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RESUMEN:
Las micosis son infecciones que se presentan con mayor frecuencia en personas con
alguin grado de inmunosupresién. La diabetes es un trastorno metabdlico que puede
tanto en la infancia como en la edad adulta y afecta a todos los sistemas
del organismo, entre éstos al inmunolégico ocasionando una disminucion en la
resistencia natural del hospedero a la infeccitn.

Los objetivos de la presente investigacion fueron: 1) Conocer la frecuencia de
enfermedades mictticas en escolares y adolescentes con diabetes mellitus (DM) de
cualquier tipo y 2) Conocer si ef porcentaje de hemoglobina glucosilada (HbG) esta
elevado en estos pacientes al momento de presentar infecciones micéticas.

Se revisaron 50 pacientes de la Clinica de Diabetes de! Hospital de Pediatria
del CMN Siglo XXI con DM de cualquier tipo, de uno u otro sexo, escolares y
adolescentes con edades entre 6 y 16 afios, y se excluyeron aquelios pacientes con
otras enfermedades que comprometieran su estado inmunolégico como neoplasias,
desnutricién, sepsis, artritis reumatoide juvenil, sindrome de Down y deficiencias
inmunoldgicas especificas.

Se les realizé historia clinica completa con exploracion fisica cuidadosa y a
las lesiones cutdneas atribuibles a procesos infecciosos se les tomaron los
productos biolégicos para los siguientes estudios micol6gicos: examen directo, frotis
y cultivo y se investigé la correlacion entre la frecuencia de micosis y el descontrol
de la DM a través del porcentaje de Ia HbG.

Del total de pacientes, 32 fueron mujeres y 18 hombres, todos con DM tipo |
(DMID). E! tiempo de evolucion vari6 desde 8 meses hasta 15 afios con un promedio
de 3 aflos. Catorce pacientes presentaron HbG menor a 11%, lo que indica un
control adecuado y 36 pacientes presentaron HbG hasta de 18%. Ninguno de los
pacientes en control metabdlico presentsd infecciones micoticas.

En los pacientes descontrolados, se diagnosticaron las siguientes micosis: 5
presentaron tifia de [os pies, tres de ellos, también presentaron tifia de las ufias y
un paciente, present6 candidosis bucal. Los hongos aislados fueron Trichophyton
rubrum y Candida sp. Todos los casos de infeccion presentaron una sintomatologia
minima.

Las conclusiones de esta investigacion son las siguentes: 1) La frecuencia
de micosis superficiales en pacientes diabéticos, esta en relacion inversa con el
control de la diabetes, ya que de los 36 pacientes descontrolados 6 pacientes
(16.6%) presentaron al menos una micosis. 2) Otras micosis que pueden presentar
eslos pacientes (vg mucormicosis) no fueron diagnosticadas, probablemente porque
ninguno de los pacientes se encontraba en cetoacidosis. 3) La mayoria de las
infecciones fueron subclinicas por lo que es necesario realizar los estudios
micolégicos ante la menor sospecha de infeccion.
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CAPITULO 1.
INTRODUCCION
1.1 GENERALIDADES DE LOS HONGOS.
Los ho.ngos constituyen un grupo de organismos vivos que se encuentrén
distribuidos en la naturaleza de manera amplia y en forma abundante Se han

descrito  aproximadamente 150,000 especies; y de éstas: sélo 150 se han

considerado patégenos primarios para el hombre y/o Ios anlmale

Los hongos en conjunto constltuyen el Remo Fung/, car: cter‘fst'icgs‘

que connene un l |p|do caractenstrco de este Remo que es eI ergosterol (1 )(3)
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La reproduccién sexual de Ios hongos se mxcna por la _conjugacion de dos

células dlferencnadas o mdlferenclada 3 ‘Los procesos de reproducc:én sexual tipicos

son - plasmogamia, carlogamla “mei I!OSIS las caracterfstlcas de la
reproduccion sexual resultante permﬂe ublcar a.los hongos en alguna de las
siguientes subdlwslones, Ascomycotlna Bas:dlomycotlna Zigomycotina ©
Mastigomycotina. )

En rﬁuchos hongos adn no se ha descubierto Su tipo de reproduccion sexual;
éstos se agrupan y forman la subdivisién: Deuteromycoting, los cuales se reproducen
mediante la formacién de conidios.

La reproduccién asexual, requiere de una sola célula y Ios conidios briginados :

pueden ser da tipo télico si las estructuras ongmadas son modlf' camén del matenal

" neoformacién (vg. Ievaduras)

Los COHIleS ueden ser formad

ren dei mmunosupresnon

‘(evidente 0 no) pa?a pr'oducgr,er‘)fennédbad‘(ﬁ) 6.
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Una caracterlstlca mas qu pOSeen : unos hongos para mvad:r a los (EJIdOS

es el dnmorfusmo que es la'capamdad para camblar su morfologla en d|ferentes

condlcmnes b smo y en su

composmlén qu|m|ca

En el ho edero cuyas defensas sean mcapaces de S0

camblos ocurnra una |nfecc16n que incluso puede ser mortal (1)(2)

1.2 CLASIFICACION DE LAS MICOSIS:
De acuerdo con lo descrito por la Organizacion Mundia‘lf a:la‘\ ‘Saflqkd. ((?MS),

las enfermedades producidas por hongos pueden ;:lasiﬁt:a(Sa de'la sigu'neljfe mane(a:

TABLA1.  CLASIFICACION DE LAS ENFERMEDADES PRODUCIDAS F'OR

HONGOS.
SUPERFICIALES SUBCUTANEAS | SISTEMICAS OPORTUNISTAS
Dermatofitosis [+ biastt } Histopl: t Candidosis
Pitiriasis Versicol Rinosporidi . Blastomicosis Cigomlcosia
Tifia negra Espof icosis - Coccidioldomicosis Aspergllasi;" .
Piedra Eumicetoma P idioidomicosi Geotiicosis
Faeohifomicosis Cnptncocosq_i_

Fuente: Rippon, W:P. Tratado de Micologia Médica.1990
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1.2.1. CARACTERISTICAS DE LAS MICOSIS SUPERFICIALES.

Comprende a aquellas micosis que se adquieren por contacto directo, su
distribucién es mundial y en general estos hongos no invaden los tejidos
subcutaneos y profundos por lo que la infeccién no es de gravedad, es decir, no
comprometen Ja vida ni la funcion. Son de fécii diagnéstico y tratamiento
(1)(2)(3)(23). A continuacion se presenta un cuadro con las micosis superficiales

y su principal agente etiolégico.

TABLA2. MICOSIS SUPERFICIALES Y AGENTE ETIOLOGICO.

TIPO DE MICOSIS AGENTE ETIOLOGICO
Pitiriasis versicolor Malassezia furfur
Tifia neéra Phaecanellomyces werneckii
Piedra Tricosporon beigelii, Piedraia hortae
Dermatofitosis* Trichophyton spp.

Epidermophyton sp.

Microsprum spp.

Fuente: Rippon, W.J.: TRATADO DE MICOLOGIA MEDICA 1990.
* Solo se menciona el género.
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1.2.2 CARACTERISTICAS DE MICOSIS SUBCUTANEAS.

Comprende a aquellas micosis en que se desarrollan las lesiénes en el sitios
de la inoculacién; es decir, son el resultado de la implantacion traumética del
hongo dentro de la piel por una solucién de continuidad.

Se limitan a ciertas dreas geogréficas y son producidas por hongos
sapréfitos ya que se encuentran en vegetales y materia viva en descomposicion.

Son de evolucién crénica y aunque la infeccion generalmente permanece
localizada al sitio de la inoculacién, puede extenderse hacia los tejidos
generalmente por contigliidad y en algunos casos por via linfatica, hematégena o
ambas.

La enfermedad resultante depende del estado inmunolégico del hospedero,
la virulencia del"hong"oijy su cépacidad para adaptarse al tejido en el cual se
produce la iﬁfgpcién. Ef tratamiento es muy dificil en la mayoria de estos casos

(1(2)(3).

17



TABLA3. MICOSIS SUBCUTANEAS Y PRINCIPAL AGENTE ETIOLOGICO.

TIPO DE MICOSIS PRINCIPAL AGENTE ETIOLOGICO
Cromoblastomicosis Fonsecae pedrosoi
Faeohifomicosis Exophiala jeanselmei

Wangiella dermatitidis
Eumicetoma Madurella mycetomatis

Madurélla grisea
Esporotricosis Sporothrix Schenckii
Rinosporidiosis Rhinosporidium seeberi
Lobomicosis Paraccidioides loboi

Fuente: Rippon, W.J.: Tratado de Micologia Médica. 1990

1.2.3 CARACTERISTICAS DE MICOSIS SISTEMICAS.

Son enfermedades generalizadas causadas por especies de - hongos

dimérficos cuya distribucion geogréfica es restringida.

La via de entrada es generalmente respiratoria, ocasion: do un ) lesion :

pulmonar primaria con resolucidn espoménea en Ia mayoria de los 'casds

Estas mfecclones son asuntométlcas y de L rem 6n se :

acompaﬁa de resuslenc:a especlf ica a Ia re:nfeccuén prolongada Algunos casos



mujeres, los habitantes de zonas rUraIes y trabajadorés agricolas en quienes
coexisten ademas otros factores coadyuvantes como’la: desnutricion y el
alcohglismo. -

Cuando el tratamiento se instala oportunamente el paéieﬁté puedev curarse,
pero en algunos casos quedan secuelas como cavernas pdlmbné‘rés‘o 4f‘i'br’oéisv.
lesiones oseas e incluso incapacidad funcional (1)(2)(3). Las micosis incluidas en

este grupo son las siguientes:

TABLA4 MICOSIS SISTEMICAS Y PRINCIPAL AGENTE ETIOLOGICO.

TIPO OE MICOSIS AGENTE ETIOLOGICO
Histoplasmosis Americana Histoplasma capsulatum, variedad
capsulatum.
Histoplasmosis Africana Histoplasma capsulatum, variedad
duboisi
Blastomicosis Blastomyces dermatitides
. Paracoccidioidomicosis Paracoccidioides brasiliensis
 Coccidicidomicosis Coccidioides immitis

Fuente: Rippon, W.J.: Tratado de Micologia Médica. 1990
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1.2.4. CARACTERISTICAS DE LAS MICOSIS OPORTUNISTAS.

Estas micosis tienen distribucién mundial. No tienen predileccién por sexo
y no hay predominio en aiguna raza en especial. Los hongos causantes de las
micosis que éstan comprendidos dentro de este grupo tienen baja patogenicidad
y virulencia, por lo que en estos casos para que se establezca la infeccion, fas
defensas del hospedero deben estar disminuidas de manera muy evidente y grave,
ya sea por padecimientos inmunosupresores per sé, farmacos o cualquier otro
mecanismo que disminuya la resistencia natural del hospedero a este tipo de

infecciones (1)(2)(3). Las principales micosis oportunistas son las siguientes,

TABLA 5. MICOSIS OPORTUNISTAS Y PRINCIPAL AGENTE ETIOLOGICO.

TIPO DE MICOSIS AGENTE ETIOLOGICO PRINCIPAL
Aspergilosis Aspergillus fumigatus y otras especies.
Cigomicosis Mucor sp, Absidia sp, Rhizopus sp, B.

ranarum y C. coronatus.

Candidosis Candida albicans y otras especies.
Fuente: Rippon, W.J:: Tratado de Micologia Médica, 1990
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’
1.3 MICOSIS EN PACIENTES DIABETICOS.
Tradicionalmente es bien conocido que para la presentacion de la méyoria

de las micosis, es necesario un factor de inmunosupresion (el cual puéde ser-

evidente o no). De tal manera que aquellas enfermedades que _prbvo n p"er"se, :

disminucion de la resistencia natural del hopedero a Ias,,infegcnq_nes..est_ara’h‘

relacionadas con la presentacion de estas micosi
La diabetes meliitus es la enfermeda

acompania de un estado de inmunosupresion, qu ala pe;séna' que

la pedece mas susceptible a contraef uria diversidad de procesos |nfé¢¢iésos.

entre os que se encuentran las micosis.

1.4 CANDIDOSIS.

Es una infeccién que puede tener una fuente endégena o exégena es
causada por un miembro del género Candlda eI cual posee mas de 80 espemes,_‘

cuya patogenicidad es Ilmnada

Las mamfestacnones cllmcas son muy A anadas dependlendo del estado
inmunolégico del pamenle Io que puede dar lugar a ‘mfecclén aguda,
subaguda, crénica o. ep:sodlca y puede ser. @ su-vez loca zada o: snstemnca

(MR)E)12)(15).
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A continuacién se presenta una clasificacion de las formas clinicas de la

candidosis, y una descripcién de las que se observan mas frecuéntemgnte en

pacientes diabéticos.

1.4.1 CLASIFICACION CLINICA DE CANDIDOSIS.

[

A
A1
A2
A3
A4
AS
A6

B.
C.
.
A
A1
A2

A3
A4

MUCOCUTANEA

BUCAL.

Candidosis pseudomembranosa aguda
Candidosis atréfica aguda

Candidosis atréfica crénica

Queilitis angular

Candidosis hiperplasica cronica (Leucoplaqma)
Otros sindromes: Lengua negra vellosa
VULVOVAGINITIS
BALANITIS

CUTANEA

LOCALIZADA

Intértrigo

Foliculitis

Paroniquia y onicomicosis
Granuloma por Candida albicans

GENERALIZADA
Candidosis congénita y neonatal
Candidosis diseminada con mamfestacwnes cuténeas

CANDIDOSIS MUCOCUTANEA CRONICA

CANDIDIDES

[
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1.4.2 CANDIDOSIS BUCAL. (muguet algodoncmo)

Es la forma clinica més frecuente de mfecmon por C a/b/cans La boca de

los recién nacidos es mas susceptlble, ya que debldo ‘al‘ cremento en ‘el nurr‘nero

y ancaanos y se caractenza por Ia presenc|a de entema maceramon y fisuras en '

las comlsuras de Ios lab;os :




Se presenta en su;etos que tienen el héblto de pasar contmuamente la
Iengua por los labios o en ancianos que tienen la plel colgante en esos smos

Del exudado de las fisuras puede ser cultlvado el agente causal (2)(12)

1.4.4 CANDIDOSIS VAGINAL.

Ademds de ser considerada como una enfermedad de transmlsmn sexual :

AI examen g|necolog|co se observan placas blanquecmas sobre Ia pared

vagnnal con entema y edema curcundante SI ! nfeccnon se exllende a Ios Iablos

mayores y la zona penneal es posmle wsuahzar estas placas en dlChOS smos

(13)(14).

1.4.5 BALANITIS O BALANOPOSTITIS.
Clinicamente se observan pequefias papulas o papulopustulas fraglles
erosiones cubiertas por una semimembrana blanquecma en el glande oenel
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surco balanoprepuma| La mfeccnén en estos casos puede extenderse aI escroto .

y reglones mgumales
En los pacuentes diabéticos e mmunosuprlmldos puede producnrse una

; balanms ulcerosa (8)(9)(12).

1.4.6 CANDIDOSIS INTERTRIGINOSA.

Es una causa comin de exantemas en los nlhos con DM EI aspecto cllmco

es tipico y consiste en zonas formadas por entema el ema y maceracnén blen e

circunscritas y de bordes precisos; Ias cuales presentan caractensucamente

lesiones satélite ves:culopustulosas ’

Se localizan en las dreas |nter1ng|nosas a n|vel de Ia regx n glutea i gumal

y perineal (exantema del paﬁal) en donde puede afectar ademas a Ia mucosa

) vaglnal uretral y rectal ocasmnando diseminacién de Ia enfermedad (8)(9)

1.4.7 PARON!QU)A Y ONICOMICOSIS.

Las mfeccnones ungueales, tienen mayor frecuencxa en personas que deb:do :
Lasu ocupacion, tienen contacto constante con agua,
Clinicamente se manifiestan. como entema edema y aumento de la

temperatura local en los bordes laterales de Ia ufia; con una marcada retracmon

“de’la cuticula y ‘en ocasiones con presencua de exudado pumlento’ que se' T

acompana de dolor. Al ser invadida la ufa presenta camb|os de coloramon

{pardo-amarillento) se vuelve gruesa, dura, con estnas y desprendxmlento de la "
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'Iémina‘ del lecho ungueal (onicolisis). * En los casos cronicos la uiia termina por-
ser destrufda
Es frecuente que en estos casos se:presenia mfecc:lones bactenanas

a'gregadas ( 1)(3).

1.4.8 CANDIDOSIS SISTEMICA.

La sepsis por Candida, generalmente se ve en pacienies en etapa terminal
(vg. cancer), en otros casos es el resultado de una inoculacién constante por via
endovenosa (fungemia) a través de catéteres, inyecciones (vg. drogadictos) o en
pacientes que reciben manejo con esteroides o antibiéticos a largo plazo, los
pacientes se encuentran sumamente inmunosuprimidos y por lo tanto el prondstico
es malo a corto plazo,

En ocasiones las alteraciones son menos graves y esta localizada a un sitio
de la economia como vias urinarias, corazén, sistema nervioso central, aparato
gastrointestinal, respiratorio, oftalmico, etc. En tales casos, los hongos se
encuentran en microabcesos y ocasionan sintomas especificos en cada una de :
estas localizaciones. '

Las lesiones cutdneas se presentan en un 10 a 13% de los pacuentes con :

infeccién diseminada. EI reconoclmlento temprano de las mlsmas es muy

importante, ya que Ios hem culhvos reall ados post morlem son negahvos para

este tlpo de |nfecc4én (1 )( 1 5)
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En las lesiones cuténeas se observan pépulas y nédulos eritematosos con

: tendencja a hacerse hemorrégicos que se localizan en tronco y extremidades y
puedéﬁ ser Humerosas 0 escasas.

Se han descrito también lesiones de aspecto papular y nodular en los

-foliculos pilosos en piel cabelluda y otras regiones pilosas del cuerpo, en estos

casos la infiltracién de Candida a los foliculos pilosos ha sido demostrada (1).

1.4.9 DIAGNOSTICO.

Para el diagnéstico correcto, se requiere sustentario en los hallazgos
clinicos, y en {a realizacién de algunos procedimientos especificos de laboratorio

que se mencionan a continuacion.

1.4.10 EXAMEN DIRECTO

El dlagnosnoo depende de la observacion del hongo en eI matenal obtenldo .

el sitio de la lesion,

En.el caso de Iesnones cuténeas y mucocuténeas puede real:zarse un”

) depende tanto deI orgamsmo como del t|po de tepdo afectado (1 )(2)(3)
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‘1.4.41 CULTIVO.

Los productos biolégicos deben sembrarse en medio Sabouraud con y sin
antibidtico, se incuba a 25°C. En 24 a 48 horas se desarrollan colonias cremosas,
las cuales al ser observadas a través de la microscopia de luz, presenta levaduras
gemantes, filamentos anchos con constricciones y septos con produccién oval de

blastoconidios cerca de los mismos (3).

1.4.12 INCUBACION EN SUERO.
Para determinar la especie de Candida, se dispone de algunas pruebas

especificas como la incubaci6n en suero, en la cual la Ievadura en estudlo se -

La scembra de eI |n60ulo de esta preparac:én en ha na de maiz, da Iugar a' : -
la produccnén de calmldocomdnos en grandes canhdade stos tamblén son*

produudos por C. stellatoidea y C. tropicalis pero en menor cantldad (1 )(2)

1.4.13 SIEMBRA EN HARINA DE MA[Z.

Este medio es util para la diferenciacion entre espec:es del género Candlda

con otro tipo de levaduras, ya que la morfologla es muy |nespec|f ca.
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La identificacién se realiza de la manera siguiente: a) si el desarrollo del

cultivo solo produce levaduras, no pertenece al género Candida. b) Si pro‘d,l.':c‘e'

micelios sin clamidoconidios se trata de levaduras del género Candida,‘ pero no
de la especie C. albicans. y c) si produce filamentos y clamidocoinidios se tarta de
Candida albicans.

En algunos laboratorios estos métodos han sido reemplazados por otros
métodos como el auxanograma, el cual nos pérmite conocer casi todas las
levaduras y se basa en la determinacion de la capacidad del hongo para utilizar
diversos azucares. Se puede hacer en forma manual o semiautomética con el

empleo de algunos aparatos especiales.

1.5 MUCORMICOSIS.

Es una infeccién oportunlsta y aguda causada por hongos que penenecen P

al empleo de hueva S mod

,estermdes transplante de organos (terapla 'mmunosupresora) y pacuentes con



linfoma, leucemia, quemaduras extensas e insuficiencia renal (con o sin acidosis)
entre otras (16)(17).

En los pacientes diabéticos el descontrol metabélico (cetoacidosis) los
predispone a infeccién rinocerebral y de otros 6rganos, ya que estos hongos
poseen habilidad sacarolitica y afinidad por los cuerpos ceténicos que les
proporciona energia para su reproduccion y répido crecimiento; es uno de los
POCOS microorganismos con un sistema activo de cetorreductasa (8)(9).

Las especies mas frecuentemente asociadas a esta patologia son: Rhizopus

arrhizus, Absidia corimbyfera, Mortierella spp, Mucor pusillus y rouxii (1)(2).
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1.5.1 CLASIFICACION CLINICA.

A continuacién se presenta la clasificacién clinica de esta micosis y el

principal factor predisponente .

TABLAG6. CLASIFICACION CLINICA DE MUCORMICOSIS Y PRINCIPAL

FACTOR PREDISPONENTE.
CLASIFICACION CLINICA FACTOR PREDISPONENTE
Rinocersbral Cetodcidosis
Pulmonar Leucemia
Gastrointestinal Desnutricién de tercer grado
Diseminada Leucemias y linfomas
Cuténea Quemaduras

Fuente: Rippon, W.J.: Tratado de Micologia Médica.1990

1.5.2 MUCORMICOSIS RINOCEREBRAL..

La mayoria de los pacientes afectados por esta forma clinica, son pacieri(es

diabéticos metabdlicamente descontrolados (cetodcidosis), aunque tamblén se ha.

visto en pacientes con leucemia y en los que estan’ bajo trataml o;:oo‘n_'

esteroides.

Usualmente la infeccion comienza en la mucosa nasal o en el palédaf‘y‘se

extiende hacia los tejidos paranasales adyacentes, etmoides; regiéh ‘Tetro orbitaria

y cerebro.
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Clinicamente semeja una sinusitis bacteriana con presencia de fiebre,
cefalea orbitofrontal y paranasal, rinomrea serosanguinolenta y purulenta al menos
en la mitad de los casos.

A nivel de! paladar, se abservan areas esfaceladas y necroticas, asi como
en los cometes nasales y el tabique. Algunas veces, puede cbservarse una
tumoracién en cualquiera de 1os lados del puente nasal con celulitis periorbitaria.

Pasteriormente se presenta pérdida de la funcién de los nervios craneales
quinto y séptimo, lo cual se hace evidente por pérdida de la sensibilidad en los
sitios inervados en la cara: y conforme progresa !a enfermedad puede obstruirse
la arteria retiniana ocasionando pérdida de la vision y afeccion de los nervios
craneales tercero, cuarto y sexto, lo que ocasiona dilatacion pupilar y pérdida de
los movimientos oculares. El examen oftalmolégico muestra dilatacion de las
venas de la retina o trombosis.

La trombosis de la arteria cardtida y los senos cavernosos es frecuente, con
presencia infartos cerebrales secundarios; puede acompafarse de areas
localizadas de necrosis y esfacelacion de grandes areas de hueso y tejido. El
liquido cefalorraquideo (LCR) puede ser normal o con incremento de la presion,
pleocitosis con 50% a expensas de PMN y elevacién de proteinas e

hipoglucorraquia.
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Finaimente el paciente progresa al estado de coma y muere en un plazo de
7 a 10 dias aproximadamente. El diagndstico temprano y tratamiento oportuno
puede evilar esta evolucion.

Entre las complicaciones més comunes de [a mucormicosis rinocerebral, se
encuentran el infarto al miocardio (debido a la presencia de microorganismos en
las arterias coronarias), aborto séptico, hematoma subdural subagudo y trombosis

de los senos cavernosos, carotida interna y vena yugular (16)(17)(18).

1.5.3 MUCORMICOSIS CUTANEA.

La mucommicosis cuténea primaria es poco comun, se ha descrito mas
frecuentemente en pacientes con diabetes que tienen ulceras superficiales, en
pacientes inmunocomprometidos (neoplasias, transplantados, quimnioterapia,
insuficiencia renal crénica) con quemaduras de segundo o tercer grado, heridas,
procedimientos endovenosos y postquirtirgicos y en aquellos que han usado
vendajes eldsticos contaminados con el agente causal.

Los agentes mas cominmente aislados en este tipo de infeccién son
Rhizopus rhizopodiformis y R. oryzae.

En la mayoria de los casos las manifestaciones clinicas son inespecificas,

pero se han reportado casos en donde las lesiones cutdneas semejan Un ec(ima

gangrenso y se caracterizan por nédulos con centro equuméhco rodeados por un-

halo blanquecino. En otros casos puede presentarse como una u(cera ‘necrétlca
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rodeada por un zona marcada de erltema y edema o lesuones que lnnclan como

una neoformacién de aspecto papular y dolorosa que evolucmna a Ia formacmn

1.5.5 EXAMEN DIRECTO.

En la variedad rinofacial, se reali idos de los comnetes nasales

Debe cult arse’ en |os medios de’Sa ( uraud sm antlblétlcos agar-malta y

: agar-patata-dextrosa e mcubarse a 25 y 37 C
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Los mucorales producen una ooloma blanca ns o rouza después de pocas

horas de haber re' lzado i sieir bra (12 a18 hrs), ios micelios e tan compuestos

de hifas n :se - n;lemlf icacion

taxonémica : n-base:a las risticas “‘morfolégicas o

: géneioé y ésbeCi 3 potenclalmente patégenos para el ser humano

- CARACTERISTICAS MORFOLOGICAS QUE DISTINGUEN LOS
GENEROS DE MUCORALES POTENCIALMENTE PATOGENOS.

“ GENERO RHIZOIDES APOFISIS COLUMNELAS

Mucor- - No Raros Forma no distintiva
Absi&(a No direct te debajo Definid Forma de pera
Rhizopus de esporangios

Directamente debajo de

esporanglos Presentes Ovoides

Fuente: Leher, L.R.: Mucormicosis. An inter Med 1980,93:93

1.6 DERMATOFITOSIS. o

Son mlCOSIS superf cnales ocasionadas por dermatofitos, los cuales
son hongos parasnos de Ios teudos querahmzados (estrato comeo, pelo y ufias).
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Pueden causar una amplia variedad de cuadros clinicos, ya que una sola

especie ' puede participar en varios tipos de enfermedades.

La intensidad de la enfermedad depende de la es‘pecie‘:de; or Atbﬁt'p y"_fié

la sensibilidad del hospedero a ese hongo en particular. La;"évolumén de‘éslés S

dermatosis generalmente es crénica.
Actualmente se reconocen 41 especies de dermatofitos pel

éstos no ocasionan enfermedad en el hombre o en los anim

no se ha identificado etapa sexual

De awerdo a su ecologla es os h ngo"
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TABLA 8. PRINCIPALES GENEROS Y ESPECIES DE DERMATOFITOS
PATOGENOS PARA EL SER HUMANO .

GENERO -ESPECIE
"Epidermophyton L E. floccosum
Microsporum ©." . - . M. canis
) : M. gypseum -
M. ferrugineum -
| ‘M. fu/vum o
‘Trichophyton. -

cologla Médlca 1990

Fuente: Rippon; W.J.: Tratado de

161 FUENTE DE INFEC 0

: Generalmente son transmmdas por contacto dlrecto auque tamblén la

anera mdlrecta a través de fomltes (pemes

ceplllos gorros respaldos de asnentos etc)
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Algunos factores favorecen la aparicién de estas infacciones como los
traumatismos, la oclusién y la maceracion. Una vez establecida la enfermedad
algunos otros factores fisicos como la temperatura y la humedad pueden exacerbar
las infecciones previas. No se ha establecido bien el papel del recambio
epidérmiico, la accion de las queratinasas ni la influencia del sudor en la

presentacion o perpetuacién de estas micosis (2);

1.6.2 PATOGENESIS.

Los dermatofitos no invaden los tejidos vivos, la colonizacion produce una
reaccion en el portador, debido a la liberacién de productos metabélicos del hongo;
fas queratinasas o proteasas digieren queratina y liberan antigenos fungicos.

En algunos pacientes esta reaccion inflamatoria es intensa, en otros es
minima e incluso puede llegar a presentarse una relacion de comensalismo
asintoméatico entre el hongo y el hospedero.

La intensidad de la respuesta inflamatoria que presente el paciente esta dada
basicamente por dos factores:

1) Por la especie de hongo causal (ya que la produccién de enzimas varia
entre las distintas especies ), asi como por la liberacién de systanciés éﬁe e!iﬁzinan

{as bacterias de la biota cuténea normal.
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2) Por el grado de hipersensibilidad del hospedero, la localizacion de ia
enfermedad y la temperatura corporal.

£l paso inicial en el proceso infeccioso es el depdsito de una conidia a nivel
de la capa cémea, lo que origina la formacion de una pépula y posteriormente da
lugar a una lesién anular que se axplica por la disposicion radiada de los filamentos
que se han producido.

A nivel de la piel cabelluda el hongo se reproduce en el orificio folicular @
invade la vaina de! pelo, extendiendose sin pasar la zona gueratégena hacia la
profundidad det! foliculo y hacia la parte distal del pelo. Si los artroconidios invaden
la vaina del pelo sin atravesar la cuticula se dice que hay una infeccion de tipo
endothrix, pero si la perfora y atraviesa se denomina ectoendothrix .

En las ufias, el dermatofito penetra a nivel del hiponiquio (borde iateral de la
ufia) o de la linula y rara vez puede hacerio por la superficie de la lémina ungueal,
ya que la dureza de la gueratina en este sitio es mayor.

En las formas inflamatorias como el querién de Celso, el grado de intensidad
de este proceso inflamatorio, depende de la respuesta inmunolégica dei hospedero
para eliminar el agente causal, en la mayoria de los casos se logra eliminar al
hongo, pero casi siempre con todo y el foliculo piloso (1)(2)(23).

Las reaccionies inmunoldgicas a distancia (dermatofitides) son debidas a la
circulacion de antigenos, que generalmente son productos formados de una

infeccién primaria en piel cabeliuda o plantas (6)(2).
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Aln no se conoce bien el papel del sistema inmunolégico en la presentacion
y perpetuacién de estas micosis. Algunos autores opinan que las células de
Langerhans podrian actuar como prasentadoras de los antigenos de los hongos a
los linfocitos y neutrdfilos, con la consecuente formacién de anticuerpos (5).

Hasta el momento no se ha establecido una correlacién entre la presencia
de anticuerpos y la resistencia a la infeccién. Tampoco se han demostrado
alteraciones inmunolbgicas especificas en el hospedero que posee éstas

infecciones en forma generalizada y/o recidivante.

18.3. CLASIFICACION CLINICA DE LAS MICOSIS PRODUCIDAS POR
DERMATOFITOS.

A FORMAS SUPERFICIALES.
A.1 Tifia de la cabeza
A2 Tifla del cuerpo
A.3 Tifia imbricata
A.4 Tifa inguinal
A.5 Tifia de ila mano
A.6 Tifia de los pies
A.7 Tifa de las ufias

B. FORMAS PROFUNDAS.
B.1 Dermatofitosis inflamatorias
B.2 Favus
B.3 Tifla de la barba
8.4 Granuloma tricofitico
B.5 Micetoma
B.7 Enfermedad dermatofitica
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La frecuencia con la que se presentan las mfewones por dermatofitos en los
pacientes diabéticos es aun tema de dlscusxén ya que segun algunos autores, ésta
no es mas alta que en la poblacuén general sino mas grave, ya que la inflamacién
que se produce sirve como puena de entrada para otros agentes infecciosos
(8)(9)(25)(26)(27). Otros opinan que lé incidencia es significativamente mas alta

que en sujetos sanos (7)(28)(29).

1.6.4 TINA DEL CUERPO.
Es una tifa de la piel lampifia, que se caracteriza por placas

eritematoescamosas, redondas u ovales que presentan un. borde"

eritematovesiculoso, (borde activo) que se extlenden de manera excénlnca y dejan :

1.6.5 TINA DE Los PIES

Predomlna en hombres adultos pero tamblén se presenta en mu;eres y nlﬁos

Se locahza a plantas phegue |merd|g ,ates y bo des de los p(es
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Cuando eslén afectados los espacms dngnales clmlcamente se observa,_

descama"lon maceraclon, gnetas y flsura en plantas p ede presenta dlstmtasf

varuedades clfnlcas
La fonna vesrculo-ampollosa

pequeﬁas que en ocasiones es dlf' c1l visuali

n de ampollas,

en estos sitios, también puede verseﬂ ‘la forma aunque,m‘enos'

fracuentemente.
La forma hiperqueratésicé; presenta: ‘una: marcada hiperqueratdsiéj y

descamacion.

Laforma aguda se caracteriza clinicamente por la presencia de ulceraciones -

y costras melicéricas

lnterdlgltales dvesuculas plantares,. pero es més frecuente:la forma seca, con :

descamac n f

La evolucron es generalmente cronlca y recidivante'y suele acompaﬁarse

prurlto de Ieve y moderada mtensrdad asi como olor fétrdo (25)(26)(29)
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1.6.6 TINA DE LA UNA.
Predomina en las ufias de los pies y en los"priryn‘e_ros dedos, con menor
frecuencia se presenta en ufias de manos y en raros casos en ambas

localizaciones.

De acuerdo a las manifestaciones clinicas se clasiﬁcan de la siguiente forma:
A Subungueal
Distal
Lateral
B. Blanca superficial
C. Distrdfica total

En las formas subungueal distal y lateral, comienza como una alteracién
pigmentaria blanguecina o amarillo pardusca del borde libre de la ufia.

A medida que la infeccién progresa, la hiperqueratosis subungueal puede
conducir a la separacion de la ldmina del lecho ungueal, (onicolisis) y con el tiempo
los hongos llegan a invadir la totalidad de la ufia adoptando cambios de coloracion
marcados (opacas o amarillentas, marrén o grisdceas), erosionadas y gruesas
(paquioniquia). La evolucion es cronica y progresiva (25)(27).

La onicomicosis blanca superficial, predomina en el primer dedo del pie y se
manifiesta con la aparicién de una zona blanquecina o blanco pardusca con
superficie rugosa sobre la superficie de las ufias de [os pies (las de las manos no

son afectadas).

La infeccion puede comenzar en’ Iquier re de la udiay con el tiempo
puede llegar a a fectar gran 'péﬁe' de la 'm}ismé'e:in_ch.':éo“lja‘ totalidad de la misma.

43



En la forma distréfica total, las uias tisne aspecto de madera carcomida, ya

que se destruyen facilmente y ;t-z_fdés}fﬁqkdn»an)

1.6.7 DIAGNOSTICO.

De igual manera que en otras m cosns deben Ilevarse a cabo examenes y

pruebas de laboratorio especificas para hacer el dlagnbsnco precnso

1.6.8 EXAMEN DIRECTO.

Consiste en la observacion directa al'm scépio‘de una preparacién de

pelos, escamas o raspado de urias, con hldrém de potasno al 15%, la cual se

calienta suavemente sin ilegar a la ebullicién (ya que pueden precipitarse cristales),

posteriormente se deja algunos minutos antes bservarla al microscopio.

Las hifas tienen numerosas tabicaciones que con el tiempo se fragmentan y

forman artroconidios redondeados o en forifna: : B bamlé Esto se observa mas en £,

flocosum y T. verrucosum.

En las escamas se observ
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1.6.9 CULTIVO.

Este debe realizarse aun cuando la breparacién con KOH haya resultado
negativa.

El medio estdndar para el aislamiento de dermatofitos es agar de Sabouraud
con antibi6tico. El crecimiento es lento, generalmente se requieren 10 dias a tres
semanas a temperatura de 25°C. A continuacion se describen las caracteristicas
morfolégicas de los tres géneros y que se han aiélado con mayor frecuencia en

nuestro medio:

GENERO Trichophyton, Posee mlcrocomdlos abundames globosos o pirifirmes.
de 2 a 4um de didmetro y escasos macroconidios de paredes delgadas, fusrformes

o elongados de 4 a 8 x 8 a 50 um de dl

La especie mas frecuente es T. rubrum .y le: sigue’ n‘;impon‘aﬁda T -

mentagrophytes.

GENERO Microsporum. Se caracterlza po pres o ntar macrocomdlos fusufonnes -

u ovalados de 7 a 20 X 30 a 60 um on: de paredes gruesas y equmuladas

presentan de 1 a 15 Iécu os La es

GENERO Epidermophyton. Se caracte a por presentar macrocomdnos de7 a-

12 x 20 a 40 pm de didmetro, de pares delgadas en forma de mazo o clava conun
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exiremo redondeado, no presénta micraconidio. S6lo tiene una especie patégena

para los seres humanos: E. floccosum.

2. DIABETES MELLITUS.

En esta parte se describen los apartados acerca de la diabetes mellitus,
incluyendo los aspectos inmunolégicos conocidos en la actualidad, para el mejor
entendimiento de la predisposicion en estos pacientes a contraer infecciones, entre

las que se incluyen las micosis.

2.1 DEFINICION.
Se conoce como Diabetes mellitus (DM), a un grupo de padecimientos‘clinic‘a

y genéticamente heterogéneos, cuya caracteristica principal es la hipergluéemié l

ocasiona alteraciones del meta
tipidos y proieihaé).: l
Puede- preéén;éré
caraé@erig;lcéé propias.en cada unanl" de
’dist;i‘nto‘sl"eini‘i&s ‘que ‘se presentan mecan

perturbaciones en
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2.2 CLASIFICACION Y ETIOLOGIA.
De acuerdo con el National Diabetes Data Group (NDDG) (33), Ia diabetes
se clasifica de la siguiente manera: P ‘

1. DIABETES MELLITUS TIPO | 6 INSULINO DEPENDIENTE (DMID)

2. DIABETES MELLITUS TIPO Il 6 NO INSULINO DEPENDIENTE (DMNID)
2.1 Obeso
2.2 No obeso

3. DIABETES MELLITUS SECUNDARIA.
3.1 Enfermedad pancreatica.
- 3.2 Hormonal.
3.3 Inducida por medicamentos.
3.4 Anormalidades en el receptor de insulina.
3.5 Sindromes genéticos.
3.6 Otros tipos.

2.2.1 DIABETES MELLITUS TIPO | (DMID) o

Su etiologia, sugiere relacton con’ factores mblentales adqumdos

(mboctones v:rales) o factores genehcos Se asocua‘ con mertos tlpos de antlgenos

Ioglcas mcluyendo reaccnones

. La ellologla es mumcausal y en ella se han implicado fadores heredltanos ylo .

amblentales que se. presentan en’ ac:en s con uscephbllldad genetlca y

‘ obesndad Ios cuales tlenen como cong 'enc:a comun alleracuones a nlveI del



metabolismo de los carbohidratos. Esta forma de diabetes puéde presentarse en

-nifios y adultos (30)(31)(32).

2.2.3 DIABETES SECUNDARIA.

Comprende a una variedad de tipos de diabetes en las cuales el factor
etiolégico es conocido. En ofras variedades Ja relacidn etiolbgica es sospechada
por la alta frecuencia de asociacién con ciertas condiciones o sindromes

identificados (31)(32)(33).

2.3 MANIFESTACIONES CLINICAS.

Los sintomas clasicos son: poliuria, polidipsia y polifagia o anorexia y pérdida
de peso, segun el tipo de diabetes de que se trate y el grado de severidad de la
misma (32)(53). '

2.4 DIAGNOSTICO.
Para hacer el diagnéstico se requiere que el pabigp_té presente elevadas
cancentraciones de glucosa plasmatica, junto con ids‘sinpbmés clasicos de la

diabetes.

Estos parametros son validos para cualq‘q'ievr;” po ! ;bete'bs,'sin erﬁbargo,

El NDDG (33), ha establecido los siguiréhtresbpfﬂ,y qs;qlag_nésﬁcos de diabetes -

mellitus en nifios:
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A.  Presencia de sintomas clasicos de diabetes (poliuria, polidipsia y anorexia)
cetonuria, pérdida de peso rdpida y una determinacion al azar de glucosa

plasmdtica mayor a 120 mg/dl.

B.  En niflos asintométicos, elevacion en la concentracion de glucosa en ayunas,
y un aumento sostenido durante la prusba de tolerancia bucal a la glucosa en méas
de una ocasion. La muestra tomada en ayunas, y otra entre la administraciéon de la
glucosa y 2 h posteriores a la prueba (1.75g/kg de peso ideal, con un méximo de
75g), deberén reunir los criterios siguiantes:

VALORES EM AYUNAS:
plasma venoso > 6= 140 mg/di.

sangre venosa > 6= 120 mg/dl.
sangre capilar > 6= 120 mg/dl.

VALORES 2 HRS POSTERIOR A LA PRUEBA DE TOLERANCIA A LA GLUCOSA
Y VALORES INTERMEDIOS.
plasma venoso > 6= 200 mg/dl.

sangre vanosa > 6= 180 mg/dl.
sangre capilar > &= 200 mg/dl.

2.5 FRECUENCIA.
LaDM’nPOI,comptende10%detodosloswsosdeDMy90a95%delos
casos se presentan en individuos menores de 20 afios de edad y la DMTIFQII '
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comprende' 90 a 95% de todos los casos de diabetes y solo el 5 a 10% se

presentan en nifios y jdvenes (30).

2.6 EVOLUCION.

Una de las mayores discusiones entre diabetdlogos, es la relacién entre el
grado de control de la glucemia y el desarrollo de complicaciones secundarias, y
aunque a priori, uno puede asumir que un estricto control del metabolismo de los
carbohidratos, semeja la situacion de una persona sana y esto reduce el riesgo de
cambios secundarios, ha resultado dificil fundamentar esta hipStesis.

En primer lugar por Jos medios inadecuados que se han utilizado para medir
el grado de control de la diabetes y en segundo término por el desarrolio de
cambios patoldgicos que ocurren por largos periodos de tiempo (36)(48).

2.7 CONTROL.

Los estudios de la biosintesis de hemoglabina, particularmente la fraccion
Alc, han demostrado que constituye un parametrc de medicion que puede ser
utilizado como referencia para determinar el grado del contro! de la diabetes, con
mayor precision que la determinacion de glucosa en sangre. (50)

La hemoglobina glucasilada (HbG), comprende 3 a 6% del total de fa Hb en
personas sanas y se incrementa a 6 a 12% en pacientes con diabetes juvehil y.del
adulto. Se divide en 3 fracciones (a, b y ¢} la fraccién mayor corresponde a la Alé, '
su estructura es la misma que la de Ja Hemoglobina (Hb) excepto por la adtcnon .
de un carbohidrato a la valina aminoterminal de la cadena beta.™ E

Los estudios realizados en Hb de ratones que es anéloga a la de humanos, 3
han demostrado un incremento en el porcentaje de HbG tres a cuatro semanas :
después del inicio de la hlperglucemla resultando ésta de una modlf cacién
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postsintética de la hemoglobina que se lleva a cabo en el interior de los eritrocitos
. por afinidad electrénica. Esta reaccion es irreversible y depende de la
concentracion de los reactantes (49)(51).

Debido a la vida media prolongada de! eritrocito (120 dias), el porcentaje de
glucohemoglobina resultante es indicativo del promedio de la glucosa sanguinea
durante un periodo de varias semanas. En contraste, los niveles individuales de la
gucemia cambian minuto a minuto debido a la homestasis de carbohidratos.
Diversos estudios realizados para determinar la correlacion entre el control de la
diabetes y el porcentaje de HbG (Alc) han resuttado estadisticamente significativos,
demostrando que la mejoria clinica es paralela a la disminucion de la gliucemia y
glucosuria, fenémenos que ocurren en 3 a 4 semanas posteriores a la disminucién
de la HbG ( 48).

2.8 COMPLICACIONES.
Los pacientes diabéticos estan propensos a desarrollar una variedad de
complicaciones, las cuales se han clasificado de la siguiente manera:

COMPLICACIONES AGUDAS'

a) CETOACIDOSIS DIABETICA. '~
b) COMAHIPEROSMOLAR. . .

La pnmera es una. comphcacmn frecuente de ia DM tlpo l [+) lnsuuno

dependuente mlentras q la segunda se presenta por lo'comn en’ la tlpo iono

lnsuhno depend|ente (25)(54)

COMPLICACIONES CRONIC

a) ANORMALIDADES CIRCULA ORIAS (ar(enoscleroms)
b) RETINOPATIA (snmpleyprollferauva) ke
c) NEFROPATIA. -
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d) NEUROPATIA.
e) ULCERAS DE PIERNA.

En relacién a las complicaciones cronicas la mayoria de los pacientes, las
presentan después de 15 o 20 afos de la enfermedad y otros tal vez nunca las
presenten (32).

2.9 ALTERACIONES INMUNOLOGICAS EN LA DIABETES.

Es bien sabido que en la diabetes existe una disminucion en la resistencia
natural del hospedero a la infeccién, y que a su vez los procesos infecciosos
alteran el estado metabdlico del paciente, por lo tanto, en algunos casos es dificil
conocer cual fue el evento primario; es decir, es el descontrol metabdlico el que
predispone a la infeccion, o bien es la infeccién la que ocasiond las aiteraciones
metabdlicas que a su vez perpetian los defectos inmunolégicos.

No existen resultados concluyentes, ya que pocos estudios examinan mas de
un parametro de la respuesta imune en estos pacientes.

Al respecto se han realizado investigaciones en el campo inmunoldgico para
detectar alteraciones en individuos diabéticos comparados con controles sanos y
en relacién al estado metabdlico (control o descontrol de la diabetes) en los
pacientes afectados.

Sélo en algunas de estas investigaciones realizadas se ha encontrado
alteraciones directamente relacionadas con el descontrol metabélico, las cuales
corrigen al desaparecer éste (36). Sin embargo, en otras, ésto no se ha
corroborado, sugiriéndose un defecto inherente en los leucocitos de  pacientes
diabéticos que los predispone per sé a procesos infecciosos (37)(38).

Entre los mecanismos patogénicos que intervienen en estas alteraciones se
sefala la ausencia de sustrato intraceiular como fuente de énefgié (glucosa)
necesaria para el funcionamento del leucocito durante la defensa del hospedero

a infecciones, asi como alteraciones bioquimicas secundarias a trastornos
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alectroliticos, ya que, junto con el paso de la glqcoéa ala célQlé se acarrean iones
de potasio hacia el interior de la misma, lo q0§ ‘no bqur'riria en sujetos con
deficiencia de insulina (36)(38). Lo

Los resultados de los pardmetros inmunoldgicos que es han explorado, son
los siguientes:;

2.9.1 FUNCION DE NEUTROFILOS.

El poder fagocitico, bactericida y bacteriostatico contra Streptococcus B
hemolitico se encuentra dentro de lo normal al ser comparado con sujetos sanos.
Esto podria tener sesgos en relacién a otras bacterias, ya que la utilizada, carece
de catalasas que destruyen los productos peréxidos liberados del estallido
respiratorio y que ocasionan lisis celular directa (36).

2.9.2 QUIMIOTAXIS. i

Es deficiente en pacientes diabéticos descontrolados, comparados con
controles sanos y con diabéticos controlados presenténdose restauracuén de'la -
misma con el oontrol metabéllco :(39) i :

2.9.3 FAGOCITOSIS.

‘ Existe una disminucion de la capacidad fagocitica en pacientes diabéticos
descohtrolados'compérados con controles sanos y diabéticos controlados, sin
embargo, cuando leucocitos de pacientes diabéticos son incubados en suero de
sujetos control, su actividad mejora, sugieiendo defectos a nive! de la opsonizacion
(36)(40).

53



2.9.4 ACTIVIDAD INTRACELULAR BACTERICIDA.
Los pacientes descontrolados, presentan una disminucién de la actividad
bactericida la cual se recupera con el control metabdlico (38)(43).

2.9.5 PRODUCCION DE ANTICUERPOS.

No hay alteracicnes a nivel de la produccion de anticuerpos, excepto los
observados en pacientes que ademas presentan estado nutricional deficientes
(36)(46).

2.9.6 RESPUESTA INMUNE MEDIADA POR CELULAS.

La transformacion de linfocitos en respuesta a la fitochemaglutinina, se
encuentra normal en pacientes diabéticos controlados, con disminucién significativa
en sujetos descontrolados. La media del porcentaje de linfocitos T y B es similar en
ambos grupos (36)(47).

Las alteraciones inmunolégicas mencionadas junto con las complicaciones
que presentan estos pacientes, proporcionan un terreno propicio para desarrollar

infecciones bacterianas y micéticas, que dependiendo de la severidad de ia
alteracion metabdlica, pueden en ocasiones ser mortales (45)(46)(47).
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CAPITULO 2

MICOSIS EN PACIENTES PEDIATRICOS CON
DIABETES MELLITUS

2.1 JUSTIFICACION.

La diabetes mellitus, constituye el trastomo metabdlico mas comun. Afecta
atodos los sistemas del organismo y entre estos al Inmunoldgico, ocasionando una
disminucion en la resistencia natural del hospedero a la infeccion, haciéndolo mas
susceptible que los sujetos sanos.

Existen algunos estudios acerca de la incidencia de enfermedadses micéticas
en pacientes adultos con diabetes, sin embargo, no existen estudios suficientes en
nifos con esta misma patologia (DM), en realcién a la frecuencia con que se
presentan las micosis, de qué tipo y cudles son [os principales agentes causales.

Tampoco existen estudios concluyentes que relacionen el grado de control
de la diabetes con la presentacién de estas infecciones.
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2.2,

1)

2)

23.

1)

2)

OBJETIVOS.

Conocer la frecuencia de enfermedades micdticas en escolares y
adolescentes con DM.

Conocer si el porcentaje de hemoglobina glucosilada en escolares y

adolescentes con DM, se encuentra elevado en aquellos que presentan
alguna infeccién micética.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Cudl serd la frecuencia de enfermedades micSticas en escolares y ’
adolescentes con DM? ! :

L Estard elevado el porcentaje de hemoglobuna gluco'
los escolares y adolescentes con DM, que son portadores de a guna mfeccnén
micética?
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2.4. MATERIAL Y METODOS

-2.4.1. DISENO DEL ESTUDIO.
Prospectivo, observacional, descriptivo y transversal

2.4.2. UNIVERSO DE TRABAJO
Pacientes escolares y adolescentes (de la consulta externa e internados) de!
Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI con diagnéstico
confirmado de DM de cualquier tipo.

2. 4.3 DESCRIPCION DE LAS VARIABLES.
a) Independiente: DM de cualquier tipo.

b) Dependiente: Micosis.
Hemogloblna qucosulada (HbG)

24.4 SELECCION DE LA MUESTRA
a) TAMANO DE LA MUESTRA y :
Todos Ios pacnentes con DM de cualquier po wstos en la consulta extema' )
: edlatna del CMN Siglo XXi,

v:embre 1994 ' “




- Controlados en -la Ciinica de Diabetes del Hospital de Pediatria
del CMN Siglo XXI.

- De uno u otro sexo.

- Con diagnoéstico de DM de cualquier tipo.

- Con cualquier tipo de tratamiento.

- Con o sin complicaciones agudas o crénicas secundarias.

- Controlado o no de su patologia de base (DM).

b) CRITERIOS DE EXCLUSION

- Pacientes con otras patologfas que comprometan su estado inmunoldgico:
neoplasias, desnutricion, sepsis, deficiencias en la inmunidad mediada por
células (nimero o funcidn),quemaduras, artritis reumatoide, sindrome
deDown y deficiencias del complemento.

- pacienpes que reciben tratamiento inmunosupresor o citotdxico.

24.6. ‘PROCEDIMIENTOS.
-+ Cada paciente debera contar con lo siguiente:

1. Historia clinica completa.

2. Perfil endocrinologico
2.1 Clasificacion de la diabetes
2.2 Tiempo de evolucién
2.3 Tratamiento actual

3. Enfermedades asociadas

4. Complicaciones agudas y tardias al momento del estudio
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Todos los sujetos de estudio, serdn sometidos a una exploracion médica
cuidadosa para detectar lesiones cutdneas atribuibles a procesos infecciosos y se
les tomaran fos productos bioldgicos conducentes para realizar los estudios:
examen directo, frotis y cuitivo,

2.4.7 PRODUCTOS BIOLOGICOS:

a. Exudado de lesiones en piel y mucosas.

b. Exudado vaginal

b. Orina (técnica del chorro medio)

c. Escamas de piel (cabeza, tronco, extremidades, pies).
d. Escamas de ufias. : i

e. Pelos.

f. Exudado conjuntival

Exudado dtico.
Otros. (LCR, biopsia, etc) .

e =

2.4.8 PROCESAMIENTO DE LOS PRODUCTOS BIOLOG(COS
1) ESCAMAS Y PELOS
- Examen dll'thQ c_on

: '_dréud antibiético (Sa)

en lemsa)
. Cultlvo en Ss y S a 25°C y 37°C
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3) LCR.

- Ademés de los estud|os del inciso 2, se realizara tincion negativa con tlnta ‘

chlna
- Aglutmacnén con partlculas de latex.

4) BIOPSIA (maceraclén del producto)
- Exa en durecto

- Frotls (Gram ‘Zihel-Neelsen).
il Cumyo en medios de Ss y Sa.

Los hongos ‘se ldenhf' cardn . por. medlo de estudlo macroscéplco,_

‘mlcroscépu:o y

ebas bio uimicas. (auxanograma z|mograma estudlos
: enznmétlcos) : :

sé iriﬂ)ééfig‘aré la existencia de ¢

ol déééongrol de la diabetes, través\'del porcentaje de la HbG
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2.5 RESULTADOS.
2.5.1 DISTRIBUCION POR EDAD Y SEXO.

La mayoria de los pacientes, se encontaron entre los 11 y 15 afios (74%).
En cuanto al sexo, hubo franca predominancia por el femenino (64%) con 32
pacienites. El resto (36%) correspondio al masculino contando tnicamente con 18
pacientes.

TABLA 9. DISTRIBUCION POR EDAD Y SEXO DE 50 PACIENTES

PEDIATRICOS CON DM.
GRUPOS DE EDAD FEMENINO MASCULINO TOTAL
ESCOLARES (6-11 afios) 10 8 18
ADOLESCENTES (12-16 afios) 2 10 32
TOTAL 32 18 50 -
252 TiIPO DE DIABETES

Todos los pamentes incluidos en el estud;o corresponden al t|po l es dec|r,
ala DMID :

253 TlEMPO DE E OLUCION"
E| hempo e

oluc én vané'de menos’ de un ano hasta 15 anos con un

promed|o de 3 aﬁos
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-TABLAG . TBWODE EVOLUCION DE LA DIABETES MELLITUS EN 50
PACIENTES PEDIATRICOS CON DM. i :

_TIEMPO DE EVOLUCION .../ | . .NUMERO DE{PACIENTES Pt

menosde 1afio

1a4.9afos "

- 5a99afos -
‘10a 15.9,aﬁés 3
TOTAL

254 CONTROL DE LA DIABETES
La mayorla delos pacientes se encontraban descontrolados al momento del o

LA DIABETES MELLITUS EN 50 PACIENTES

NUMERO DE PACIENTES . -
S
36
50 "
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.

oponuname e

255 TRATAMIENTO DE LA DIABETES MELLITUS
Todos los pacxentes se encuentran bajo tratamlento con Insulma ya que todos
penenecen al tlpo de la dlabetes |nsul|no de| ndiente o ‘Tipol

El -contro! es superwsado por los médicos | tratantes de servicio. de
Ia HbG la cual
2 puntos ‘en Ia escala'

Endocnnologla Pedlétnca tomando como‘pa metro de referen

debe encontrarse con una elevactén ‘o
considerada como valores normales (7 10 ).

2.5.6 ENFERMEDADES ASOCIADAS " :
Unicamente en 2 pacientes se encontro otr 3 enfen'nedad asociad

paciente de 14 afos, en quien se esta mvastlgando Ia pOSIbIlIdad de esclerosns~ s

sistémica progresiva y que esta bajo tratamlento por el servnct hde Reu atologla

Pediatrica con D-penicilamina solamente. (Sln farmacos |nmunosupre ores)

La segunda paciente es también del sexo femenmo t|ene 11'
se le diagndstico a la edad de 1 afio sindrome de Kllnvefeblt,eir e

257 COMPLICACIONES ASOCIADAS: A LA DIABETES AL MOMENTO DEL‘:.,'

ESTUDIO

Nlnguno de Ios pacuentes estud|ados presentaba compllca ones agudas y/o

2. 5 8 FRECUENCIA DE MICOSIS EN FLOS PACIENTES ESTUDIADOS

productos b|o|og|oos a aquellos que refenan smtomato ogla relamonada con alguna‘ :
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micosis, aunque ésta fuera minima, encontrandose positividad en 2 sujetos mas,
haciendo un total de 6 pacientes afectados (12%).

2.59 CORRELACION ENTRE FEL CONTROL DE LA DIABETES Y LA
PRESENTACION DE LAS MICOSIS.

Todos los pacientes que presentaron alguna micosis, se encontraban en el
grupo de pacientes descontrolados, es decir, aquellos con HbG por arriba del 10%
(13-17.5%). De tal manera que en relacion solo a este grupo de pacientes, el
porcentaje de micosis encontradas, se eleva a 16.6%.

TABLA 12. MICOSIS EN PACIENTES PEDIATRICOS CON DIABETES
MELLITUS.
GRUPO DE EDAD DIAGNOSTICO CLINICO DIAGNOSTICO DE LABORATORIO
c* D* c* D*
ESCOLARES 0 2 [V 3
ADOLESCENTES 0 2 0 3
TOTAL 0 4 0 8

* Controlados. ** Descontrolados
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2,510 MANIFESTACIONES CLINICAS.
Ninguno de los pacientes refirié sintomatologia florida en relacion a las micosis
encontradas, pero en intensidad leve, encontramos las siguientes:

TABLA 13. SIGNOS Y SINTOMAS REFERIDOS EN 50 PACIENTES
PEDIATRICOS CON DM.
SINTOMAS Y/O SIGNOS NUMERO DE PACIENTES
Prurito 6
Descamacion 4
Cambios de coloracién en ufias 2
Onicolisis 1
Hiperqueratosis subungueal 1
Placas blanquecinas en cavidad bucal 1

2511 TIPOS CLINICOS DE MICOSIS.. o
En base a los datos clinicos que presentaba cadéf’pacien}te,' se hicieron los
siguientes diagndsticos, mismos que se expresan en porbentajes en‘relacion al total

de pacientes descontrolados.

138%
TINA P;ANTAR .

CANDIDOSIS BUCAL 8%
ol ey "~ ONICOMICOSTS *

. R

' FIGURA 1. TIPOS CLINICOS DE MICOSIS
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-2.5.12 TIPOS DE MICOSIS, EN RELACION A LA CLASIFICACION DE LA OMS.

De’_f los 6 pacientes afectados, el porcéntaje mayor porcentaje (10%)
corresponde a las micosis superficiales, del tipo de {as dermatofitosis y con menor
vfrecdencia a las oportunistas del tipo de la candidosis (2%).

DERMATOFITOSIS
5

FIGURA 2. CLASIFICACION DE ACUERDO A 1A QMS'
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2.5.13  DIAGNOSTICO DE LABORATORIO.

En todos los pacientes afectados el examen directo fue positivo, sin embargo,

el cultivo sélo mostrd positividad en 2 pacientes.

TABLA 14. RESULTADOS DEL EXAMEN DE LABORATORIO EN
PACIENTES PEDIATRICOS CON DM Y MICOSIS.
PACIENTE | TIPO DE MICOSIS EXAMEN DIRECTO CULTIVO
1 Candidosis bucal positivo Candida sp.
2 Tifia plantar positivo T. rubrum
Onicomicosis positivo T. rubrum
3 Tifia plantar positivo negativo
. Onicomicosis positivo negativo
4 Tifa plantar positivo negativo
Onicomicosis positivo negativo
Tiila plantar positivo negativo
Tifa plantar positivo negativo
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CAPITULO 3.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

3.1 DISCUSION.

El estudio de las micosis en los pacientes pediatricos diabéticos, es un drea
tradicionalmente descuidada, ya que en las revisiones de Ia literatura publicadas a
nivel mundial, no se encontré un trabajo enfocado a este grupo de pacientes.*

Los trabajos existentes conocidos hasta el momento, se han realizado con
pacientes diabéticos adultos, por lo que serén los que tomaremos como referencia.

La frecuencia de infecciones en el paciente padiatrico diabético encontrada en
este estudio (12%), es muy inferior a la reportada por Lopez-Martinez en 1974 (7)
que fue de 54,5%, en un estudio realizado en el Hospital de Especialidades del CMN
Siglo XXI. IMSS, en el cual se revisd la frecuencia de micosis en pacientes
diabéticos en un periodo de 5 afios comprendidos de 1978 a 1982,

En los pacientes diabéticos pedidtricos de nuestro estudio, el Unico tipo de
micosis que se diagnosticaron fueron superficiales (candidosis bucal y
demnatofitosis), lo que contrasta con lo publicado por Lépez-Martinez, quien ademas
encontrd tres casos de mucomicosis y uno de onicomicosis.

La ausencia de cuadros de mucormicosis u otras infecciones graves que se
presentan en diabéticos como la faechifomicosis (8)(9), se explica porque la mayoria
de los pacientes pediatricos estudiados se encuentran en vigilancia estrecha por
el gervicio de Endocrinolgia Pediatrica del Hospital de Padiatria del CMN Siglo XXI,
y asisten regularmente a recibir orentacién médica tanto los pacientes como los
familiares supervisadas por personal médico y de enfermeria asignados y
capacitados para realizar esta labor, lo que permite que estos pacientes tangan un
control metabdlico adecuado.

* MED LINE (1985-1995)
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El descontrol metabdlico que se observo en el grupo de estudio, aunque fue en
la mayoria de los pacientes (72%). no fue de gravedad, como lo demuestran los
porcentajes de HbG (6-14%), que se obtuvieron durante la realizacién de este
trabajo. Unicamente un paciente presentaba HbG de 17,5%.

En cuanto a la frecuencia de dermatofitosis en pacientes con diabetes, existen
varios astudios, como el de Somolinos, et al. (26) quienes reportan una frecuencia
en diabéticos adultos de 31%, porcentaje muy superior al encontrado en este
estudio realizado en pacientes pediatricos que fué del 10%.

Esta diferencia de frecuencia entre el adulto y el nifio, es un hecho aun no
explicado, ni por la Dermatologia ni por la Micologia. Esta diferencia entre ambos
grupos es real, y no como sefialan Benavides, et al. (24), quienes mencionan que
la frecuencia de infeccién por dermatofites en nifios, no es muy baja comparada con
la de los adultos, sino que mas bien, no se hacen estudios suficientes.

En cuanto a la evolucion clinica de la dermatofitosis, todos los casos
encontrados en nuestro estudio fueron subclinicos y se requirié para su diagnéstico
de una exploracion fisica dirigida y cuidadosa, ya que la presencia de los signos y
sintomas clasicos de estas micosis fueron minimos en los casos que se lograron
diagnosticar; contrariamente a lo que se menciona tradicionalmente en pacientes
diabéticos adultos, en los cuales se describen manifestaciones clinicas muy
evidentes y diseminadas (8)(9).

La frecuencia de onicomicosis en pacientes pediatricos con diabetes encontrada
en este estudio es de 6%, muy inferior a lo reportado por Wanke, et al, (25),
quienes refieren 35% en pacientes diabéticos aduitos, aunque no hacen una
separacion entre la tifa plantar y la onicomicosis.

En cuanto a la candidosis, Lépez-Martinez reporté afecciéon en 33% de los
pacientes diabéticos adultos (7) y Garcia, et al (29) refieren un parcentaje alin mayor
(53%), mientras que en nuestros pacientes diabéticos pediatricos, corfeSﬁohdio él :
3%. e
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En el estudio realizado por Wanke, et al. {25) en 100 diabéticos adultos,
encontrd Unicamente tres casos , lo cual es muy similar a los hallazgos de nuestro
estudio, ya que solo un paciente pediétrico presenté candidosis bucal.

La infeccién por Candida, en los pies de nuestros pacientes estuvo ausente,
mientras que en otros estudios, como el de Garcla de Alba, et al. (29) se reporta una
frecuencia de 34%, en 62 pacientes adultos estudiados.

3.2 CONCLUSIONES.

1. Lafrecuencia de infecciones micéticas en el paciente diabético juvenil, esta en
relacién inversa con el control de la diabetes, ya que todos los pacientes
afectados, presentaban descontrol metabdlico.

2. Las infecciones micdticas que presentaron los pacientes pedidtricos en este
estudio realizado, fueron las superficiales. (candidosis bucal y dermatoditosis),
debido a que la mayoria de estos pacientes presentaron control metabélico
adecuado, o bien el descontrol no fue de gravedad, gracias a la vigilancia
oportuna realizada por el Servicio de Endocrinolégia pedidtrica, al cual acuden
estos pacientes en forma regular.

3. En la mayoria de los pacientes las infecciones fueron subclinicas, por io que

deben realizarse una exploracion fisica cuidadosa y los estudios micolégicos
necesarios, ante la menor sospaecha de infeccidnes cutaneas o en mucosas.
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4. Las micosis de mayor gravedad, como la mucormicosis, no se presenta en
pacientes diabéticos, en los cuales en control metabdlico es adscuado, ya que
se requiere de descontrol de tipo de la cetodcidosis.

5. Es necesario realizar més estudios de frecuencia de micosis en pacientes
diabéticos pediatricos, compararios con grupos control y evaluar si existe
correlacién con el grado de control metabdélico, para proporcionar resultados
concluyantes al respecto.
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