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ABSTRACT EN ESPANOL

Titulo: Actinomicosis abdominal. Revision sistematica a propésito de un caso
radiologico.

Objetivos: Realizar una revision sistematica sobre la actinomicosis abdominal y pélvica
con el fin de recabar la informacidn existente sobre esta patologia, haciendo especial
hincapié en sus caracteristicas radioldgicas. Esta revision se realiza a proposito de un caso
clinico de una paciente con actinomicosis abdominal que fue atendida en el Hospital Clinico
Universitario de Santiago de Compostela.

Métodos: Se incluyen articulos publicados en PubMed, Scopus, Cochrane y SciELO
entre los afios 2010 y 2020. Se escogieron aquellos que cumplian los siguientes criterios:
estudios escritos en inglés, espafol o francés que describiesen al menos dos 0 mas pacientes
mayores de edad con actinomicosis abdominopélvica y que incluyesen detalles sobre el
diagndstico radiolégico (técnicas de imagen utilizadas y diagnostico de presuncion). Se
analizaron los siguiente parametros: nimero de casos incluidos, edad, sexo, antecedentes,
uso de DIU, clinica, datos analiticos, técnicas de imagen realizadas, diagndéstico radioldgico
de presuncion, técnica empleada para el diagnéstico definitivo, tratamiento, seguimiento y
secuelas.

Resultados: De las 463 citas obtenidas en la basqueda preliminar se seleccionaron 17
articulos que cumplian los criterios de inclusién, correspondiéndose con un total de 149
pacientes. La edad media fue de 40,31 afios y un 89% fueron mujeres. Los antecedentes mas
frecuentemente referidos fueron el uso de DIU y la cirugia abdominal. La clinica méas
frecuente fue dolor abdominal y fiebre, encontrdndose en muchas ocasiones una masa
palpable en la exploracion abdominal, y las alteraciones bioquimicas mas habituales fueron
la leucocitosis, la elevacion de la PCR y la anemia. Las pruebas de imagen mas empleadas
en el estudio de la enfermedad fueron laECO y la TC que, a pesar de no ser en muchos casos
de utilidad para llegar al diagndstico de actinomicosis, presentaron ciertos patrones comunes
a la mayoria de los pacientes. Los principales diagndésticos diferenciales fueron el cancer de
ovario, el cancer de colon y la apendicitis. El proceso de diagnostico definitivo aparece
reflejado en 131 casos, y de ellos el 85% fueron diagnosticados tras ser intervenidos
quirdrgicamente. La mayoria recibi6 un tratamiento combinado de cirugia y antibioterapia.
Todos los pacientes se recuperaron completamente y las recaidas fueron excepcionales.

Discusidn: La actinomicosis es una enfermedad rara de diagndstico dificil. Tanto la
clinica como los hallazgos radiolégicos son muy poco especificos, y es facil confundirla con
diversas patologias. Sin embargo, una vez se diagnostica correctamente la evolucién suele
ser favorable.

Palabras clave: Actinomyces; actinomicosis abdominal; actinomicosis pélvica;
caracteristicas radioldgicas actinomicosis; absceso tubo-ovérico; diagndstico diferencial
cancer ovario.



ABSTRACT EN GALLEGO

Titulo: Actinomicose abdominal. Revision sistematica a proposito dun caso
radioloxico.

Obxectivos: Realizar unha revision sistematica sobre a actinomicose abdominal e
pélvica coa finalidade de recadar a informacion existente sobre esta patoloxia, facendo
especial fincapé nas suas caracteristicas radioldxicas. Esta revision realizase a proposito dun
caso clinico dunha paciente con actinomicose abdominal que foi atendida no Hospital
Clinico Universitario de Santiago de Compostela.

Métodos: Incltense artigos publicados en PubMed, Scopus, Cochrane e SciELO entre
0s anos 2010 e 2020. Escolléronse aqueles que cumprian 0s seguintes criterios: estudos
escritos en inglés, espafiol ou francés que describisen polo menos dous ou mais pacientes
maiores de idade con actinomicose abdominopélvica e que incluisen detalles sobre o
diagndstico radioloxico (técnicas de imaxe empregadas e diagndstico de presuncion).
Analizéaronse os seguintes parametros: numero de casos incluidos, idade, sexo, antecedentes,
uso de DIU, clinica, datos analiticos, técnicas de imaxe realizadas, diagnostico radioléxico
de presuncién, técnica empregada para o diagnostico definitivo, tratamento, seguimento e
secuelas.

Resultados: Das 463 citas obtidas na basqueda preliminar seleccionaronse 17 artigos
que cumprian os criterios de inclusion, correspondéndose cun total de 149 pacientes. A idade
media foi de 40,31 anos e un 89% foron mulleres. Os antecedentes mais frecuentemente
referidos foron o uso de DIU e a cirurxia abdominal. A clinica mais frecuente foi dor
abdominal e febre, atopandose en moitas ocasions unha masa palpable na exploracion
abdominal, e as alteracions bioquimicas mais habituais foron a leucocitose, a elevacién da
PCR e a anemia. As probas de imaxe mais empregadas no estudio da enfermedades foron a
ECO e a TC que, a pesar de non ser en moitos casos de utilidade para acadar o diagnostico
de actinomicose, presentaron certos patrons comudns & maioria dos pacientes. Os principais
diagnosticos diferencidis foron o cancro de ovario, o cancro de colon e a apendicite. O
proceso de diagnostico definitivo aparece descrito en 131 casos, e deles 0 85% foron
diagnosticados tras ser intervidos cirlrxicamente. A maioria recibiu un tratamento
combinado de cirurxia e antibioterapia. Todos 0s pacientes presentaron unha recuperacion
completa e as recaidas foron excepcionais.

Discusidn: A actinomicose € unha enfermidade rara de diagndéstico dificil. Tanto a
clinica como os achados radioloxicos son moi pouco especificos, e € doada de confundir con
diversas patoloxias. Porén, unha vez diagnosticada correctamente a evolucién adoita ser
favorable.

Palabras clave: Actinomyces; actinomicose abdominal; actinomicose pélvica;
caracteristicas radioldxicas actinomicose; absceso tubo-ovarico; diagnéstico diferencial
cancro ovario.



ABSTRACT EN INGLES

Title: Abdominal actinomycosis. Systematic review and report of a radiological case.

Objectives: This study aims to perform a systematic review of abdominal and pelvic
actinomyecosis in order to collect existing information about this disease, emphasising its
radiological characteristics. This review has been performed regarding a clinical caso of a
patient suffering abdominal actinomycosis who received medical attention at Santiago de
Compostela University Hospital Complex.

Methods: Articles published in PubMed, Scopus, Cochrane and SciELO between 2010
and 2020 are included. Elegibility criteria included: studies written in English, Spanih or
French which described at least two or more over eighteen patients who suffered
abdominopelvic actinomycosis and which included details about their radiological
diagnostic (imaging techniques and presumed diagnosis). The following parameters were
analyzed: number of cases included, age, sex, medical history, IUD use, symptoms,
laboratory test results, imaging techniques, presumed diagnosis, definitive diagnostic
procedure, treatment, following and long term complications.

Results: A total of 463 cites were initially identified. A total of 17 articles met the
elegibility criteria, involving 149 patients. Mean age was 40,31 years and 89% of the subjects
were female. The most common predisposing factors were IUD use and abdominal surgery.
Most common symptoms were abdominal pain and fever, and laboratory tests showed
leukocytosis, elevation of CRP and anemia. Most frequently used imaging techniques were
US and CT-scan and, although not being useful in many cases to diagnose actinomycosis,
they showed common patterns in the majority of patients. Main differential diagnosis were
ovarian cancer, colon cancer and apendicitis. Definitive diagnostic procedure was specified
in 131 cases, and 85% of them were diagnosed after having undergone surgery. Most
subjects received a combination of surgery and antibiotherapy as treatment. All patients went
on a full recovery and relapses were exceptional.

Discussion: Actinomycosis is an uncommon disease and difficult to diagnose. Both
symptoms and radiological findings are nonspecific, and it’s easy to mistake with other
pathologies. Nevertheless, once it’s been correctly diagnosed prognosis is usually very good.

Keywords: Actinomyces; abdominal actinomycosis; pelvic actinomycosis;
actinomyecosis imaging findings; tuboovarian abscess; ovarian cancer differential diagnosis.
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GLOSARIO

AA: actinomicosis abdominal.
AP: actinomicosis pélvica.
DIU: dispositivo intrauterino.

PRISMA: Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses.



1. INTRODUCCION

La actinomicosis es una infeccién granulomatosa de curso subagudo o crénico causada
por bacterias del género Actinomyces. Es capaz de afectar a cualquier 6rgano, aungue las
localizaciones més comunes son la region cervicofacial, la torcica y la abdominopélvica.
Es caracteristico de esta enfermedad la formacion de abscesos, fibrosis y fistulas que drenan
al exterior o al interior de visceras huecas (1).

A pesar de que fue descrita por primera vez hace mas de un siglo, su baja frecuencia de
aparicion hace que siga siendo una gran desconocida. Su incidencia ha ido en descenso en
los Gltimos afios, especialmente en los paises desarrollados ya que se asocia habitualmente
a bajo nivel socioecondmico, pobre higiene dental y falta de acceso a atencion meédica (2).

Es habitual que la actinomicosis presente una sintomatologia muy similar a otras
patologias, confundiéndose muchas veces con procesos neoplasicos. Esta presentacion tan
variable e inespecifica hace que sea de diagndstico dificil y, normalmente, tardio (1).

1.1. HISTORIA DEL ACTINOMYCES

En el afio 1877, Bollinger y Harz aislaron por primera vez el agente causal de la
actinomicosis en bovinos, que confundieron con un hongo causante de supuracion y
destruccidn 6sea. Su forma ramificada llevé a denominarlo “strahlenpilz” u “hongos en rayos
de luz” en aleman, que se traduce al griego como Actinomyces (3).

Un afio después, el cirujano aleman James Israel identific al patdgeno responsable de
la enfermedad en los seres humanos (4), que mas adelante recibiria el nombre de
Actinomyces israelii en su honor. Israel y su compafiero Max Wolff realizaron en 1891 la
primera descripcion detallada del microorganismo (5), reconociendo su caracter anaerobio
y proponiendo la teoria de que la actinomicosis es una infeccion endogena.

La idea de que los Actinomyces eran un grupo peculiar de hongos se mantuvo durante
muchas décadas. No fue hasta finales de los afios cincuenta cuando las nuevas técnicas de
microscopia electronica y analisis quimico demostraron que, en realidad, se trataba de
bacterias (6), lo cual explicaba algunas incongruencias como su respuesta a antibioticos en
vez de a fungicidas.

1.2. CARACTERISTICAS DEL ACTINOMYCES

El género Actinomyces estda compuesto por bacterias Gram positivas anaerobias o
microaerofilas, acido-alcohol resistentes y sin capacidad de formar esporas. Tienen forma
de bacilo, y la mayoria de las especies del género se disponen formando ramificaciones
filamentosas. Forman parte del filo de las Actinobacterias y del orden de los
Actinomycetales, al cual también pertenecen otros géneros muy conocidos como
Mycobacterium, Nocardia, Corynebacterium y Propibacterium. A pesar de que se conocen
méas de 30 especies de Actinomyces, la que se aisla en la mayoria de los casos de
actinomicosis sigue siendo el Actinomyces israelii (7).



Es un hecho constatado que el Actinomyces forma parte de la flora microbiana normal.
Es uno de los colonizadores méas importantes de la mucosa oral y uno de los principales
formadores de la placa dental (8). Es por ello que las mejoras en la higiene bucodental se
consideran un importante factor en la reduccién de la aparicion de la actinomicosis (2). Sin
embargo, no parece estar relacionado con patologias propias de la boca como puede ser la
enfermedad periodontal, manteniendo una proporcion estable entre personas que la padecen
y sujetos sanos (9).

También es habitual encontrar estos gérmenes colonizando el tubo digestivo, la piel y
el tracto genital femenino (1). Recientemente se los ha encontrado incluso en lugares que
previamente se consideraban estériles, siendo uno de los géneros predominantes en la vejiga
de mujeres sin sintomas de infeccion urinaria (10).

En definitiva, a pesar de que el Actinomyces habita diversas superficies corporales (en
especial mucosas) es muy infrecuente que cause sintomatologia. Por esa razon se considera
que solo cuando se produce un traumatismo asociado, por ejemplo, a procedimientos
quirdrgicos u objetos extrafios que dafian estas mucosas la bacteria es capaz de penetrar hacia
tejidos mas profundos, produciendo asi una infeccion (11).

1.3. PATOGENICIDAD

La baja patogenicidad del Actinomyces puede ser explicada, entre otros motivos, por su
lenta tasa de crecimiento. Sus factores de virulencia son poco conocidos, ya que carece de
exotoxinas clasicas. Lo que si se sabe es que es capaz de crear pequefias colonias, de un
tamafio comprendido entre 0.1 y 1 mm. Estas se ven macroscopicamente como masas de
color amarillento, lo que ha llevado a denominarlas “granulos de azufre”.

Virchow's Arcfrio Bd. LY.

Figura 1  Vision macroscdpica de las colonias de Actinomyces. A: ilustracion realizada por el Dr James Israel,
incluida en su articulo “Neue Beobachtungen auf dem Gebiete der Mykosen des Menschen” (4). B: imagen extraida
de la novena edicién de “Medical Microbiology” (12).
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Al observar las colonias al microscopio se encuentra un nucleo central de filamentos de
bacterias enlazados entre si, embebidos en una matriz de polisacaridos y proteinas y
coronados por una roseta de polimorfonucleares que intentan contener la infeccion. Se ha
propuesto la hipdtesis de que la formacioén de estos “granulos de azufre” le permite al
Actinomyces evadir la respuesta del sistema inmune. Su presencia en una muestra
histopatologica se suele considerar diagnostica de actinomicosis, aunque su ausencia no
descarta la enfermedad ya que solo se presentan en aproximadamente el 75% de las muestras
histopatoldgicas (2, 7, 11).

Figura 2 Vision microscdpica de los granulos de azufre. A: ilustracion realizada por el Dr James Israel, incluida en su
articulo “Neue Beobachtungen auf dem Gebiete der Mykosen des Menschen” (4). B: imagen extraida del articulo
“Preoperative diagnosis of pelvic actinomycosis by clinical cytology” (43).

Un aspecto notable de estas microcolonias es que es muy habitual encontrar en ellas a
otros gérmenes distintos del Actinomyces, a los que se denomina “microbios acompanantes”.
En un estudio en el que se analizaron 1997 muestras de pus y granulos de azufre de pacientes
con actinomicosis cervicofacial se encontrd que en el 95.5% de los ejemplares aparecia
acompafado por otras bacterias, generalmente una combinacion de anaerobios y aerobios
(13). Aungue su implicacion en la patogenia no esta del todo clara se considera que estos
microbios acompafantes trabajan de forma sinérgica con el Actinomyces para desarrollar la
infeccion, ayudando a evadir la respuesta inmune y degradando los tejidos circundantes para
conseguir nutrientes. Algunas de las bacterias mas frecuentemente aisladas son otros
comensales normales como Fusobacterium spp., Bacteroidaceae, Aggregatibacter y
algunos tipos de estreptococos, estafilococos y enterobacterias, segin en qué parte del
cuerpo se haya producido la infeccién (7, 11).

1.4. OBJETIVOS

El principal objetivo de este estudio es realizar una revision sistemética que incluya los
casos de actinomicosis abdominal y pélvica publicados en los ultimos afios, con el fin de
recabar la informacion existente sobre esta patologia haciendo especial hincapié en sus
caracteristicas radioldgicas.

Se presenta también el caso clinico de una paciente con actinomicosis abdominal que
fue atendida en el Hospital Clinico Universitario de Santiago de Compostela. Se exponen
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sus caracteristicas clinicas y radioldgicas con el objetivo de contribuir al conocimiento actual
sobre una enfermedad poco frecuente.
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2. CASO CLINICO

Una paciente de 50 afios acudié al servicio de Urgencias por dolor abdominal. Como
antecedentes médicos destacaba el diagnostico 11 afios antes de lupus eritematoso discoide,
para el cual recibia tratamiento con corticoides. Se encontraba también a tratamiento con
nifedipino y zolpidem. Era portadora de un DIU de cobre desde hacia 8 afios.

En el momento de la exploracion la paciente se encontraba afebril, normotensa y
ligeramente taquicardica, afectada pero estable. Relataba que el dolor habia comenzado
aquella misma tarde de forma brusca, era intenso y estaba restringido a la zona suprapubica.
La paciente presentaba defensa a la palpacion de la zona, con un signo de Blumberg
dudosamente positivo. En la analitica de urgencia se apreciaba Unicamente una leve
leucocitosis con neutrofilia y una discreta elevacion de la urea. Los parametros de VSG,
PCR y Ca-125 no fueron estudiados en ese momento. En el sedimento urinario se encontro
hematuria. El resto de los datos analiticos resultaron normales.

Ante estos hallazgos se solicitaron una ECO abdominal y una TC con contraste. Las
pruebas de imagen mostraron una coleccién liquida con realce periférico que media 35 mm
de didmetro méximo adyacente al colon transverso (Figuras 3 y 4). Esta coleccién se
extendia hasta el yeyuno distal, el cual presentaba marcado engrosamiento mural
circunferencial con ingurgitacion vascular. En la TC se observaban también datos de
peritonitis asociada al proceso. Se establecio como diagndstico de sospecha una posible
microperforacion del intestino delgado que habia causado la formacion de un absceso y
peritonitis, aungue resultaba dudoso debido a la ausencia de gas extramural y de cuerpo
extrafo.

Se decidio intervenir a la paciente de urgencia por laparotomia supra-infraumbilical.
Durante la cirugia se confirmo la presencia de peritonitis purulenta difusa. Sin embargo, la
exploracion del aparato digestivo al completo solo mostrd6 una posible perforacion
puntiforme a nivel del colon transverso, y no del intestino delgado como las imagenes hacian
sospechar. El plastrén asociado afectaba al epiplon y a varias asas de intestino delgado. Se
procedid a resecar el segmento de colon transverso afectado, con anastomosis latero-lateral
de los extremos resultantes. Se realizd también un lavado profuso de la cavidad abdominal
y se le administré piperacilina-tazobactam. Tras la operacion se enviaron muestras a
Microbiologia y la pieza quirdrgica a Anatomia Patoldgica. La paciente presentd una
evolucion postoperatoria favorable, sin fiebre ni dolor abdominal y con adecuada tolerancia
oral. Fue dada de alta al octavo dia para ser seguida en consulta, antes de que se conociesen
los resultados patoldgicos.

Las muestras enviadas a Microbiologia dieron como resultado la presencia de
Fusobacterium nucleatum. Sin embargo, el andlisis histopatologico de la pieza quirurgica
(Figura 5) reveld una gran induracion de la grasa mesentérica que se correspondia con areas
de necrosis y abscesificacion, concordantes con inflamacion cronica. Dentro de esos
abscesos se identificaron colonias bacterianas en forma de “granulos de azufre” (Figura 6).
Se establecio asi el diagndstico definitivo de actinomicosis abdominopélvica. Los patologos
no encontraron puntos de perforacion tras la exploracion minuciosa de la pieza.
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oaens ! A ] > b o , S B a3
Figura 3 Proyeccion coronal de la TC abdominopélvica realizada a la paciente tras su llegada a Urgencias. En la imagen se observa una
coleccion liquida bilobulada con realce periférico compatible con un absceso (1) asociado a un asa de yeyuno (*) y al colon transverso (2). El

asa de yeyuno presenta un marcado engrosamiento mural.

Figura 4 Proyeccion oblicuo-sagital, en la que se puede observar el absceso (1), el asa de yeyuno edematosa (*) y el DIU en el
interior de la cavidad uterina (3).
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Figura 5 Pieza extraida durante la primera intervencion quirurgica. Se
puede apreciar que el absceso se encuentra en relacion con la grasa
mesentérica, y no con la mucosa digestiva como inicialmente se
sospechaba.

tejido adiposo se puede observar una formacion eosinofilica que se corresponde con el absceso. B: grdnulo de azufre.
Se puede observar el centro eosinofilico necrosado, las radiaciones que simulan una infeccion fungica y la corona de
neutrdfilos que intentan contener la infeccion. C1 y C2: otro grdnulo de azufre a diferentes aumentos. En esta imagen
se observa con mds claridad la reaccion inflamatoria con abundantes polimorfonucleares que rodean a la colonia.
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La paciente fue citada para informarla de estos hallazgos. En el momento de la consulta
afirmaba encontrarse bien, a excepcion de algunas molestias abdominales y plenitud tras las
comidas. También referia un aumento del flujo vaginal, pero no maloliente ni de aspecto
purulento. Se decidid iniciar una pauta de doxiciclina durante 14 dias, asi como enviarla a
consultas de Ginecologia con el objetivo de extraer el DIU.

Un mes mas tarde la paciente acudioé nuevamente a Urgencias por dolor abdominal. La
clinica y las pruebas de imagen eran compatibles con una obstruccion de intestino delgado.
Tras varios dias de observacion y tratamiento conservador se decidio intervenir de urgencia
por empeoramiento del estado general. Durante la operacion se confirmo que la causa de la
oclusién habia sido una brida, probablemente resultante de la intervencion previa. Se mandé
la pieza resecada a Anatomia Patoldgica, donde se descartd la presencia de Actinomyces.

El segundo ingreso se complicé por la aparicion de una candidemia que tuvo que ser
tratada con fluconazol. También se administro penicilina IV, que fue sustituida después por
ceftriaxona IV. Se le retiré el DIU y se tomaron cultivos vaginales y endocervicales que
fueron enviados a Microbiologia. Los unicos hallazgos fueron Enterococcus fecalis en el
DIU y Ureaplasma parvum en el cultivo endocervical. La paciente fue finalmente dada de
alta 18 dias después de la cirugia con una nueva pauta de doxiciclina oral recomendada por
Medicina Interna, que deberia tomar durante al menos seis meses tras el alta.

La paciente fue seguida durante siete meses en la consulta de Enfermedades Infecciosas.
La evolucién fue lenta pero favorable, con algunos episodios de molestias abdominales y
diarreas. Se le realiz6 una ECO abdominal sin hallazgos destacables, varias analiticas que
resultaron normales y una TC de control (Figura 7), en la que solo se objetivaban los cambios
postquirurgicos esperables. La paciente cumpli6 la pauta de doxiciclina y fue dada de alta
sin secuelas y totalmente asintomatica.

Figura 7 Proyeccion axial (A) y oblicuo-sagital (B) de la TC abdominopélvica de control, realizada un mes después de haber sido dada de
alta en su segundo ingreso. La coleccion ha desaparecido por completo. La cavidad uterina se encuentra vacia, ya que el DIU fue retirado
durante el postoperatorio.
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3. MATERIALES Y METODOS

Esta revision sistematica se realizé en base a las recomendaciones descritas en los
Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) (14).

Para que un articulo fuese incluido en la revision debia cumplir los siguientes criterios:

= Debiaincluir descripciones de actinomicosis abdominal, pélvica o abdominopélvica
que hubiesen sido publicadas entre los afios 2010 y 2020.

= Debia describir al menos dos 0 mas casos de pacientes (n>1), con el objetivo de
obtener una muestra mas representativa y eliminar los casos que fueron publicados
de manera individual por presentar manifestaciones poco frecuentes.

= Los pacientes descritos debian ser mayores de edad. Al ser la actinomicosis una
patologia propia de los adultos se considerd que este era el grupo que seria mas
interesante estudiar.

= El principal criterio de exclusion fue que el articulo no incluyese informacion sobre
el diagnostico radioldgico. Tampoco se incluyeron los articulos escritos en un
idioma distinto del inglés, francés o espafiol, ni las revisiones sistematicas ya
realizadas sobre este tema.

BASE DE DATOS BUSQUEDA REALIZADA NUMERO DE ARTiCULOS
((("actinomycosis"[MeSH Terms]) AND (abdomen)) OR
. (abdominal actinomycosis)) OR ((("actinomycosis"[MeSH
G Terms]) AND (pelvic)) OR ("pelvic actinomycosis"[All 267
Fields])) NOT (Whipple)
Scopus TITLE-ABS-KEY ( "abdominal actinomycosis” ) OR 176
P TITLE-ABS-KEY ( "pelvic actinomycosis” )
. :ect:abdomi . . ect: pelvi
Cochrane Library sub.Ject ab gmlnal actinomycosis or subject: pelvic 16
actinomycosis
SciELO MeSH descriptor: [Actinomycosis] explode all trees 4

Tabla 1 Busquedas realizadas en las diferentes bases de datos y numero de articulos obtenidos en cada busqueda. En todos los
casos se aplicé un limite de tiempo entre el 01/01/2010y el 31/12/2020.
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La busqueda se realizo en las bases de datos Medline, Scopus y SciELO y en la
Biblioteca Cochrane, limitando los resultados al periodo comprendido entre el 01/01/2010 y
el 31/12/2020. Los términos de busqueda empleados se adaptaron a cada una de las fuentes
y aparecen especificados en la Tabla 1.

Los resultados obtenidos fueron filtrados segun la informacion contenida en el titulo y
abstract, excluyendo aquellos que no tenian relacién con el tema o que no cumplian criterios
de edad o de nimero de casos. Tras este primer cribado se eliminaron los duplicados,
obteniendo un grupo de articulos que fueron revisados en su totalidad para seleccionar
aquellos que cumplian el resto de criterios.

De cada articulo se extrajo la siguiente informacion: afio de publicacion, tipo de estudio,
numero de casos incluidos, tipo de afectacion (abdominal, pélvica o ambas), edad, sexo,
antecedentes, uso de DIU, clinica, datos analiticos, técnicas de imagen realizadas,
diagnostico radioldgico de presuncién, técnica empleada para el diagnostico definitivo,
tratamiento, seguimiento y secuelas. Todos estos datos fueron recogidos en una tabla de
Excel.
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4. RESULTADOS

Las basquedas especificadas en la Tabla 1 obtuvieron un total de 463 articulos. Tras
realizar un primer cribado basado en la informacién del titulo y abstract, 426 articulos fueron
excluidos por no presentar relacion con el tema del trabajo o por no cumplir criterios de edad
(solo pacientes adultos), idioma (solo inglés, francés o espafiol) o nimero de pacientes
necesarios (n>1). De entre los 37 articulos restantes se eliminaron los duplicados, quedando
asi 22 estudios que fueron revisados en su totalidad. De ellos, 5 fueron eliminados por no
cumplir el resto de criterios de inclusion. Finalmente, la revision incluyé 17 articulos. El
proceso de seleccion queda reflejado en el diagrama de flujo representado en la Figura 8, de
acuerdo con las recomendaciones PRISMA (14).

Los articulos finalmente seleccionados son series de casos e incluyen un total de 149
pacientes. Los resultados obtenidos en cada uno de los estudios aparecen resumidos en las
Tablas 8y 9.

=
Q
4
) Articulos obtenidos de bases Articulos obtenidos de otras
E de datos fuentes
= (n=463) (n=0)
|5}
(=]
v L 4 N Descartados por:
Articulos filtrados por titulo y * No presentar relacién con el tema
abstract * No cumplir el criterio de n>1
(n=463) * No cumplir el criterio de idioma
o
(n=426)
o v
a N\
:é Articulos tras cribado inicial
oc (n=37)
()
.
v
e z
Articulos tras eliminacion de
duplicados
(n=22)
N =
2
=) 4
=t { \ r . . -
= e el e sE Articulos eliminados por no cumplir
O p— otros criterios de inclusion
e (n=22)
=i (n=5)
(=)
A
& r
= Articulos incluidos finalmente
g en larevisidn
n=17
= L ( ) )

Figura 8 Diagrama de flujo que refleja el proceso de seleccion de articulos segun las recomendaciones PRISMA (14).
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Una vez hecho el andlisis de la informacion extraida de los 17 articulos se decidié hacer
la siguiente clasificacion de la enfermedad segun su extension:

e Actinomicosis pélvica (AP): aplicable a los casos en los que las pruebas de
imagen mostraban afectacion del aparato genital o vejiga. Cabe destacar que en
algunos de los casos la enfermedad se habia extendido més alla de estos 6rganos
afectando a otras partes del abdomen, como veremos mas adelante.

e Actinomicosis abdominal (AA): aplicable a los casos en los que las pruebas de
imagen no mostraban afectacion del aparato genital o vejiga, sino de otros
organos abdominales.

Se considero relevante hacer esta division debido a que los dos tipos de afectacion
muestran ciertas diferencias que se reflejan mas adelante.

4.1. CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS

Del total de los 149 pacientes 133 (89,26%) son mujeres y 16 (10,74%), hombres. La
edad media es de 40,31 afios.

Segun la clasificacion antes explicada, 105 pacientes (70,47%) presentaron AP y 44
(29,53%), AA. La diferencia entre los sexos es notable, ya que solo 2 hombres tuvieron
afectacion pélvica. Dentro de los pacientes con AA 14 fueron hombres y 30, mujeres.

ABDOMINAL PELVICA TOTAL

MUJERES 30 103 133

HOMBRES 14 2 16

Tabla 2 Distribucion de individuos por sexo segtn el tipo de afectacion.

SEXO

B MUJERES mHOMBRES

Grdfico 1 Distribucion del total de los individuos segun el sexo.
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FORMA ABDOMINAL

= MUJERES ®HOMBRES

FORMA PELVICA

2%

98%

B MUJERES mHOMBRES

Grdfico 2 Distribucidn de los individuos segtn el sexo y la forma de afectacion.

4.2. ANTECEDENTES

De las 133 mujeres incluidas en el estudio, 88 habian sido portadoras de un dispositivo
intrauterino (D1U) durante una media de 7,04 afios. Es el antecedente que con més frecuencia

Se menciona.

Se considerd interesante conocer las
diferencias en el uso de DIU entre los dos
tipos de afectacion antes definidos, ya que
se describe a menudo como factor de
riesgo para la AP pero no tanto para la AA.
De las 88 mujeres que utilizaron DIU fue
posible determinar qué tipo de afectacion
presentaron en 77 casos, de los cuales 73
presentaron APy 4 AA.

UsoO DE DIU SEGUN LA FORMA DE PRESENTACION

® Forma pélvica Forma abdominal  ® Indeterminado

Grdfico 3 Uso de DIU segun la forma de presentacion de la
actinomicosis. Se observa que la mayoria de las pacientes que
referian el antecedente de uso de DIU presentaron la forma pélvica.

MUJERES CON ACTINOMICOSIS PELVICA

MW Siusaron DIU  ® No usaron DIU

MUIJERES CON ACTINOMICOSIS ABDOMINAL

MW Siusaron DIU  ®No usaron DIU

Grdfico 4 En este grdfico se muestra la proporcion de mujeres que utilizaron o no un DIU segun la forma de actinomicosis que presentaron.
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El segundo antecedente mas frecuente es la cirugia abdominal, apareciendo referido en
40 casos. En la mayoria de ellos no aparece especificado qué tipo de intervencion se realizo,
solo que fue digestiva (17 pacientes) o ginecoldgica (7). Las intervenciones que si se
especificaron incluyen apendicectomia (5), colecistectomia (3), cirugia por perforacion
intestinal (3), histerectomia (2), cesarea (2) y cirugia por hernia inguinal (1).

Ademas de la insercion de un DIU se mencionan con cierta frecuencia otras formas de
manipulacion abdominopélvica, en especial el legrado uterino (11 pacientes). Se menciona
también un caso de dialisis peritoneal y otro de una mujer portadora de pesario. Como otra
patologia abdominal se encuentran dos casos de enfermedad inflamatoria intestinal y cinco
de diverticulitis.

Dentro de la patologia extraabdominal destaca la diabetes, presente en 6 pacientes. Otras
son la inmunosupresion por quimioterapia (2), asma (1), talasemia (1), hipotiroidismo (1),
gingivitis cronica (1) y cardiopatia isquémica (1).

Finalmente, en un nimero importante de casos (33) no se encontraron antecedentes
destacables o estos no fueron especificados en el estudio.

PACIENTES QUE LO % DEL TOTAL DE
SECERENTE REFIRIERON PACIENTES

Uso de DIU 88 59,06%

Total 40 26,85%

Cirugia digestiva NE 17 11,41%

Cirugia ginecologica NE 7 4,70%

Apendicectomia 5 3,36%

Cirugia abdominal Colecistectomia 3 2,01%
Perforacion intestinal 3 2,01%

Histerectomia 2 1,34%

Cesarea 2 1,34%

Hernia inguinal 1 0,67%

Otras formas de Legrado tras aborto 11 7,38%
manipulaciéon Dialisis peritoneal 1 0,67%
abdominopélvica Colocacién de pesario 1 0,67%
Patologia digestiva EI_I — 2 1,34%
Diverticulitis 5 3,36%

Diabetes 6 4,03%

IS por cancer 2 1,34%

Asma 1 0,67%

Otros Talasemia 1 0,67%
Hipotiroidismo 1 0,67%

Gingivitis cronica 1 0,67%

Cardiopatia isquémica 1 0,67%
Sin antecedentes o NE en el articulo 33 22,15%

Tabla 3 Antecedentes referidos por los pacientes. Aparecen resaltados en negro los cuatro factores de riesgo mds
frecuentemente mencionados: uso de DIU, cirugia abdominal, legrado tras aborto y diabetes. Se destaca en rojo el
porcentaje de pacientes que no refirieron antecedentes relevantes o estos no aparecen especificados en el estudio. NE:
no especificado/a. Ell: enfermedad inflamatoria intestinal. IS: inmunosupresion.
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4.3. CLINICA, EXPLORACION Y DATOS ANALITICOS

El sintoma que presentaron los pacientes con mas frecuencia fue dolor abdominal,
apareciendo en 104 casos (69,8%). En 16 casos se especifico que el dolor tenia un curso
cronico y en 4, agudo. El segundo sintoma mas frecuente fue la fiebre, que se presentd en 41
pacientes (27,52%), seguido de un sindrome general® (11,41%), sangrados vaginales
anormales (10,74%), cambios en el habito intestinal (6,71%) y flujo vaginal anormal
(6,04%).

En 32 pacientes (21,48%) la exploracion fisica revel0 la presencia de una masa
abdominal palpable generalmente dolorosa, de localizacion variable segun la extension de
la infeccion.

Otra sintomatologia menos frecuente incluyd la aparicion de fistulas recto-vaginal (1) y
cutanea (1), nauseas y vomitos (1), hematuria y fecaluria (1) y un sindrome suboclusivo. En
algunos casos los autores describen una clinica poco especifica, refiriendo que los pacientes
presentaban ‘“‘sintomas sospechosos de cancer” (5), un “sindrome infeccioso pélvico” (5) y
“sintomas digestivos” (2).

SINTOMA NUMERO DE PACIENTES QUE LO % DEL TOTAL DE
PRESENTARON PACIENTES

Total 104 69,80%

. NE 84 56,38%

Dolor abdominal o m 10.74%
Agudo 4 2,68%

Fiebre 1 27,52%

Masa palpable 32 21,48%

Sindrome general 17 11,41%

Sangrado vaginal anormal 16 10,74%
Cambios en el habito intestinal 10 6,71%
Flujo vaginal anormal 9 6,04%
Fistula recto-vaginal 1 0,67%
Fistula cutanea 1 0,67%
Nduseas y vomitos 1 0,67%
Hematuria y fecaluria 1 0,67%

Otros = :

Sindrome suboclusivo 1 0,67%
"Sospecha de cancer" 5 3,36%
"Sde infeccioso pélvico" 5 3,36%
"Sintomas digestivos" 2 1,34%

Tabla 4 Sintomas que presentaron los pacientes. Aparecen resaltados en negrita los cinco sintomas mds frecuentes: dolor
abdominal, fiebre, masa palpable, sindrome general (astenia, anorexia, pérdida ponderal) y sangrado vaginal anormal.
NE: no especificado. Sde: sindrome.

1 “Sindrome general” se define en este caso como astenia, anorexia y pérdida ponderal.
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palpable general
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Otros

Grdfico 5 Porcentaje de pacientes que presentaron cada sintoma. Sde: sindrome. SVA: sangrado
vaginal anormal. CHI: cambio en el hdbito intestinal. FVA: flujo vaginal anormal.

Los datos analiticos aparecen especificados en 15 de los 17 articulos, correspondiendo
a un total de 135 pacientes. La alteracion bioguimica que con mas frecuencia se encontrd
fue la leucocitosis en 75 pacientes (55,56%). Otros datos frecuentes fueron la elevacién de
la PCR en 52 pacientes (38,52%) y la anemia en 27 (20%). La VSG solo aparecié elevada
en 4 casos (2,96%). Los marcadores tumorales se encontraron elevados en 11 pacientes (CA-
125 en 10 casos y CA 19-9 en 1). Se menciona que 12 pacientes presentaban un “sindrome
inflamatorio biologico”, sin especificar en qué consistia.

. . NUMERO DE PACIENTES QUE LA % DEL TOTAL DE
G e Ll PRESENTARON PACIENTES

Leucocitosis 75 55,56%
PCR elevada 52 38,52%
Anemia 27 20,00%
CA-125 elevado 10 7,41%
VSG elevada 4 2,96%
CA-19.9 elevado 1 0,74%
"Sindrome inflamatorio" 12 8,89%
Otros No especificada 17 12,59%
Anodina 1 0,74%

Tabla 5 Alteraciones bioquimicas detectadas en las analiticas de los pacientes.
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Grdfico 6 Porcentaje de pacientes que presentaron las diferentes alteraciones bioquimicas.

4.4, DIAGNOSTICO POR IMAGEN

En varios pacientes se empled méas de una prueba de imagen con el objetivo de filiar
mejor la patologia que presentaban.

Las dos pruebas mas empleadas fueron la TC, que fue realizada a 115 pacientes, y la
ecografia abdominal, empleada en 62 casos. Otras técnicas de imagen menos frecuentemente
utilizadas fueron la resonancia magnética en 8 casos, transito con contraste baritado en 5, la
urografia y el PET, empleadas solo en un caso cada una de ellas.

En la mayoria de los articulos aparecian descripciones de los hallazgos obtenidos en las
pruebas de imagen, especialmente en la TC, en las que se pudieron observar patrones
comunes a la gran mayoria de los pacientes. La lesién causada por la actinomicosis se
identifica habitualmente como una masa heterogénea. Esta masa se describe en escasas
ocasiones como completamente sélida, y mas frecuentemente con un componente quistico,
que puede ser localizado (masa sélida con zonas de necrosis) o bien extendido a casi toda la
lesion (describiéndose en esos casos como abscesificada).

La tumoracion se observa habitualmente asociada a una 0 mas visceras, principalmente
a organos del tracto genital femenino o al intestino (especialmente colon sigmoide, apéndice
e ileon distal). De forma mas excepcional se puede encontrar en la pared de la vejiga, en la
pared abdominal o en el parénquima hepatico o renal. En muchos casos los limites entre la
lesion y el organo de origen se encuentran difuminados, y la masa tiende a extenderse a
estructuras adyacentes (peritoneo, grasa abdominal, 6rganos cercanos...). Por todo ello se
recalca en multiples ocasiones el aspecto invasivo de la actinomicosis, que es definida por
algunos autores como indistinguible de una neoplasia.

En los casos en los que la actinomicosis afectaba a visceras huecas solia mostrar un
importante engrosamiento mural con estrechez de la luz del 6rgano. En su invasion del tracto
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digestivo podia originar asi cuadros suboclusivos, mientras que en el tracto urinario colapsa
los uréteres causando hidronefrosis.

En un porcentaje bastante reducido de pacientes se observaron linfadenopatias, de
pequefio tamafio y Unicamente en los ganglios proximos a la lesion.

En al menos seis pacientes se observaron lesiones multicéntricas sugestivas de
enfermedad neoplésica metastatizada. Aungue en la mayoria de los casos la extension se
producia en forma de pequefios nodulos localizados en la pared abdominal, el peritoneo y el
higado, en al menos dos casos se encontro extension extraabdominal hacia el torax.
Resultaba llamativo gque en estos casos de diseminacion apenas se producia ascitis o derrame
torécico, estando incluso ausente en algunas ocasiones.

En los casos en los que se realizaron pruebas de imagen diferentes a la ECO abdominal
o la TC ninguna de ellas pareci6 aportar informacion que permitiese hacer un diagnostico
mas claro de actinomicosis. En los casos en los que se realiz6 RNM se encontraron hallazgos
muy similares a los de la TC: lesiones heterogéneas con componente quistico y sélido
extendidas hacia érganos contiguos. En al menos tres casos en los que se sospechaba
neoplasia de colon se optd por realizar un enema baritado, mostrando en todos ellos una
imagen por sustraccion compatibles con invasion neoplasica. En el caso en el que se realizé
un PET-FDG este mostr6 un elevado valor de captacion estandarizado en la tumoracion,
apoyando la sospecha inicial de malignidad.

Debido a lo poco especifico de todos estos hallazgos lo mas habitual fue que se
produjese un diagnostico erréneo, confundiéndose la lesion por actinomicosis con otras
patologias. El diagnéstico de confusion mas habitual fue el cancer de ovario en 29 casos,
seguido de cancer de colon (16) y apendicitis (9). Otros menos frecuentes fueron cancer de
utero (3), leiomioma (3), enfermedad de Crohn (3), diverticulitis (2), cancer de higado (2),
endometriosis (1) y cancer de prostata (1). En muchos pacientes se establecio un diagnostico
menos especifico como absceso tubo-ovarico (18), masa de pared abdominal (6), absceso
pélvico (5) y masa abdominal de otra localizacion (2), hidrosélpinx (1) y masa pélvica (1).
En tan solo 12 casos se llegd a sospechar por clinica, factores de riesgo y hallazgos de imagen
el diagnostico de actinomicosis.
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Grdfico 7 Diagndsticos que se realizaron en base a los hallazgos de las pruebas de imagen.
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4.5. DIAGNOSTICO DEFINITIVO

Los detalles sobre el diagndstico definitivo de actinomicosis aparecen recogidos en
todos los articulos menos uno, correspondientes a un total de 131 pacientes. La situacion

mas frecuente fue que el diagnostico se realizase tras una cirugia mediante el analisis

histopatologico de la pieza quirdrgica, en el que se encontraron hallazgos tipicos de

actinomicosis como los granulos de azufre. Esto se dio en 111 pacientes (84,73% de los

conocidos).

Los 20 pacientes restantes fueron diagnosticados antes de haber comenzado ningun

tratamiento. En 16 casos se obtuvo el diagndstico también por andlisis histopatolégico,

aunque de muestras obtenidas de forma menos invasiva: 9 biopsias endometriales, 5
citologias y 2 biopsias ecoguiadas de la lesion. Las muestras bacterioldgicas solo permitieron

conocer el diagnostico en 4 casos, lograndose este en 2 pacientes tras el cultivo del DIU y
en otros 2 por cultivo de muestras vaginales.

MOMENTO DEL DIAGNOSTICO

m Diagnostico prequirtrgico m Diagnostico postquirtrgico

Grdfico 8 Proporcion de pacientes en los que se pudo realizar un diagndstico antes y después de
una intervencion quirtrgica.

Diagnéstico Diagnéstico
prequirurgico postquirurgico
Analisis de pieza quirurgica 0 111

Diagnoéstico Biopsia endometrial 9 0
histopatolégico Citologia 5 0
Biopsia ecoguiada 2 0

Diagnoéstico Cultivo de DIU 2 0
bacteriologico Cultivo muestras vaginales 2 0

Tabla 6 Técnicas utilizadas en el diagndstico definitivo de actinomicosis.
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4.6. TRATAMIENTO

El tratamiento que se emple6 mas a menudo fue la combinacion de reseccion quirurgica
de la lesion y antibioterapia, que fue empleada en 121 pacientes. En 25 casos los pacientes
solo recibieron antibioterapia y Unicamente en 3 casos se considerd gque la cirugia sola era
suficiente.

Cabe destacar que entre los 20 pacientes los que sabemos con seguridad que se les
diagnostico la actinomicosis sin haber sido sometidos a ningun tratamiento, 7 de ellos
tuvieron que ser operados igualmente mientras que 13 fueron tratados de forma
conservadora.

TIPO DE TRATAMIENTO RECIBIDO

m Solo antibioterapia Solo cirugia m ATB + cirugia

Grdfico 9 Porcentajes de pacientes que recibieron cada tipo de tratamiento. ATB: antibioterapia.

MOMENTO DEL DIAGNOSTICO

Diagnostico Diagnastico No especificado en el
prequirargico postquirargico articulo
Solo antibioterapia 13 0 12 25
Solo cirugia 0 3 0 3
Antibioterapia + cirugia 7 108 6 121

Tabla 7 Tratamiento recibido en funcion del momento del diagndstico.

En cuanto a la antibioterapia recibida esta aparece especificada en 12 articulos. La
duracién del tratamiento es muy variable, encontrandose en un rango comprendido entre los
5 y los 407 dias (13,56 meses), encontrdndose la media aproximada en los 138 dias (4,6
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meses). Esta variabilidad en la duracion se explica generalmente por la gravedad del cuadro
inicial, prolongdndose mucho el tratamiento en pacientes en los que el diagnostico fue mas
tardio o la evolucién mas torpida. Los antibidticos mas frecuentemente utilizados fueron -
lactamicos (amoxicilina con o sin &cido clavulénico, penicilina y cefalosporinas). Todos los
pacientes cuyo tratamiento aparece especificado recibieron tratamiento con ellos durante el
postoperatorio inmediato, ya fuese solos o combinados con otros grupos de antibi6ticos
(principalmente aminoglucdsidos y metronidazol). En el tratamiento a largo plazo los B-
lactamicos volvieron a ser el grupo méas empleado, en este caso en monoterapia. Solo en 7
casos se especifica que el tratamiento se realizo con doxiciclina, y en uno con una mezcla de
B-lactamicos y macrolidos.

4.7. SEGUIMIENTO

El seguimiento realizado aparece especificado en 14 articulos. Nuevamente el rango
temporal de seguimiento es tremendamente amplio, desde los 7 dias a los 6 afios. En este
caso la media fue de 785,5 dias (aproximadamente 2,15 afios).

Independientemente del tipo de tratamiento recibido las recaidas fueron excepcionales,
mencionandose en solo dos casos. El primero de ellos fue un hombre que fue tratado
quirargicamente por sospecha de céncer de colon y posteriormente diagnosticado de
actinomicosis, que tras ser dado de alta no cumplié con el tratamiento antibiotico pautado.
Dos meses después del alta tuvo que ser reingresado para ser intervenido por una obstruccion
abdominal causada por la actinomicosis, y en este ingreso recibi¢ la antibioterapia necesaria
hasta quedar libre de enfermedad. El segundo caso se tratd de una mujer que también habia
sido intervenida, en este caso por sospecha de cancer de ovario. Nuevamente, la recaida se
produjo porque la paciente no se adhirio al tratamiento antibidtico domiciliario y no realiz6
el seguimiento pautado. Tres afios después del alta se present6 de nuevo con dolor abdominal
y una masa en el flanco derecho que afectaba a la pared abdominal y al colon segun las
pruebas de imagen. Por sus antecedentes se sospechd que se trataba de una recidiva, lo que
permitio evitar una nueva cirugia y tratarlo exclusivamente con antibioterapia (penicilina y
doxiciclina) consiguiendo una recuperacion completa en un afio.

Las secuelas también fueron poco habituales, teniendo la mayoria de ellas que ver con
la propia intervencion quirdrgica. Como complicaciones de la propia infeccidn se mencionan
las siguientes:

» Una paciente sufrio fallo renal obstructivo a causa de compresién ureteral por la
masa de actinomicosis, requiriendo posteriormente hemodialisis de forma
cronica.

» Una paciente presentd una fistula recto-vaginal que requirié tratamiento
quirurgico.

» Una paciente sufrié una peritonitis.
» Una paciente desarrollé una coagulacion intravascular diseminada.

» Una paciente tuvo una perforacion rectal con formacion de fistula al exterior.
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5. DISCUSION

La actinomicosis es una enfermedad rara. La incidencia exacta a dia de hoy es
desconocida, y las estimaciones que existen son bastante antiguas. En los afios 60, por
ejemplo, se calculd que la incidencia era de 1/1.000.000 de habitantes en Alemania y los
Paises Bajos, y en los afios 70 de 1/300.000 habitantes en Estados Unidos (32).

Se considera que los hombres son més propensos a padecer actinomicosis con una
proporcion de 3:1 (22), excepto la forma pélvica, que habitualmente se presenta en mujeres
portadoras de DIU (20). En nuestro estudio se confirma que la forma pélvica de la
enfermedad afecta mucho mas a mujeres que a hombres, suponiendo estos solo el 2% de los
pacientes que presentaron esta forma de afectacion. Sin embargo, la forma abdominal
también pareci0 afectar mas a mujeres que a hombres, siendo en este caso menos
pronunciada la diferencia con un 68% de mujeres y un 32% de hombres (Gréfico 2).

A pesar de que la enfermedad puede aparecer en cualquier momento de la vida, la edad
media de aparicion se encuentra alrededor de los 40 afios (24). Esto coincide con la
informacidn recabada en este trabajo, ya que la edad media result6 ser de 40,31 afios.

Si bien se han descrito casos con una gran variedad de 6rganos afectados lo cierto es
que la actinomicosis presenta clara predileccidn por ciertas regiones. En algo mas de la mitad
de los casos se presenta en la region cervicofacial (50-60%), seguida por la toracica (20-
25%), la abdominal (20-15%) y, menos frecuentemente, la pélvica (representando solo un
5% de los casos reportados) (33). En nuestro estudio la forma mas habitual result6 ser la
pélvica afectando a un 70,47% de los pacientes, mientras que la abdominal afecto al 29,53%
(Tabla 2). Esto puede deberse simplemente a las diferencias en la publicacion de cada tipo
de afectacion.

El Actinomyces forma parte de la flora microbiana normal del cuerpo y, en especial, del
tubo digestivo. A pesar de que su principal habitat es la cavidad oral también es habitual
encontrarlo en el intestino, sobre todo en el colon. Presenta tendencia a acantonarse en las
zonas de estancamiento como el ciego, el apéndice y los diverticulos. Es por esto que
cualquier traumatismo que afecte al intestino delgado o grueso puede predisponer a padecer
la infeccion. Este traumatismo puede ser en la forma de una intervencién quirurgica reciente
0 procedimientos endoscopicos, pero también puede ser una perforacion visceral por
diverticulitis o por cuerpos extrafios (15, 34, 35). Se ha descrito incluso un caso en el que se
sospechaba que el origen de la infeccidén procedia de calculos biliares accidentalmente
liberados al peritoneo durante una colecistectomia (36). Este antecedente traumatico puede
haber sucedido semanas o incluso afios antes del diagndéstico, ya que las lesiones de la
actinomicosis tardan mucho tiempo en desarrollarse debido al lento crecimiento de la
bacteria.

Teniendo en cuenta el caracter oportunista de la actinomicosis se ha hipotetizado que la
inmunosupresion debia jugar un papel importante en el desarrollo de la enfermedad. Sin
embargo, esto no se ha podido confirmar. No se ha podido determinar con precision qué
parte del sistema inmune es mas relevante en el control de la infeccion, y en varios estudios
la actinomicosis parece afectar principalmente a gente inmunocompetente (32, 37).
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En el presente estudio se encontré que un 26,85% de los pacientes refirieron presentar
antecedentes de algun tipo de intervencion en la cavidad abdominal (Tabla 3), en concreto
cirugias ginecologicas o del aparato digestivo. Siete pacientes padecian patologias
digestivas, teniendo dos de ellos una enfermedad inflamatoria intestinal y otros cinco,
diverticulitis. Como posibles causas de inmunosupresion se observo que 6 pacientes
padecian diabetes y 2 se encontraban en estado de inmunodeficiencia tras haber recibido
tratamiento por cancer. La paciente expuesta en el caso también presentaba un cierto grado
de inmunosupresién, debido a que recibia tratamiento con corticoides para el lupus discoide
que padecia desde hacia afios.

Ser portadora de un DIU es un factor de riesgo importante para desarrollar la forma
pélvica de actinomicosis. La asociacion fue propuesta por primera vez por Henderson en
1973 (38), y desde entonces numerosas publicaciones han apoyado esta hipotesis.

Se considera que el DIU facilita la infeccion por varios mecanismos. En primer lugar
funciona como puente entre la vagina, donde el Actinomyces vive de forma natural como
comensal, y la cavidad uterina, desde donde puede extenderse con mas facilidad al resto del
abdomen. En segundo lugar, la colocacion o extraccion del DIU puede producir pequefios
traumatismos en el endometrio que el microorganismo utiliza para acantonarse y generar la
infeccion. Es por esto que no solo el hecho de llevar puesto un DIU sino también que este
haya sido extraido hace poco tiempo pueden suponer un factor de riesgo importante para
desarrollar actinomicosis (39). Finalmente, se ha demostrado que el Actinomyces tiene la
capacidad de generar un biofilm sobre la superficie de los DIUs de cobre, a pesar de que este
deberia ser toxico para el germen. Este biofilm le confiere a la bacteria cierta proteccion,
facilitando su crecimiento (40).

El tiempo de uso del DIU parece ser determinante en el desarrollo de la infeccion.
Fiorino, en una revision de noventa y dos casos de abscesos pélvicos por actinomicosis
asociados al uso de DIU concluyé que el tiempo medio de uso habia sido de 8 afios, y que
solo el 16% de las mujeres lo habian utilizado menos de 3 afios (41). Asimismo, Keebler et
al demostraron mediante la realizacion de citologias a pacientes portadoras de DIU que la
tasa de colonizacion por Actinomyces practicamente se duplicaba a partir del segundo afio
de uso (42).

En nuestro estudio el ser portadora de DIU fue el antecedente méas frecuentemente
referido, estando presente en el 66,16% de las mujeres del estudio (Tabla 3). La media de
tiempo de utilizacion del DIU fue de 7,04 afios. La asociacion es especialmente relevante,
como cabria esperar, en los casos de afectacion pélvica: un 71% de las pacientes que
presentaron esta forma de actinomicosis referian haberlo utilizado. Por el contrario, la
relacién con la forma abdominal no parece tan clara: tan solo un 13% de las pacientes que
sufrieron esta forma de actinomicosis habian sido portadoras de DIU. Paradojicamente la
paciente de nuestro caso presentaba AA 'y, sin embargo, llevaba un DIU desde hacia 8 afios.
Es posible que el dispositivo guarde también alguna relacion con la AA, aunque de forma
menos clara.

Cabe destacar que un 22,15% de los pacientes no refirieron ningun antecedente
relevante, o quizas este no fue recogido en el estudio.
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La AAy la AP presentan una clinica totalmente inespecifica que dificulta el diagndstico.
Los sintomas mas frecuentemente descritos son fiebre de bajo grado, pérdida ponderal,
cambios en el habito intestinal, molestias abdominales, nauseas, vomitos y masa palpable a
la exploraciéon (15). En nuestro estudio el sintoma predominante fue el dolor abdominal,
presente en un 69,8% de los pacientes (Grafico 5), seguido de la fiebre, el sindrome general
(anorexia, astenia, pérdida ponderal), los cambios en el habito intestinal y el sangrado
vaginal y flujo vaginal anormal entre las mujeres. El 21,48% de los pacientes presentaron a
la exploracién fisica una masa palpable generalmente dolorosa, de localizacion variable.

Los datos bioquimicos tampoco suelen contribuir demasiado al diagnostico. Lo mas
habitual es que se observe una elevacion de los leucocitos y de los marcadores de
inflamacion, y en ocasiones pueden elevarse marcadores tumorales como el CA-125 o el
CA-19.9 (15, 16). En nuestro estudio un 55,56% de los pacientes presentaron leucocitosis,
un 38,52% elevacion de la PCR y un 20% anemia, siendo estas tres las alteraciones
bioquimicas mas relevantes (Gréfico 6).

En su estudio, Fiorino encontrd también que tan solo el 17% de las actinomicosis habian
sido diagnosticadas como tal de forma preoperatoria (41). Esto coincide con nuestros propios
datos: de los pacientes en los que se pudo determinar en qué momento habian sido
diagnosticados solo un 15,27% lo fueron antes de ser intervenidos (Gréfico 8). Sin embargo,
algunos estudios publicados mas recientes sugieren que esa tasa diagndstica puede mejorar
con el uso mas extendido de métodos menos invasivos. En su estudio de 2012, Matsuda et
al demostraron que la citologia cervical y la endometrial podian llegar a diagnosticar hasta
un 70% de pacientes con actinomicosis pélvica antes de tener que ser operadas (43). De
hecho, en uno de los articulos recogidos dentro de nuestro estudio se consiguié un 78,26%
de diagndstico preoperatorio empleando la biopsia endometrial como principal herramienta
en casos de actinomicosis pélvica (15). Sin embargo, la forma abdominal parece mas
complicada de diagnosticar preoperatoriamente ya que se suele localizar en zonas de peor
acceso. Aun asi se ha demostrado que puede ser diagnosticada por biopsia guiada con
colonoscopia (44). También se han empleado otras técnicas guiadas por técnica de imagen,
como la aspiracion con aguja fina guiada por TC, que puede ser a la vez diagndstica y
terapéutica en caso de puncionar un gran absceso (20).

Otro aspecto a tener en cuenta es la situacion en la que los pacientes acuden a recibir
atencion meédica. Mientras que algunos se presentan con formas poco graves de la
enfermedad haciendo posible realizar estudios méas especificos que permiten realizar el
diagnostico, muchos pacientes acuden, como en nuestro caso, cuando ya presentan
sintomatologia mas grave y abdomen agudo y requieren intervencion quirdrgica de urgencia.
De hecho, como hemos podido observar en nuestro estudio (Tabla 7) algunos pacientes
diagnosticados de forma prequirdrgica tuvieron que ser igualmente operados por su situacion
particular.

Los métodos microbiologicos de diagnostico no son siempre de gran ayuda. El cultivo
tiene una tasa de falsos negativos de hasta un 50% (7) por varios motivos. El primero es que
el Actinomyces es una bacteria anaerobia (en ocasiones microaerofila en funcién de la
especie), por lo que necesita ser rapidamente transportada al laboratorio (preferiblemente en
un espacio de tiempo inferior a 15 minutos) en medio especial para anaerobios. Esto requiere
gue antes de realizar la toma de muestras se sospeche la presencia de esta bacteria para poder
tomar las medidas necesarias, cosa que no suele suceder. ElI proceso de cultivo del
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Actinomyces también presenta dificultades, ya que se requieren medios especiales para
anaerobios para que se desarrolle. Ademas presenta una tasa de crecimiento muy lenta, que
puede prolongarse de forma variable en un periodo comprendido entre 5 y 20 dias (tardando
generalmente 7 a 14 dias). Como ya se ha explicado anteriormente el Actinomyces aparece
casi siempre acompafado de otras bacterias dentro de sus colonias, que crecen mucho mas
rapido y que pueden enmascarar el resultado del cultivo. Ha sido el caso de nuestra paciente,
en la que no se sospechaba la actinomicosis por lo que se enviaron muestras tomadas durante
la primera cirugia a Microbiologia sin tomar ninguna medida especial. El resultado fue que
el cultivo dio positivo para Fusobacterium nucleatum, uno de los gérmenes que con mas
frecuencia acompafian al Actinomyces (11). Se considera que las muestras mas apropiadas
para el cultivo son las piezas quirlrgicas, los tejidos extraidos de biopsias y las muestras de
pus (2, 7).

Las pruebas de imagen tradicionales como la ECO, la TC y la resonancia magnética son
igualmente poco especificas y no permiten en muchas ocasiones hacer un diagnostico
diferencial claro entre actinomicosis y otras infecciones, procesos inflamatorios o
neoplasias. Su principal utilidad es establecer la extension de la enfermedad de cara al
tratamiento (17).

En la ecografia abdominal se suele poder visualizar la masa infecciosa acompafiada de
adherencias. En caso de que exista un absceso es posible ver aire en su interior (17, 29).

La TC se considera la prueba més (til en el diagndstico y planificacion del tratamiento.
Si bien es bastante necesaria para el posible diagnéstico diferencial casi nunca es
concluyente. Tal y como se ha mencionado en el estudio, lo mas frecuente es que se observe
la lesion como una masa heterogénea, con componente liquido, bordes irregulares y
captacion de contraste en las zonas solidas de la masa y en las paredes del absceso, en la que
las zonas sélidas se suele corresponder con un importante componente de inflamacion y
fibrosis. Es habitual observar un engrosamiento mural de las visceras a las que se asocia,
estando generalmente desdibujada la interfaz entre la lesion y el 6rgano. En estados
avanzados de la enfermedad se llega a observar invasion de otros planos tisulares de forma
agresiva e incluso formacion de fistulas hacia la pared abdominal, la zona perianal, el interior
de otros Grganos o entre asas de intestino (18, 20, 24, 29).

En nuestro estudio se observa ademas que en algunos casos se forman adenopatias
regionales proximas a la lesion, aunque estas suelen ser de pequefio tamafio. También se
observo en un reducido grupo de pacientes que la enfermedad se extendia formando
pequefios nddulos en zonas alejadas de su origen. A pesar de que es poco habitual, el
Actinomyces, y en especial la especie A. meyeri, tiene capacidad de diseminarse por via
hematogena, propagandose a distancia generando imagenes que se confunden facilmente
con metastasis. En el caso de la AA y la AP el principal 6rgano afectado es el higado, donde
pueden formarse abscesos. Resulta llamativo que cuando se producen ese tipo de
diseminaciones no se genera apenas ascitis, estando en ocasiones completamente ausente (7,
17, 20).

Estos hallazgos hacen que en muchas ocasiones la actinomicosis sea confundida con

patologias con comportamientos similares, como pueden ser el Crohn, la diverticulitis, la
tuberculosis intestinal y, principalmente, las neoplasias (20). En nuestro estudio los
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diagnosticos erroneos mas frecuentes fueron precisamente el cancer de ovario y el de colon,
asi como el absceso tubo-ovarico y la apendicitis (Gréfico 7).

A pesar de que los antecedentes, la clinica y las técnicas de imagen pueden generar
sospecha de actinomicosis, la enfermedad solo se puede diagnosticar de forma definitiva
cuando se demuestra la presencia de granulos de azufre en una muestra histopatoldgica o
cuando se obtiene un cultivo positivo para Actinomyces (18).

En cuanto al tratamiento, tradicionalmente se considera que se deberia emplear como
primera linea la antibioterapia prolongada y la cirugia deberia reservarse solo para
complicaciones como grandes abscesos, fistulas o enfermedad persistente. Sin embargo,
como ya hemos visto, esto tiene poca aplicabilidad en la practica clinica por la gran dificultad
diagnostica y la situacion de urgencia en la que acuden algunos pacientes. Algunos autores
han propuesto incluso que la cirugia es una parte necesaria del tratamiento, dado que la
fibrosis y la compartimentacion de la lesion granulomatosa pueden dificultar la accién de
los antibidticos (45). Por tanto, la mayoria de los pacientes acaban recibiendo un tratamiento
combinado de antibioterapia y cirugia (16). Los resultados de nuestro estudio coinciden con
la literatura, dado que el 81,21% de los pacientes recibieron esta modalidad de tratamiento
(Grafico 9). En un 16,78% de los casos fue posible el tratamiento exclusivo con
antibioterapia gracias a un diagnostico precoz y poco invasivo (Tabla 7), y Gnicamente en 3
casos se considero que la cirugia sola era suficiente.

Son de primera eleccion los p-lactamicos y en especial la penicilina y la amoxicilina, ya
que el Actinomyces apenas ha desarrollado resistencias contra ellos. De hecho no parece
necesario asociarlos con inhibidores de las p-lactamasas como el &cido clavulanico, ya que
la bacteria no produce este tipo de enzimas. La doxiciclina y los macroélidos han demostrado
ser también alternativas efectivas en alérgicos. Sorprendentemente, a pesar de que es un
patdgeno anaerobio presenta resistencia intrinseca al metronidazol, por lo que no es
adecuado su uso (7, 11).

Convencionalmente se recomendaba emplear con una dosis elevada de penicilina 1V
durante 2 a 6 semanas para continuar el antibiético por via oral durante 6 a 12 meses. Estas
pautas tan largas se consideraban necesarias por la dificultad del medicamento de penetrar
en la lesion. Sin embargo, diversas publicaciones (algunas de ellas incluidas en nuestro
estudio) han demostrado que periodos mucho menos prolongados de tratamiento también
pueden ser igual de efectivos, y hoy en dia se considera que la duracion deberia
individualizarse en funcion de la gravedad inicial del cuadro, la concomitancia o no de
cirugia y la evolucién clinica y radioldgica de cada paciente (18, 32).

En nuestro estudio la mayoria de los pacientes recibieron tratamiento antibidtico con -
lactdmicos, principalmente penicilina y amoxicilina. La duracion del tratamiento fue muy
variable, desde los 5 dias hasta los 13,56 meses encontrandose la media aproximada en 138
dias (4,6 meses). La paciente de nuestro caso también recibié una pauta prolongada de
doxiciclina oral durante seis meses.

Es interesante puntualizar que dado que el Actinomyces es un microorganismo habitual
de la flora vaginal no se considera necesario el tratamiento antibiético en aquellas pacientes
en las que se detecte en la citologia pero se encuentren asintomaticas, ya que se ha
demostrado que la inmensa mayoria no acabara desarrollando enfermedad sistémica (46).
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Sin embargo, si la paciente en la que se detecta el Actinomyces es portadora de DIU puede
resultar aconsejable quitarlo, ya que se ha demostrado que la extraccion del dispositivo lleva
a la desaparicion de la colonizacion por este patdogeno sin necesidad de tratamiento
antibiotico (47).

A pesar de las complicaciones ya mencionadas a la hora de hacer el correcto diagnéstico
de actinomicosis, el pronostico es en general muy favorable. Con la utilizacion combinada
de cirugia y antibioterapia se han reportado tasas de éxito de mas del 90%, y la infeccion por
actinomicosis, incluso cuando produce complicaciones o se encuentra en estado avanzado,
presenta una letalidad muy baja (18). En nuestro estudio se realizé un seguimiento muy
variable de los pacientes, desde 7 dias (el postoperatorio inmediato) hasta 6 afios con una
media de 785,5 dias (aproximadamente 2,15 afios). Durante todo este tiempo solo se
registraron dos casos de recaida, en ambos por no adherirse correctamente al tratamiento
antibidtico domiciliario pautado tras la cirugia inicial. Por lo demas todas las modalidades
de tratamiento parecen haber resultado efectivas a largo plazo. Las secuelas han sido raras,
y la mayoria tuvieron méas que ver con lo agresivo de las cirugias mas que con la propia
infeccion.

5.1. LIMITACIONES DEL ESTUDIO

La principal limitacion de este trabajo es que los datos se han obtenido exclusivamente
de series de casos, ya que estas eran las Unicas publicaciones disponibles relacionadas con
el tema. La serie de casos es un tipo de publicacion susceptible de presentar muchos sesgos,
y si tiene caracter retrospectivo (como la mayoria de las incluidas en el presente estudio) es
facil que parte de la informacion sobre los pacientes (en especial la relacionada con los
antecedentes médicos) se haya perdido y no aparezca correctamente reflejada. A pesar de
que los conocimientos obtenidos de las series de casos suelen tenerse en cuenta en la practica
clinica diaria, su nivel de evidencia cientifica se considera inferior al de otros tipos de
estudio. Por lo tanto, una revision sistemética basada en series de casos tiene también un
nivel de evidencia cientifica inferior a aquellas que se basan, por ejemplo, en ensayos
clinicos.

38



6. CONCLUSIONES

Este estudio incluye un total de 149 pacientes, de los cuales un 89,26% de los pacientes
fueron mujeres. La edad media fue de 40,31 afios.

Un 70,47% presentaron actinomicosis péelvica y un 29,53%, actinomicosis abdominal.

Los cuatro antecedentes mas frecuentemente referidos fueron el uso de DIU (59,06%),
la cirugia abdominal (26,85%), el legrado uterino tras aborto (7,38%) y la diabetes (4,03%).
En un 22,15% de los casos no se menciond ningln antecedente de interés.

La asociacion entre DIU y actinomicosis fue especialmente relevante en la forma
pélvica, en la que el 71% de las mujeres que la padecieron habian sido portadoras de DIU.
En la forma abdominal, sin embargo, solo un 13% lo habia usado. El tiempo medio de uso
fue de 7,04 afios.

La clinica de la actinomicosis es muy inespecifica. Los sintomas mas frecuentemente
referidos fueron dolor abdominal (69,8%), fiebre (27,52%), sindrome general (11,41%),
sangrados vaginales anormales (10,74%), cambios en el habito intestinal (6,71%) y flujo
vaginal anormal (6,04%).

No se encontrd ninguna alteracion bioguimica que contribuyese de forma significativa
al diagnostico de actinomicosis.

La prueba de imagen mas util resulté ser la TC abdominal. En ella se observo en la
mayoria de los pacientes una masa heterogénea con componente quistico, que en muchas
ocasiones parecia invadir los tejidos adyacentes. A veces daba lugar a linfadenopatias
regionales, y en contadas ocasiones se extendié por via hematdgena dando una imagen
sugestiva de enfermedad metastasica. Cuando se producia esta diseminacion la ascitis era
muy escasa 0 incluso inexistente.

Los principales diagnosticos con los que se confundié fueron el cancer de ovario, el
cancer de colon y la apendicitis. En muchos casos se diagnostic6 de forma inespecifica como
absceso tubo-ovarico.

El proceso seguido para el diagnostico definitivo aparece especificado en 131 pacientes,
de los cuales un 84,73% fueron diagnosticados tras haber sido intervenidos quirdrgicamente.
La inmensa mayoria de los pacientes fueron diagnosticados mediante analisis
histopatolégico, bien fuese de una pieza quirurgica, de biopsias o de citologias. Tan solo 4
pacientes pudieron ser diagnosticados por un cultivo positivo para Actinomyces.

Un 81,2% de los pacientes recibieron un tratamiento combinado de cirugia y
antibioterapia, un 16,77% exclusivamente antibioterapia y tan solo 3 pacientes fueron
Unicamente operados. Los antibidticos mas empleados fueron los B-lactamicos.

Todos los pacientes presentaron buena evolucion. Tan solo se registraron 2 recaidas, y
las secuelas fueron poco frecuentes.
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