis
3 26 a M K. oxitoca
4 30a M K. rhinoescleromatis
5 30a M K. ozaenae
6 34a F K. rhinoescleromatis
7 39a F K. pneumoniae
8 44 a M K. oxitoca
9 45 a F K. rhinoescleromatis
10 57 a M K. rhinoescleromatis
11 58 a M K. rhinoescleromatis
12 65a M K. ozaenae

Laenfermedad se encontré en | as etapas granulomatosay
deesclerosis, principalmente, en etapa catarral se diagnosti-
¢6 un caso (8.3%), dos casos (16.6%) se encontraron en eta-
paatrofica, cuatro casos (33.3%) se diagnosticaron en etapa
granulomatosay cinco casos (41.6%) en etapa de esclerosis
(Cuadro 5).

Discusion

Larinoescleromarespiratoriaes unaentidad frecuente en
paisestropicalesy las caracteristicas de los pacientes que la
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padecen son: bajo nivel socioecondémico y cultural,® en €l
presente estudio se corrobord lo descrito por la literatura,
debido a que 100% de | os pacientes fueron procedentes del
sur y sureste de nuestro pais, con escolaridad promedio de
tercer afio de primaria.

En € presente estudio observamos que la enfermedad se
presentd en nueve hombres que representan 75% de |os casos
y en solo tres mujeres que representan €l restante 25%, aun-
gueel universo es pequefio y no es estadisticamente significa-
tivo, laedad delos pacientesal momento del diagnésticodela
enfermedad fue de los 25 afios en adel ante, que nos hace pen-
sar que laenfermedad iniciaen laadolescenciay se manifies-
ta en la edad adulta, € tiempo minimo de evolucién es de
cuatro meses, probablemente debido alalentaevolucion dela
enfermedad por ser poco contagiosay los largos periodos de
tiempo que se requieren para su transmision.”

La estreptomicina fue el primer f&rmaco utilizado para
el tratamiento de la rinoescleroma, y considerado de elec-
cion hasta la aparicion de la tetraciclina® Sin embargo, se
requerian meses e incluso afios de tratamiento con dichos
férmacos. Actualmente se han utilizado trimetoprim con sul-
fametoxazol, rifampicinalocal o sistémica® y cefal ospori-
nas, entre otros. Sin embargo, no existen estudios sobre la
eficacia de estos farmacos.

La ciprofloxacina es una quinolona con una excelente
penetracién en lostejidosy de amplio espectro antibiético.
Tiene pocos efectos col ateral es, como gastrointestinalesen
3 a6% de los pacientes la ciprofloxacina tiene la ventaja
de administrarse dos veces al dia, esta caracteristicamejo-
rala aceptacion del tratamiento por parte de los pacientes
por periodos de seis meses, que durd el tratamiento en el
presente estudio. Otra ventaja tedrica es que las quinolo-
nas se concentran dentro de los macréfagos,® esto favorece
la efectividad debido a que el trimetoprim/sulfametoxazol
se harecomendado, pero como mencionamos anteriormen-
te las células de Mikulicz (caracteristicas de la enferme-
dad) son macréfagos con una fagocitosis inefectiva, esto
permite que los microorganismos persistan dentro de los
macrofagos.

Los problemas clésicos en €l tratamiento de larinoescle-
roma son la larga duracion del tratamiento, la aparente re-
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aparicién de laenfermedad después de un periodo de mejo-
riay laeficacia variable y los efectos adversos de |os anti-
bi6ticos utilizados.

Aungue se ha observado mejoriaclinica con el uso dela
tetracicling, el tratamiento en varias ocasionestiene que sus-
penderse por elevacion de las enzimas hepaticas. ™

Con laterapiabasada en ciprofloxacinalamejoriaclini-
caocurre rapidamentey sin efectos adversos. El tratamien-
to sellevé acabo durante seis meses debido alanaturaleza
de lainfeccidn, que se caracteriza por constantes recaidas
hasta |a aparente resol ucion.

La rinoescleroma respiratoria es una enfermedad dificil
dediagnosticar;*debido alos signosderinorreafétiday con-
gestién nasal, se debe hacer diagnéstico diferencia con si-
nusitis detipo cronico, éste se hace mediante el cultivodela
Klebsiella, en susdiferentesformas, aunqueen €l inicio pro-
bablemente sdlo se aisle lafloranormal de lafaringe.

L aestreptomicinaen combinacion con tetraciclinahasido
por largo tiempo el tratamiento estandar paralarinoesclero-
marespiratoria,® estarecomendacion se hahecho sin base en
estudios clinicos.*?

Conclusiones

Este estudio demuestra el beneficio de la utilizacion de
las quinolonas en €l tratamiento de la rinoescleroma.

Se puede utilizar, debido a su eficacia, en formaalterna-
tivaa uso de antibi6ticos parenterales en casos dificiles de
tratamiento.

El costo total del tratamiento con ciprofloxacina es me-
nor de la mitad del costo de los tratamientos con otros far-
macosy menos de la cuartaparte del tratamiento con rifam-
picina por seis meses.

Debido a su costo la ciprofloxacina puede ser €l trata-
miento inicial, ademas puede ser de mayor utilidad cuando
otras terapias resultan inefectivas o pobremente tol eradas.

A pesar de los resultados del presente estudio, aln no
sabemos qué tan corto puede ser el periodo requerido de
tratamiento con ciprofloxacina parala rinoescleroma.
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