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igsfintogytkrroX 

La mucormicosis es un padecimiento de baja morbilidad y alta mortalidad, es 

causado por un grupo de hongos perteneciente a los ligomycefes del orden 

Mucorates; estos son hongos que con regularidad se encuentran en detritus 

vegetal, como contaminantes de alimentos y sus esporas se transportan a 

través del aire. Esta enfermedad se presenta por lo regular en pacientes con 

estados severos de inmunosupresión, pero sobre todo (85%) en pacientes 

diabéticos descompensados, la patogenia de este padecimiento es poco 

conocida; por lo regular se atribuyen ciertos factores de adaptación de los 

hongos, a los estados de descompensación de estos pacientes, sin embargo 

el papel de los mucorales, en relación a vías de entrada y cambios 

morfológicos son poco conocidos. 

El objetivo de este trabajo es investigar la flora micológica, con el particular 

interés de identificar los hongos mucorales de senos paranasales en tres 

grupos de pacientes: diabéticos descompensados, controlados e individuos 

sanos, con el propósito de determinar la presencia de éstos como flora 

habitual o pasajera, para poder posteriormente plantear una hipótesis de los 

mecanismos de patogenicidad, de la posible manera en que los mucorales 

actúan, así como tener datos que muestren la existencia de diferencias 
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significativas entre estos microorganismos, en cada uno de los grupos de 

pacientes en estudio. 

Con este estudio se pretende generar una nueva linea de investigación en 

este padecimiento para posteriores trabajos que nos den más información 

acerca de la mucormicosis y que repercutan en diagnósticos más tempranos 

para poder obtener mayores éxitos terapéuticos. 
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DEK9V7C109V^ (DEL MOBLEMfl 

La mucormicosis es un padecimiento que afecta en forma secundaria a 

pacientes que presentan deficiencias en su sistema inmunotógico, debidas a 

inmunosupresiones, terapias prolongadas con citotóxicos, antibióticos, y 

particularmente, pacientes con cetoacidosis diabética: en ésta última 

condición es donde el dismetabolismo presente, origina un estado favorable 

para el establecimiento y desarrollo de hongos mucorales, que 

posteriormente causan mucormicosis. 
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irosql-q-lc.ficrox 

Con el presente estudio se intentó establecer una relación entre la diabetes 

no controlada y la presencia de hongos mucorales en las fosas nasales de 

pacientes diabéticos, lo cual condujo a una correlación en los aislamientos 

que repercutirá en diagnósticos cada vez más tempranos de mucormicosis; 

así mismo, se disminuirían las complicaciones clínicas, las cuales suelen ser de 

difícil tratamiento, rápida evolución y alta letalidad. 
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OBJETIVOS 

O Establecer la proporción de hongos mucorales en las fosas nasales de 

pacientes diabéticas descompensados, en comparación con pacientes 

diabéticos controlados y usando como control un grupo de individuos 

sanos. 

O Indicar el género al que pertenecen los hongos mucorales y la proporción 

de cada uno. 

O De acuerdo a los resultados, analizar si la cetoacidosis metabólica es un 

factor determinante para el establecimiento de los hongos mucorales. 
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.7fIT07ESIS 

Hipótesis nula (H0).- La proporción de hongos mucorales presentes en las 

fosas nasales, de los diabéticos descompensados es similar a la de los 

individuos sanos o diabéticos controlados, ya que la cetoacidosis diabética 

no favorece la presencia de hongos mucorales en dichos pacientes. 

Hipótesis alterna (Hl).- La proporción de hongos mucorales presentes en las 

fosas nasales de los diabéticos descompensados será mayor que la de los 

individuos sanos o diabéticos controlados, ya que la cetoacidosis diabética 

favorece la presencia de hongos mucorales en dichos pacientes. 
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1.1 AY1tECEDEIVTES VISTOW1COS 

los primeros casos reportados de mucormicosis fueron a principios del siglo 

XIX, cuando en 1815 se describió el primer caso en una ave; posteriormente 

se reportaron casos en humanos: en 1847 Sol yer hizo la descripción de una 

mucormicosis pulmonar hallada en una antigiia cavidad, aunque fue 

confundida con una aspergilosis'. En 1855, Kurchenmeister expuso un caso de 

un paciente con cáncer pulmonar; denominó como Macar al microorganismo 

aislado; realizó dibujos de hitas cenocíticas y esporangios; más tarde2, en 

1877 Fürbryger hizo la descripción clínica y rnicológica de dos casos 

pulmonares', posteriormente Lichtein aisló mucorales desarrollados en pan, 

efectuó estudios de la enfermedad experimentando en conejos y acuñó los 

términos de Macar corymbtfera y Mecer rhizopudoformis2 ; sin embargo, no es sino 

hasta 1885 cuando Paltauf reportó una variedad gastrointestinal diseminada, 

creó el término de mucormicosis y describió el primer caso rinocerebral 

diseminado y letal; no obtuvo el cultivo pero denominó al hongo Mucor 

corymbifera (hoy Absidia corymbifemr.2. En 1886 Lindt describió Macar pusdlus y 

Macar racemosus en seres humanos y animales. En 1895 Herla aisló Alucor sp. de 

uno caverna pulmonar de una mujer que murió por cáncer hepático. Sin 

embargo, en 1943 Gregory, Golden y cols., comunicaron por primera vez un 

estudio clínico formal de 3 casos de mucormicosis rinocerebral observados en 
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el Hospital John Hopkins de Baltimore; este trabajo es considerado como 

clásico en los anales médicos de esta enfermedad, ya que describe 

claramente la clásica tríada: diabetes mellitus, infección orbital y 

meningoencefalitis2.3. 

En 1956 Emmons acuñó el término de ficomicosis para designar a los 

padecimientos causados por hongos tradicionalmente colocados en la clase 

Phycomyceies, la cual incluía infecciones por naucorales y entomophtorales. 

Actualmente, dicho término no es muy aceptado por los taxonornistas, ya 

que los hongos agrupados en esta clase se han transferido a 2 subdivisiones: 

Zygoinycotina y Alastigonnconna2. 

A principios de la década de los 60, este padecimiento fue considerado 

como una rareza médica, sin embargo se ha convertido en una enfermedad 

cada vez más frecuente, ésto como consecuencia del aumento de 

población con inmunidad reducida y por el incremento de pacientes con 

diabetes mellitus4. 

En nuestros días, la mucormicosis se ubica dentro de las cuatro micosis más 

comunes en un hospedero inmunocomprometido; está precedida en 

frecuencia por candidosis, aspergilosis y criptococosis4. 
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1.2 WICOLOGIJI 

La mucormicosis (también llamada zigomicosis, hifomicosis o micosis 

"destruens")1,2  es un padecimiento causado por un grupo de hongos 

oportunistas pertenecientes a la clase de los Zygomyeeles, orden Mucoral, familia 

ilincoraceae, dentro de la cual se encuentran cuatro géneros y varias especies, 

de las cuales, los aislados con más frecuencia son: Rhizopus arrhizus. Mucor 

circinelloides y Absidia corymbífiral.5  (Fig. 1). 

los hongos mucorales presentan reproducción sexuada y asexuada, la 

primera (Fig. 2A) se encuentra influenciada por factores ambientales como lo 

son: luz, temperatura, pH, concentración de CO2 y principalmente la 

deficiente nutrición del hongo, entre otros; está caracterizada por la 

copulación de dos gametangios multinucleados, estructuralmente similares, 

pero que se pueden diferenciar por su tamaño; dichos gametangios, se 

producen como dilataciones terminales en los extremos de las hitas o ramas 

hifales compatibles, éstos se atraen y se ponen en contacto, una vez que se 

han formado los gametangios, las paredes que los separan se disuelven, y de 

esta manera el contenido celular de ambos se fusiona formando una sola 

célula, en la que se lleva a cabo la formación de núcleos diploides 

fo 



(cancgcmia) Posteriormente. alrededor del protoplasta de esta célula se 

tormo uno gruesa pared transicrmándold en zigospora6  (Fig.2A). 
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Figura 2. Reproducción sexual (A) y asexual (B) de hongos mucorales, Ref. (6) 
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En 1904 Blakeslee' denominó como homotálicas a las especies que eran 

capaces de producir zigosporas sobre el mismo talo y heterotálicas a 

aquellas que requieren 2 falos compatibles para formar zigosporas, debido a 

que no podían distinguirse morfológicamente las llamó positivas (+) y 

negativas (-). 

Burgeff" en 1924 demostró la existencia de una sustancia difusible, la cual 

probablemente es responsable de la iniciación sexual en los mucorales, 

posteriormente se ha encontrado más información relativa a la naturaleza 

hormonal del proceso y la manera en que éstas hormonas funcionan. 

Después de un período de incubación, la zigospora germina y de ella brota 

un esporangióforo, el cual desarrolla en su extremo un esporangio, llamado 

esporangio terminal. Durante el proceso de germinación de la zigospora 

tiene lugar la meiosis'. 

Aún no se sabe con exactitud que factores inician la reproducción asexual; 

sin embargo, diversos estudios muestran que los factores ambientales (como 

son: temperatura, humedad y luz) influyen favoreciénclo o bien inhibiendo 

esta forma de reproducción'. 
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La reproducción asexual (Fig, 28) está dado por la formación de 

esporangiosporas; las cuales son diferentes en forma, tamaño, 

ornamentación y color; por lo regular son globosas u ovoides, aunque 

también las hay cilíndricas, algunas son longitudinalmente estriadas y otras 

tienen largas cerdas hialinas en cada polo6. 

La producción de las esporangiosporas se lleva a cabo por la división del 

protoplasma esporangial en pequeñas porciones uninucleadas, las cuales 

posteriormente se tornan multinucleadas por división nuclear, o bien que se 

formen directamente rnultinucleadas6. 

La liberación de las esporangiosporas se lleva a cabo por destrucción de la 

pared esporangial; algunos mucorales tienen sus esporas inmersas en líquido, 

el cual se seca y deja las esporas firmemente unidas entre sí, y a la 

columnela; en otras especies las esporas forman una masa seca 

pulverulenta, por lo que son fácilmente dispersadas por las corrientes de aireó. 
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L3 mgmuros Em.m.ü.wocogicos 

En el humano, las esporas de estos hongos son contaminantes permanentes 

de todas las superficies y orificios del cuerpo7, además al ser inhaladas, se 

depositan en la superficie de la mucosa de la nasofaringe, paladar o senos 

paranasaless, volviéndose saprótitos de éstas; cuando las células fúngicas 

pasan las barreras mecánicas del cuerpo humano, como lo son piel, 

mucosas y sus secreciones, ocurre una respuesta inflamatoria que está dada 

por mediadores químicos, los cuales permiten la migración de células 

fagocíticas de la circulación a los espacios intersticiales del sitio de la 

infección; la acumulación de fluidos lleva cierta cantidad de factores séricos 

no específicos, que aumentan el contacto con el microorganismo patógeno, 

algunos de estos factores son la properdina, lactoferrina y transferrina9. 

Los neutrófilos polimorfonucleares (PMN) y los macrófagos son las principales 

células fagocíticas involucradas en la ingestión y destrucción de agentes 

patógenos microbianos. Los neutrófilos constituyen la primer línea de defensa 

del hospederos'. 

La fagocitosis puede ocurrir una vez que la célula microbiana comienza a 

atacar al neutrófilo, por lo que pequeños pseudópodos alrededor de la 

célula extraña, la engullen formando un fagosoma, entonces ocurre la 

degranulación del neutrófilo, los lisosomas migran al fagosoma fusionando su 

15 
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membrana con esta, por lo tanto forman un tagolisosoma que descarga sus 

contenidos microbicidas. Después de la fagocitosis, los neutrófitos generan 

también una descarga de metabolitos oxidativos asociados con la 

producción de peróxido de hidrógeno9. 

Un ejemplo de la patogenia de la enfermedad la da la cortisona, la cual 

estabiliza las membranas lisosomales dentro de las células fagocíticas, 

impidiendo la fusión de los lisosomas con los fagosomas, los cuales contienen 

esporas fúngicas, ésto permite el establecimiento de la infección y la 

subsecuente proliferación de hifas en el tejido9. 

En otros casos de mucormicosis, los PMN se observan alrededor de hitas 

gruesas en el tejido necrótico, éstas son demasiado largas para ser ingeridas 

por las células fagocíticas, sin embargo, se ha demostrado in vitro, que los 

neutrótitos pueden atacar dañándolas, al vaciar sus contenidos sobre ellas9. 

Estudios en animales a los cuales se les inoculó una gran cantidad de esporas 

por vía intravenosa (I.V.) muestran altas concentraciones de esporas en 

hígado y bazo; sin embargo, las lesiones que contenían proliferación de 

micelio eran encontradas en el cerebro, riñones y el corazón; esto concluyó 

que la localización del hongo se vió influenciada por variaciones locales en 

lb 
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que la localización del hongo se víó influenciada por variaciones locales en 

la respuesta inmune, tanto por la presencia de componentes del tejido que 

afectan el desarrollo del hongo'. 

Experimentos en ratones con defectos inmunológicos por células 1, 

demostraron que éstos no fueron más susceptibles a la infección letal aguda 

que los animales normales, esto sugiere que la respuesta de linfocitos T no 

juega un papel de importancia en la resistencia de mucormicosis (9), sin 

embargo, los pacientes afectados por mucormicosis tienen diferentes niveles 

de decremento en su inmunidad celularm. 

En los diabéticos descompensados la cetoacidosis impide la movilización de 

los leucocitos PMN al área invadida y favorece el desarrollo de los 

mucoralesil; esta misma condición de pH ácido afecta de manera 

importante la capacidad que tiene la transferrina para ligar hierro, con lo 

cual afecta aún más la movilización de los PMN12; en el tejido local hay 

acumulación de granulocitos y fibroblastos, así mismo, se ha demonstrado in 

vitro, que la actividad fagocítica de los PMN también está disminuida». 

Existen reportes de un factor sérico presente en el suero humano, el cual 

inhibe el desarrollo de ciertos mucorales, aun cuando se caliente a 50°C por 

30 minutos para inactivar el complemento; los más afectados son los 

17 
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miembros del género Cuninghomella y Absidio, siendo más resistentes 

(aunque también se vean afectados) las especies del género Rhizopus14; este 

factor sérico se encuentra inhibido en los pacientes diabéticos 

cetoacidóticos13. 

Por otra parte, estudios efectuados en conejos a los que se les inocularon 

esporas de Rhizopus arrhizus y otros mucorates, al ser inducida la 

hiperglucemia por vía I.V., desarrollaron lesiones nasales y a veces 

pulmonares sin tener presencia de diabetes previa, mientras que en conejos 

sanos sin inducción de hiperglucemia, sólo había lesiones en el sitio de 

inoculación. Las lesiones en diabéticos y en conejos hiperglucémicos no 

diabéticos, tienen en común dar cambios degenerativos en los PMN 

consistiendo en picnosis nuclear y cariorrexisis. Las funciones afectadas de los 

PMN se pueden revertir al corregir el dismetabolismo diabético16. 

(8 
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L4 flSOECTOS al.WICOS 

La mucormicosis se ha visto por igual en personas de cualquier edad 

(ocupando un 40% los pacientes pediátricos)17, sexo, ocupación sin importar 

la zona geográfica del mundo donde se encuentren, lo único que se ha 

asociado como factor predisponente es la presencia de enfermedades 

debilitantes primarias, transplantes de hígado, médula ósea18, 

antibioticoterapia prolongada19, etc. Aunque también se han dado casos de 

personas sanas en las cuales se ha presentado esta afección2.20. 

Las variedades clínicas son muy diversas y abarcan prácticamente cualquier 

parte del cuerpo humano, asociadas o no con padecimientos debilitantes. 

La forma diseminada puede presentarse habitualmente a partir de un foco 

pulmonar y diseminarse por vía hematógena, se ha asociado a anemias, 

leucemias21, pacientes con esplenectomías o tratados con deferoxamina (la 

cual disminuye la cantidad de hierro disponible en circulación)22. 23, 24, 25, y 

también puede darse en pacientes con quemaduras muy extensas en los 

que puede haber también varias localizaciones o ser invasiva26. 
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Como se señaló anteriormente, el uso prolongado de corticoesteriodes 

puede predisponer al paciente a infecciones por mucorales causando 

osteomielitis micátican. 

Los adictos a la heroína desarrollan mucormicosis cerebrales sin evidencia 

rinoorbita128. 29, probablemente ligada a la entrada masiva de esporas al 

torrente circulatorio. 

La forma gastrointestinal es común en pacientes con desnutrición calórico-

protéica (Kwashiorkor), malnutrición, amibiasis, uremias30  y pacientes 

pediátricos en fa infancia tempranera. 

En el desarrollo de la mucormicosis en los recién nacidos son importantes la 

prematurez y el traumatismo como asociación favorable12. 

Por otra parte, las infecciones intrahospitalarias son importantes, la mayoría 

de casos se ven en pacientes inmunosuprimidos causadas por Rhizopus 

arrhizus, el cual se aisló de sus lesiones y del filtro de aire acondicionado del 

pabellón donde se encontraban32; otros casos excepcionales se dan en 

peritoneo, comunes en pacientes con diálisis peritoneal, en donde el mucoral 

penetra a través del catéterra. 
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La invasión a Sistema Nervioso Central (SNC) suele comenzar por vía I.V., 

provocando la endocarditis vascular, como consecuencia de operaciones a 

corazón abierto (30), los casos de necrosis de médula ósea por mucorales por 

lo regular son consecuencia de la diabetes" 

La variedad pulmonar se observa generalmente en pacientes con 

malignidades hematólogicas 30, diabéticos" y algunas veces se vé también 

en neonatos en los que se tienen pronósticos fatales36; por la formación de 

nódulos pulmonares causados por mucorales37. 

Otra variedad clínica importante es la cutánea primaria, la cual suele 

presentarse por traumatismos en agricultores que cargan costales al hombro; 

pero es más común la forma intrahospitalaria por el uso de bandas elásticas 

contaminadas con esporas de hongos mucoralesa 39. 40• 41. 42  siendo 

frecuentes en recién nacidos43. Pacientes con úlcera diabética también 

presentan la forma cutánea aunque no de manera primaria«. 

Aun cuando se ha visto que pacientes cuyo inmunocompromiso se 

encuentre dado por padecimientos que involucran linfocitos B o T, no son 

afectados, una asociación de HTLV-1 con diabetes ha sido vista como 

causante de mucormicosis cutánea45. 
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La forma rinocerebral se puede observar en pacientes con malignidades 

hematológicas«, pero sobre todo en pacientes con diabetes no 

controlada», 47. 44, 49  a veces concomitante con síndrome adrenogenitalso: 

puede comenzar, como una rinomucormicosis, es decir, infección a nivel de 

nariz y senos paranasales7. 

Se ha observado que algunos hongos mucorales (Rhizopus sp. 

principalmente), presentan un activo sistema cetona-reductasa; su desarrollo 

se ve favorecido en un medio con alto contenido de glucosa y su actividad 

metabólica se ve aumentada a pH ácido, condiciones que en el diabético 

descompensado estimulan el desarrollo de estos hongos13. 

En un inicio, se establecen en las cavidades nasales y luego colonizan los 

senos y la órbita (51), pueden evolucionar en forma benigna limitándose 

solamente a estas regiones52, puede presentarse de forma indolora al 

principion y provocar osteomielitis o afección introcraneal en raros casos 

crónicos54, 55, 55. 

Involución hacia sinusitis esfenoide es frecuente57, puede afectar también el 

hueso temporal previa afección ética de la trompa de Eustaquio y el músculo 

tensor del limpano, provocando además trombosis y ruptura de la arteria 

carótida internase. 
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Clínicamente se describen datos neurológicos con pérdida unilateral de la 

visión así como de la función de los nervios craneales 2o., 3o., 4o., 5o. y 7o.; 

cabe señalar que, como dato característico, se presenta la mucosa nasal 

infartada, de color negro que recuerda un coágulo sanguíneo desecado, así 

mismo, es frecuente encontrar secreción nasal sanguinolenta, dolor facial u 

orbitario, ptosis palpebral, anestesia pericular localizada, proptosis del ojo con 

limitación al movimiento del globo ocular, midriasis, pérdida de la visión9  

celulitis órbito-facial, dolor craneal, sensibilidad alterada, hemiperesis59, 

quimosis conjuntival, deterioro mental60• 61, oclusión de venas o arterias 

centrales 62. La invasión cerebral puede ser bilateral'3. 

Por otra parte, también se han dado casos de pacientes con mucormicosis 

rinocerebral secundaria a insuficiencia renal terminal, con o sin antecedentes 

de diabetes, por lo regular tratados con antibióticos de amplio espectro e 

inmunosupresores64. 65. 

Otra forma de afección en la mucormicosis oral generalmente se inicia en 

paladar, dando úlceras bien limitadas y que afectan exclusivamente senos 

maxilaresK 67. 

Algunas veces, en los diabéticos pobremente controlados, se pueden 

presentar formas de mucormicosis endobronquialm 69  y bronquiovascularm 71. 

72, puede estar asociada con alcoholismo, malnutrición y afectarse ambos 
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pulmones 73. Las oclusiones arteriales primarias por mucorales, tampoco son 

ra ra S74. 
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I. 5 (D)A G9VOS7ICO 

El diagnóstico debe estar orientado por los primeros signos y síntomas; a 

veces el odontólogo puede encontrar los primeros datos clínicos 75  ya que es 

difícil un pronto diagnóstico, que origine un rápido tratamiento para una 

buena evolución76, la mayoría de las veces éstos se efectúan post-mortem71. 

El otorrinolaringólogo es otro especialista quien puede sospechar cuando el 

caso ya está avanzado, ya que la exploración nasal, casi siempre, es pasada 

por alto por el primer médico que revisa». 

La presencia, tipo y localización de la destrucción ósea es muy importante en 

el diagnóstico de la mucormicosis rinocerebral. La destrucción ósea difusa 

acoplada con involucramiento múltiple de los senos, sugiere tanto esta 

enfermedad como tumor maligno. Las radiografías hacen imposible la 

diferenciación, es necesaria una alta sospecha para facilitar un diagnóstico 

temprano, por ejemplo, pacientes con sinusitis también muestran mucosa 

espesa uniforme acoplada con otra resorción ósea o sin cambios óseos, un 

nivel de aire fluido está siempre presente. En la mucormicosis, a veces la 

destrucción ósea es local, en contraste a la desmineralización más uniforme 

vista en la sinusitis aguda. En la sinusitis piógena crónica, se observa mucosa 
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denso, espesa, pero hay más esclerosis ósea que destrucción. En el caso 

inusual de mucormicosis con esclerosis ósea, también se involucra 

destrucción de hueso. 

La osteomielitis piógena a veces está asociada con sinusitis crónica, y la 

diferenciación clínica con mucormicosis es prácticamente imposiblen. 

La celulitis orbital piógena es otra de las entidades clínicas con las que la 

isquemia orbital se puede confundir, ya que ésta incluye: proptosis, 

oflalmoplegía interna y externa, edema total y ceguera, características 

propias de la mucormicosis rinoórbitocerebralao. 

En zonas del cerebro de difícil acceso, la aspiración de biopsias con aguja, 

guiadas por tomografía axial computarizada (TAC) puede facilitar este tipo 

de tomas de muestran; así mismo, en el caso de la mucormicosis 

craneofaciat, es posible observar vía TAC embolización de la arteria 

esfenopalatina, obstrucciones en el interior de la árbilae2; grado de afección 

en nervios ópticos, venas, etc.e3  La resonancia magnética se utiliza conjunta a 

la TAC». 

En la mucormicosis pulmonar es frecuente ver nódulos densos en las 

radiografiases. 
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El diagnóstico rutinario se efectúa por exámenes histológicos y mitológicos 88,  

87, las muestras más comunes son: aspirado bronquial, tejidos, raspados 

nasales; preparados con hidróxido de potasio (KOH), en los que se observa la 

presencia de hitas anchas, dicotómicas (ramificadas), cenociticas (no 

septadas) y de paredes gruesas68. 

El aislamiento en medio de Sabouraud, sólo o con cloramfenicol (pero sin 

cicloheximida, ya que los mucorales son sensibles a ésta) no es determinante 

en el diagnóstico de mucormicosis, ya que son microorganismos ubicuos, que 

pueden encontrarse como contaminantes en el aire y cultivos. 

Los hallazgos histopatológicos de las biopsias de tejido afectado, son la mejor 

forma de diagnóstico, tratado con hernatoxilina y eosina, o bien con los 

métodos de plata metenamina (Grocott), ácido peryódico de Schiff (PAS) y 

Gridley, es posible observar estructuras de hitas no septadas. anchas, 

dicotómicas; éstas son abundantes y el tejido presenta una gran cantidad de 

infiltrado de neutrófilos PMN, zonas trombóticas y necrosadas89. 

Los procedimientos serotógicos están excluidos en el diagnóstico de este 

padecimiento, ya que estos hongos son ubicuos además de cruzar 

inmunológicamente con otros hongos contaminantes y patógenos. 

Unicamente tiene utilidad diagnóstica la aplicación de los extractos 

antigénicos en la investigación de hipersensibilidad inmediata para pacientes 

asmáticos o riníticos. 
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1,6 TV.T.A.9111:EYT.0 

El primer paso después de un diagnóstico de mucormicosis es el control de 

los factores predisponentes; y si este es temprano, aun con la simple limpieza 

de las áreas afectadas se puede observar curaciónw. También se pueden 

asociar antimicóticos como el econazol al 1% utilizado en "spray"91  e 

itroconazol a dosis de 200 mg. diarios, sobre todo en pacientes con baja 

respuesta a la anfotericina 13 y/o ketoconazo192. 

En general reportan bajos índices de curación, quedando con secuelas 

devastadoras como: enucleación orbital, oftalmoplegla permanente, 

ceguera monocular y defectos del paladar que requieren extrema cirugía 

reconsiructivan, e inclusive se puede aplicar cirugía plástica para corregir, 

algunas veces, el daño causado" 

Antes de los años 50 el pronóstico de los pacientes con mucormicosis era 

considerado como desesperado; el uso de la anfotericina 13 ha sido efectivo 

en estos CaSOS94. 95,  96, 97.96, 99300, en algunas ocasiones haciendo innecesaria la 

cirugía, la cual puede incluir amputación de los miembros afectados, 

debridación de tejidos, &cm'. 
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El mecanismo de acción de la anfotericina 8102  se explica porque ésta se liga 

a hongos susceptibles, esto es, se enlaza con un esterol de la membrana 

fúrigica: y éste enlace altera la permeabilidad en la membrana celular, de 

modo que se pierden iones de potasio con otros componentes intracelulares. 

Debido a que la anfotericina B se absorbe mal por el tubo digestivo, la vía de 

administración es I.V., a dosis de 0.25 mg/kg el primer día, aumentándola 

después en 0.25 mg/kg cada día hasta llegar a una dosis de 1 mg/kg, 

pudiéndola incrementar hasta 1.5 mg/kg en los casos muy gravesloi. Es 

posible disminuir el daño renal causado por el uso de anfotericina B, 

administrando soluciones de yoduro de potasio (KI) junto con dosis más bajas 

de lo normal de anfotericina 8104  o bien la administración conjunta de 5-

fluorociticina con anfotericina Blos. Se pueden utilizar pequeñas dosis de 

anfotericina B por tiempo prolongado con el objeto de minimizar el daño 

renal, proponiéndgse la evaluación promedio para los pacientes en general 

y evitándose las dosis individuales106. 

Otra alternativa es el uso de la anfotericina B liposomaliu y coloidal54  las 

cuales disminuyen el daño renal y la dosis, aumentando el grado de 

supervivencia, aunque también se incrementan ligeramente los niveles de 

creatinina sérica en 0.38 mg/c11108. 
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En algunas ocasiones, después del tratamiento quirúrgico (como 

etmoidectomía )109  en pacientes con mucormicosis rinocerebral, puede 

resultar en diseminación pleura! encefálica o meníngeo y tener una prognosis 

letaln0. 

La eliminación de los tejidos u órganos dañados junto con anfotericina B es 

común como es el caso de la reserción pulmonar en mucormicosis 

pulmonar111. 

Otro tratamiento muy efectivo utilizado solo o concomitante con anfotericina 

B (u otro fármaco indicado) y cirugía es el oxígeno hiperbárico (OHB), 

efectivo también contra actinomicosis, aspergilosis y coccidioidomicosis. 

La acción del OHB es: 

1. Provoca oxigenación a los tejidos distales ya las arterias ocluidas, 

2. Resulta en una baja de la acidosis y esta disminución inhibe 

rápidamente el desarrollo del microorganismo. 

3. El oxígeno en concentración alta es fungicida. 

En cultivos previos a los tratamientos, el desarrollo de hongos corno Rhizopus 

sp. fue grande; en cultivos posteriores al tratamiento sólo hubo desarrollo 

bacteriano contaminante. 
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Un buen esquema consiste en aplicar 100% de oxígeno puro a 2 atm. por 12 

horas en 22 tratamientos. 

Experimentalmente se ha visto que el OHB actúa a nivel fúngico, alterando la 

permeabilidad de la membrana celular, inhibe la respiración celular y 

disminuye la síntesis de proteínas y lípidos. Una teoría dice que puede haber 

efecto directo sobre enzimas inhibiendo o inactivando la fosfato 

transacetilasa, dihidrofolato reductasa, deshidrogenasas, fosfatasa alcalina, 

pirúvico oxidasa y enzimas de citocromos. Su actividad electroquírnica se ha 

demostrado por reducción de NAD, oxidación de ácido tetrahidrofólico e 

incremento del potencial Redox. La oxidación de varios grupos sulfhidrilo (SHA 

inactiva muchos sistemas enzimáticos. Se incrementa la formación de 

peroxidasa y radicales libres y éstos se combinan con grupos Sil, flavinas y 

compuestos carbonílicos para formar otros complejos tóxicos o inefectivos 

que llevan ala muerte celular o inhiben el desarrollo97.98.99, 112, 113, 114,  
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H.1 METODOLOGIA 

El estudio se llevó a cabo con 180 pacientes provenientes de la consulta 

interna y externa del Hospital General de México, durante el periodo de 

Agosto de 1994 a Febrero de 1995. Los pacientes se dividieron en 3 grupos 

de 60 cada uno, de la siguiente forma: 

CRITERIOS DE INCLUSIÓN 

GRUPO A: 

Pacientes mayores de 16 años, de ambos sexos, con diagnóstico de diabetes 

mellitus, cuyo ingreso al hospital fuese por descompensación diabética por 

cualquier causa (cetoacidosis o coma hiperosmolar), sin que existiera 

evidencia de mucormicosis sistémica. 

GRUPO 8: 

Pacientes mayores de 16 años, de ambos sexos, con diagnóstico de diabetes 

mellitus controlada, los cuales se encontrasen internados o acudieran a 

consulta externa por cualquier causa. 

33 



tvletockdogia.  

GRUPO C: 

-Pacientes mayores de 16 años, de ambos sexos, sin diabetes mellitus, ni 

antecedentes de sintomatología de vías aéreas superiores; a éstos se les 

realizó determinación de glucemia en ayunas para incluir a aquéllos con 

valores iguales, o menores a 130 mg/dl. 

CRITERIOS DE EXCLUSION 

GRUPO A y B: 

-Pacientes con rinitis alérgica o sinusitis crónica, o que se encontraban 

recibiendo terapias con inmunosupresores (esteroides y antimetabolitos), 

inmunocomprometidos por diversas causas (neoplasias, infección por HIV, 

transplantados, leucérnicos, etc.) y pacientes con evidencia de rnucormicosis 

sistémica. 

GRUPO C: 

-Pacientes que cursaran con sintomatología respiratoria, con antecedentes 

de rinitis alérgica, o sinusitis crónica. 
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11.2 TOMA (DE 911VESTM 

La toma de muestra se realizó con un hisopo estéril para cada fosa nasal, se 

introdujo y rotó, para frotar las paredes de la mucosa nasal, y recolectar 

lamuestra. Los hisopos con la muestra se colocaron en tubos de 13 X 100 con 

3m1. de caldo dextrosa Sabouraud (medio de transporte) y se incubaron a 28° 

C por 8 días. 

Posteriormente se resembraron las muestras de cada paciente en cajas Petrl 

con agar dextrosa Sabouraud, en donde se frotó el hisopo con el cultivo en el 

agar de uno de los compartimentos, utilizando el agar del otro 

compartimento para la muestra de la otra fosa nasal. Las cajas se incubaron 

una semana a 28° C. 

Al término de la semana de incubación, se observó el desarrollo de 

lascolonias, se anotaron las características macroscópicas y junto con los 

exámenes directos que se efectuaron a los cultivos, se identificaron los 

agentes micológicos presentes en el mismo. 

los exámenes directos de las colonias micológicas que desarrollaron en las 

cajas Petri, se realizaron mediante el método de cinta adhesiva ("Scotch"), 
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utilizando como colorante azul de lactofenol, posteriormente se hicieron 

observaciones microscópicas con los objetivos de 10x y 40x para identificar 

las estructuras fúngicas y formas de reproducción que orientasen a la 

tipificación del cultivo; a los aislamientos que no se pudieron identificar con el 

método anteriorse les hicieron microcultivos. 

Una vez obtenidos los resultados, se realizó un análisis estadístico de Chi 

cuadrada, ya que se trata de un estudio clínico prospectivo con variables 

cuantitativas, referidas al número de casos presentes en un periodo dadas en 

los tres grupos estudiados. 
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Nombre: Edad: 	años. 

Sexo: Masculino ( ) Servicio: 	  

Femenino ( ) 

Teléfono: 	 Fecha: 	  

ANTECEDENTES DE DIABETES. 

Tiempo de evolución de la 	 Tipo de diabetes: Tipo I ( ) 

diabetes: 	 Tipo II ( ) 

Control de la diabetes: si 	( ) 	Tipo de control: Insulina 	 ) 

	

nO ( ) 	 Hipoglucemiantes ( ) 

Tiempo de descompensación de la diabetes: 	  

Probable causa desencadenante: 	  

EXAMENES DE LABORATORIO 	TIPO DE DESCOMPENSACION 

Glucemia: 	 mg/d1. 	 DIABETICA 

Hb.: 	 g/d1. 	1.- Coma hiperosmolar 	( ) 

Hto.: 	 __,g/dl. 	2.- Cetoacidosis diabética ( ) 

3.- Acidosis láctica 	( I 

OTROS ANTECEDENTES 

A fetodofogia 

11.3 (FOX91.A.70 P.AV WICOLECCIalsr BE (DATOS 



dletodologlo 

          

 

1.- Ingesta de otros medicamentos: si ( ) 2.- Enfermedades asociadas: 

¿Cuáles? 	 no ( ) 	si ( ) no ( 1 ¿Cuáles? 	 

    

     

 

ESTUDIOS ANALITICOS 

      

 

Fecha de la toma de biopsia: 	 No. de biopsia: 	 

Resultado de la biopsia: 	  Examen en fresco: 

Cultivo: positivo: 	  Estudios de gabinete: si ( 

     

      

      

 

negativo: 	  

Otros estudios: 	¿Cuáles? 

  

no ( ) 

     

         

    

NOMBRE Y FIRMA 
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Resultados 

XESVLTYDOS 

En este estudio se incluyeron 180 pacientes, los cuales se dividieron en tres 

grupos de 60 pacientes cada uno, siendo el grupo A diabéticos 

descompensados, el grupo B diabéticos controlados y el grupo C individuos 

sanos; los datos demográficos, exámenes de laboratorio, asi como los 

resultados de los cultivos se muestran en las Tablas 1, 2 y 3; las proporciones 

de los microorganismos aislados en cada grupo se observan en las Gráficas 1, 

2 y 3. 

En las Tablas 4 y 5, se han condensado los valores promedio de los datos de 

laboratorio y datos demográficos de cada grupo. Los porcentajes de 

aislamientos de hongos, bacterias no identificadas y cultivos mixtos (bacterias 

y hongos) de las ruinas de los pacientes de cada grupo, se encuentran en 

la Tabla 6. 

El porcentaje de hongos aislados en cada grupo se representa en la Gráfica 

4, mientras que en las Gráficas 5, 6 y 7 se ilustra el de los hongos mucorales, 

así como los géneros para cada grupo estudiado. 

La Tabla 7 indica el tipo de descompensación en donde se obtuvieron 

aislamientos de mucorales. 
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TABLA 1. GRUPO A 

N SEXO EDAD 
(años) 

EVOL. 
D.M. 

Gluc. 
mg/dl 

Hb 
g/di 

Hto 
% 

Desc. RESULTADOS 
Derecha 	1 Izquierda 

1 F 53 11a 411 13 36.6 HG Glioclachum sp. (-) 
2  M  40  15a  433  16  44.2 HG  Candida sp Ridzopus sp 
3 M 34 8a 464 12 36.7 HG Candida sp Candida sp 
4  M  33  19a  425  13  40  HG  Rhizopus sp Penicillium sp. 
5 M 44 12a 416 11 31.3 HG Candida sp Candida sp 
6  M 49  16a  450  9.4  27.7 HG  Mucedinaceo Penicillium sp.  
7 F 72 7a 261 14 41.1 HG Candida sp Candida sp 
8  F 70  25a  274  11  32.3  HG  () Mucedinaceo  
9 M 40 3d 275 15 43.6 HG Candida sp Penicilltutn sp. 

10  M  72  4d  275  13  38.3  HG  Penicillium sp. Penicillium sp.  
11 M 39 15a 94 18 51.5 HG () Candida sp 
12 M  43  7a  323  18  54.2  CT  Cladospotium sp  Penicilliurn sp.  
-ib '' F 50 16a 260 12 35.7 HG Paecilornyces sp. A. flavus 
14  M 61  10a  282  12 36.8  HG  Penicillium sp.  Penicillium sp. 
15 ..."...M  64 10a 215   T3-38.4 HG () () 
16 F  65  3a  407  14 39.8  HG  Candida sp  Penicillium sp.  

"Vi  . F 53 10a 560  14 39 CT Candida sp Candida sp 
18  F 47  la  451  15  43.6  CT  Candida sp  Candida sp  
19 M 19 la 201 13 39 CT Candida sp A. flavus 
20  M  52  3a  452  16  45.7  CT  Mucorsp  Mucorsp  
21 M 30 Debut 660 18 54.2 CT Candida sp Candida sp 
22  M  47  9a  285  14  39  CT  Penicillium sp.  Penicillium sp.  
23 M 43 17a 224 16 45.1 CT Absidia sp. A. tenuus 
24 F  38  Debut  290  11  32  HG  (-)  Penicillium sp. .. ''''''' 
25 F 52 12a 414 13 38.3 HG (-) (-) 
26  F  57  Debut  703  19  57.4  CT  Monilla sp.  (-)  
27 F  40 8a 661 13 36.8 CT Penicillium sp. Penicillium sp. 
28  F  52  4a  434  16  44.2  CT  A. terneus  (-)  
29 F 19 10m 724 17 47.3 CT Canclida sp Candida sp 
30 M 25 Debut 432 16 44 CT Candida sp (-) 

Evolución do la Diabetes mellitus ( Evol. D.M.) : a=atios, tn=moses, d= días 

Doscompesación ( Dosc. ) HG = Hipergiucemia, CT = Cetoacidosis 

( ): Bacterias no Identificadas 
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TABLA 1. GRUPO A 
( Continuación ) 

N SEXO EDAD 
(años) 

EVOL. 
D.M. 

Gluc. 
mg/dl 

Hb 
g/dl 

Hto 
% 

Desc. RESULTADOS 
Derecha Izquierda 

31 M 29 Debut 442 19 54.5 CT A. flavus A. flavus 
32  M 37  7a  786 14  39  CT  Mucorsp. Mucorsp. 
33 F 52 9a 348 14 40.9 CT Alternada sp Mucorsp. 
34  F 74  9a  389 13  37.2  CT  Monilla sp.  Monilla sp. 
35 M 54 3a 482 18 54.1 CT (-) (-) 
36  M 36 Debut  926 17 47.9  CT  Penicillium sp. Mucedinaceo 
37 M 44 6a 311 11 28.3 CT Candida sp Penicillium sp. 
38  F 40 la  456 17  41.5  CT  Penicillium sp.  Monilla sp. 
39 M 54 4.4a 630 12 34.5 HG Aureobasidiun7 sp. Candida sp 
40  F 32 1.5a  763 14  39.5 CT ()  (-) 
41 M 50 7a 1063 18 53.7 CT 1  Mucorsp. Candida sp 
42  M 31 3a  346 14  40.9  CT  A. terreus A. terreus  
43 M 21 6m 454 14 39.2 CT (9 Candida sp 
44  F  80  30a  320 15  44.8  HG  Mucedinaceo  Cladospodum sp 
45 F 19 1 a 450 16 34.5 HG Penicillium sp. Tnchotecium sp 
46  F 70  2a  249 11  32  HG  Penicillium sp.  Candida sp 
47 F 65 20a 427 12 35.2 HG Penicillium sp. Penicillium sp. 
48  F 70 8a  290 12  33.5  HG  Candida sp  Candida sp 
49 F 50 10a 227 13 39 HG A. fumigatus Alternaría sp 
50  M 33  4a  415 13  37.2  HG  Penicillium sp. Penicillium sp. 
51 M 25 4a 585 15 44.6 CT Rhizopus sp Rhizopus sp 
52  M 62 3a  424 14  44.3  HG Penicillium sp. Penicillium sp. 
53 M 34 3a 435 14 45 CT Penicillium sp. 
54  M 30 6a  400 10 33.2  HG  (-)  (-) 
55 F 42 5a 460 13 40.1 CT Candida sp Alternada 
56  F 58  2a  402 11  31.8  HG  Candida sp  (-) 
57 M 22 15d 415 18 53 CT Mucorsp. Mucedinaceo 
58  F 62  75d  274 15  45  HG  (-)  (-) 
59 M 58 Debut 407 15 48 HG (-) (-) 
60 M 35 8m 413 17 52.6 HG Penicillium sp. Monilla 

Evolución de la Diabetes mellitus ( Evol. D.M.) : amaños, m=meses, d= días 

Descompasado') ( Dese.) : HG = Hipergiucemla, CT = CetoacIdosis 

( • ): Bacterias no Identificadas 
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Resultado 

TABLA 2. GRUPO B 

N SEXO EDAD 
(años) 

EVOL. 
D.M. 

Gluc. 
mg/dI 

Hb 
g/dI 

Hto 
% 

RESULTADOS 
Derecha Izquierda 

1 M 65 5a 107 9.9 28 Mucedinaceo Paecilemyces sp. 

2 M 46 lm 196 13 36.7 (-) (-) 
3 F 49 6a 160 11.5 35 (-) (-) 
4 F 42 3a 180 15.3 46 Penicillium sp. A. fumigatus 

5 M 56 30a 185 14.4 44.4 Candida sp. Gandida sp. 

6 M 55 15a 66 4.1 20.8 (-) (-) 
7 F 60 30a 182 13.3 38 (-) (-) 
8 M 55 30a 181 13.9 41.6 Candida sp. Candida sp. 

9 M 55 3.5a 93 5 14.6 Penicillium sp. Penicillium sp. 

10 M 60 30a 170 8.7 25.2 Candida sp. Candida sp. 

11 F 49 2a 85 9.8 29.5 Penicillium sp. Penicillium sp. 

12 F 68 10a 134 18 56 (-) Candida sp. 

13 F 69 21a. 91 7.3 23 Absidia sp. Rhizopus sp. 

14 F 54 30a 188 14.1 42.4 (-) () 
15 F 80 30a 186 10 28.7 (-) A. fumigatus 

16 M 18 2a 68 14.6 41.4 (-) Penicillium sp. 

17 M 57 30a 178 7.6 23 Mucor sp. Mucor sp 

18 F 44 14a 391 13.2 38.3 A. fumigatus (-) 
19 M 42 2a 127 11.2 31.5 (-) (-) 
20 M 44 18a 184 11.7 34.1 Penicillium sp. (-) 

21 F 58 1 a 174 13.6 38.6 (-) Candida sp. 

22 M 49 14a 97 5 14.6 (-) Candida sp. 

23 F 22 3a 245 11.1 33.4 (-) Candida sp. 

24 F 39 2a 249 11.9 36.4 Candida sp. Gandida sp. 

25 F 59 3a 200 13.5 41 (-) (-) 
26 F 34 2a 200 13.2 39 (-) Penicillium sp. 

27 M 62 3a 242 9.9 28 (-) Gandida sp. 

28 F 56 2a 185 12.3 34.2 Candida sp. () 
29 M 39 5a 120 9.6 28.3 Candida sp. Candida sp. 

30 F 60 15d 120 16 48 (-) (-) 

Evolución de la Diabetes mellitus ( Evol. D.M. ) : a:años, tu:meses, d= días 

( - ): Bacterias no identificadas 
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Resultadus 

TABLA 2. GRUPO B 
( Continuación ) 

N SEXO EDAD 
(años) 

EVOL, 
D.M. 

Gluc. 
in /di 

Hb 
g/dl 

hito 
% 

RESULTADOS 
Derecha Izquierda 

31 M 50 1 ni 184 12 34.1 Gandida sp. Candida sp. 
32 M 44  7a  115  11  34  Mucedinaceo  A. tlavus  
33 M 43 9a 149 12 35.9 Candida sp. Mucedinaceo 
34  M  66  34a  85  9.8  29.5  A. terreus  Gliocladium sp.  
35 F 56 2a 104 15 45.2 Candida sp. () 
36  M  70  35a  185  13  38.5  Monilla sp  A. terreus  
37 M 50 14a 163 14 42.3 () Candida sp. 
38  M  71  15a  143  12  36  Candida sp.  Candida sp.  
39 F 62 26a 150 14 42.3 Mucor sp. Mucor sp. 
40  F  52  16a  201  13  4.3  ()  Penicillium sp.  
41 F 52 5a 180 15 46 (-) () 
42  M  59  5a  176  18  56  Penicillium sp.  Penicillium sp.  
43 M 70 15a 80 9.8 29.5 Cladosporium sp Penicillium sp. 
44  F 52  15a  120 18  55.6  ()  ()  
45 F 73 26a 130 18 56 Candida sp. Penicillium sp. 
46  F  58  27a  188  15  46  Gliocladium sp.  Gliocladium sp.  
47 M 84 12a 120 9.6 28.3 () () 
48 F  55  10a  200  14  41  Candida sp.  (-)  

"trá M 71 25a 68 15 41.4 (-) (-) 
50  F  62  15a  123  15  46  Candida sp.  Candida sp.  
51 M 61 15a 130 18 57.3 Alternarla sp Alternarla sp 
52  M  49  21d  184  14  44.4  (-)  Alternada sp  
53 M 48 2a 102 9.2 29.2 Penicillium sp. Rhizopus sp. 
54  F  42  1s  130  12  38.9  (-)  Alternada sp  
55 M 41 6a 176 18 56 Alternaria sp Alternarla sp 
56  F  52  20a  211  12  37.4  (-)  (-)  
57 M 45 3a 185 12 37.7 (-) Gandida sp. 
58  F  57  10d  114  14  43.6  A. niger  A. niger  
59 F 65 15a 170 10 32.2 Mucedinaceo Mucedinaceo 
60 F 50 la 81 13 41.5 Mucedinaceo Altemaria sp 

Evolución de la Diabetes meliflua ( Evol. D.M. ) amaños, m=meses, d= días 

(- ): Bacterias no identificadas 
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No. AGENTE % 

1 (-) 36.70% 

2 Gandida sp. 23.33% 

3 Peniciilium sp. 11.70% 

4 Alternarla sp. 5.80% 

5 Mucedinaceo 5.00% 

6 Mucor sp. 3.33% 

7 A.fumigatus 2.50% 

8 Gtiocladium sp. 2.50% 

9 Rhlzopus sp. 1.67% 

10 A.terreus 1.66% 

11 A.niger 1.66% 

12 Absldla sp. 0.83% 

13 A.fiavus 0.83% 

14 Cladosporium sp. 0.83% 

15 Monilla sp. 0.83% 

16 Paecylomices sp. 0.83% 

40.00% 

35.00% 

30.00% - 

25.00% 

20.00% 

15.00%- 

10.00%- 

5.00%-' 

0.00% 

A 

d 
o 

5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 

Agente 

O No Mucorales •Mucorales 

1-1 = aislamiento bacteriano no identificado 

Resultado 

Grafica No 2. Porcentaje de microorganismos aislados Grupo "B" 
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Resuliado 

TABLA 3 . GRUPO C 

N SEXO EDAD 
(años) 

Gluc. 
mg/di 

Hb 
g/d1 

Hto 
% 

RESULTADOS 
Derecha Izquierda 

1 F 23 99 14.5 50.5 Penicillium sp. Penicillium sp. 

2  F 39 105 12.7 47.8 (-)  (-)  
3 F 36 10 15.6 49.7 A. terreus Pentcillium sp, 

4  F 26 130 13.2 45.8 Monilia sp.  Monilia sp.  

5 F 26 110 13 39.6 Absidia sp. Mucedinaceo 

6  F 24 109 15.5 35.8 (-) Penicillium sp,  

7 F 32 95 16.7 42.9 (-) (-) 
23 70 14.2 55.7 (-) (-)  

O F 36 88 13.8 42.9 Gandida sp. Cladosporium sp 

10  F 25 103 17.5 39.8 Alternarla sp.  Mucedinaceo  

11 F 23 100 13.5 55.7 A. tlavus (-) 
12  . 	26 120 12.6 48.3 Mucedinaceo A. fumigatus  

13 F 32 85 15.1 53.2 Gandida sp. Candida sp. 

14  28 130 17.3 48.7 Penicillium sp.  Penicillium sp.  

15 26 70 11.2 53.4 (-) (-) 
16  F 26 75 13.5 39.5 Gliocladium sp. Gliocladium sp. 

17 F 25 100 14.3 48.9 (-) Candida sp, 

18 25 80 16 45 Cladosporium sp Candida sp. 

19 35 95 17 53.9 A. fumigatus Ghoclachum sp. 

20  26 110 11.5 50.1 Penicillium sp.  Mucedinaceo  

21 F 27 129 13 48 (-) (-) 
22  27 110 15.7 33 (-) Candida sp.  

23 F 20 95 16.4 45 (-) Candicia sp. 

24 F 20 80 13.5 40.8 Penicillium sp. Penicillium sp. 

25 25 108 15.8 393 Candlda sp. Gandida sp. 

26  F 27 123 13.2 46.4 (-) Candida sp.  

27 41 118 16.4 57.3 Rhlzopus sp. Penicillium sp, 

28  F 71 89 12.5 48.2 Penicillium sp. Penicillium sp.  

29 F 61 11 15.5 47 (-) (-) 
30 F 79 105 13.7 39.5 (-) (-) 

( - ): Bacterias no Identificadas 
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Resullentos 

TABLA 3. GRUPO C 
(Continuación) 

N SEXO EDAD 
(años) 

Gluc. 
mg/di 

Hb 
9/di 

Hto 
% 

RESULTADOS 
Derecha Izquierda 

31 F 48 88 20.7 65.6 Candida sp. Candida sp. 
32  M  60  79  10.2 31 A. fumigatus A. fumigatus  
33 M 60 113 14.5 44 Penicillium sp. Mucedinaceo 
34  M  64 98 	 16.8 Si Cladosporium sp  Mucedinaceo  
35 F 75 78 16.5 50 (-) A. fumigatus 
36  M  27  104  14.1  43  Mucedinaceo  Penicillium sp.  
37 F 21 90 16.8 57 Mucedinaceo Penicillium sp. 
38  M  56  138 	 15.4 46.4  (-)  (-)  
39 F 55 88 13.2 45.9 Gandida sp. (-) 
40  M  88  53  14.5  47,9  Sepedonium sp.  Penicillium sp.  
41 M 66 95 17.4 39.8 (-) Sepedonium sp. 
42  F  69  120  15.7  48  (-)  (-)  
43 F 32 115 13.8 63.4 (-) (-) 
44  M  39  98  14.6  58.3  (-)  (-)  
45 F 42 97 15 46 A. niger A. niger 
46  F  57  99  13.2  41.3  Candida sp.  Candida sp.  
47 F 99 131 10.3 33 Penicillium sp. Perucillium sp. 

.  48  M  36  154  18.6  56.9  A. niger  A. niger  
49 M 44 85 15 45.9 (-) Candida sp. 
50 F  61  93 11.9  44.9  Rhizopus sp. RhIzopus sp. 

-....ái F 58 102 16.8 48.3 Mucedlnaceo Penicillium sp. 
52  F  51  88  15.7  54  Penicillium sp.  Penicilrium sp.  
53 F 67 87 15 46 (-) H 
54  F  52  110  15.9  46.3  (-)  (-)  
55 F 49 98 14.6 45.2 (-) Candida sp. 
56  M  78  101  13.9  42.6  (-)  Penicillium sp.  
57 M 41 78 14.2 44.8 A. llavus A. flavus 
58  M  44  134  12,5  48.5  A.fumigatus  Monilla sp.  
59 M 44 89 14.8 45 Rhizopus sp. Rhlzopus sp. 
60 M 58 115 14.7 44.5 (-) (9 

( ): Bacterias no Identificadas 
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40.00% -- 

35.00% 

% 30.00%-; 

A 25.00%-

s 20.00% 

a 15.00% 
d 
0  10.00% 

5.00%4 

0.00% 
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 

Agente 

.. No Mucorales 	■Mucorales 

Resultado 

Grafica No 3. Porcentaje de microorganismos aislados Grupo "C" 

No. AGENTE 1 % 

1 (-) 33.30% 

2 Penicillium sp. 18.30% 

3 Candida sp. 14.20% 

4 Mucedinaceo 7.50% 

5 A.fumigatus 5.00% 

6 Rhizopus sp. 4.20% 

7 A.niger 3.31% 

8 Cladosporium sp. 2.50% 

9 Gliocladium sp. 2.50% 

10 A.flavus 2.50% 

11 Monilla sp. 2.50% 

12 Sepedonium sp. 1.70% 

13 Absidla sp. 0.83% 

14 A.terreus 0.83% 

15 Alternada sp. 0.83% 

16 Paecylomices sp. 0.83% 

(-) = Aislamiento bacteriano no identificado 
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Mínimo Debut 
Máximo 30 años 

Promedio 15 años 
34/26 

Mínimo 19 años 

Máximo 80 años 
Promedio 49.5 años 

Mínimo 2 días 

Máximo 35 años 
Promedio 17.5 años 

8 

Mínimo 18 años 

Máximo 84 años 
Promedio 51 años 

30/30 

25/35 

Mínimo 20 años 

Máximo 99 años 
Promedio 59.5 años 

EDAD ,MLE EVOLUC1ON DE LA D.M. 

Resultado 

TABLA 4. DATOS DEMOGRAFICOS 
DE LOS GRUPOS EN ESTUDIO 



Resultados 

TABLA 5. DATOS DE LABORATORIO 
DE LOS GRUPOS EN ESTUDIO 

Hls-f  Nto. 
`M. 

Glucemia 
m$/dl. 

Máximo 19.4 
Mínimo 9.4 

Promedio 14.4 

57.40 
27.70 
42.55 

1063 
94 

578.5 

Máximo 18.4 57.30 391 
Mínimo 5.0 4.30 66 

Promedio 11.7 30.80 228.5 

Máximo 20.7 65.60 154 
Minimo 10.2 31.00 53 

Promedio 15.45 48.30 103.5 



GRUPO 

A 9 (15.0%) 

18 (30.0%) 

e 12 (20.0%) 

TOTALES 39 (21.67%) 

7 (11.67•%) 44 (73.33%) 

29 (46.33%) 

14 (23.30%) 34 (56.67%) 

34 (18.69%) 107 (59.44%) 

13 (21.67%) 

Resultados 

TABLA 6. CULTIVOS CON AISLAMIENTOS DE HONGOS 
EN CADA GRUPO 

t-) = CRECIMIENTO BACTERIANO NO IDENTIFICADO 



Resultados 

PORCENTAJE DE HONGOS AISLADOS 

EN LOS TRES GRUPOS 

GRUPO A 
29.44% 

GRUPO B 
26.11% 

GRUPO C 
25.55% 

GRAFICA 4 
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PORCENTAJE DE MUCORALES AISLADOS EN AMBAS NARINAS 

DEL GRUPO A (PACIENTES DIABETICOS DESCOMPENSADOS) 

Absidia sp 
1 0.83% 

Rhizopus sp 
5 4.17% 

Mucor 
6 5% 

GRAMA 

5.1 



Resultados 

PORCENTAJE DE MUCORALES AISLADOS EN AMBAS NARINAS 

DEL GRUPO B (PACIENTES DIABETICOS CONTROLADOS) 

Absidia sp 
1 0.83% 

Rhizopus sp 
2 1.47% 

Mucor 
4 3.33% 

GRAMA 6 



Resutrodos 

PORCENTAJE DE MUCORALES AISLADOS EN AMBAS NARINAS 

DEL GRUPO C (PACIENTES SANOS) 

Absidia sp 
1 0.83% 

Rhizopus sp 
5 4.17% 

GRAFICA 7 



Resultado 

Tabla 7. Porcentaje de Mucorales Aislados y Tipo 
de Descompensacion en el Grupo A 

      

 

TIPO OE 
ESCOSIIIENSACION. 

 

liuccoftiu: PORCENTAJE 

 

      

 

CETOACIDOSIS 

 

Mucor sp. 3.33% 

 

 

CETOACIDOSIS 

 

Rhizopus sp. 1.66% 

 

 

CETOACIDOSIS 

 

Absidia sp. 0.55% 

 

      

 

HIPERGLUCEMIA 

 

Rhizopus sp. 

  

      

      



Grupo A 
	

Grupo B 	Grupo C 	Total 

10% de 120 =12 

90% de 120 = 108 

120 

I %de120=1 

90% de 120 = 108 

Reultado 

MO4E131-3 EsTA0L5Yrico 

De acuerdo con el plantemiento de hipótesis para el manejo estadístico de 

x2; se tiene que: 	= (h-1)(k-1) = (2-1)(3-1) = 2 grados de libertad 

El planteamiento de la hipótesis nula establece que: 

FRECUENCIAS ESPERADAS BAJO Ho 

FRECUENCIAS OBSERVADAS 

Así, se tiene que: 

x
, 

= 
(12-12)2  +(7-12)2  +(6-12)2 i  (108-108)2  +(113-108)2  +(114-108)2  

— 5.65 
12 	 108 

Por lo eue se tienen valores de significancia sobre 0.10, esto es: 

x209,0 < x2  obtenida, ya que x2090= 4.61 para y = 2 grados de libertad 

Así es que, Ho se rechaza con una certeza del 90%. Esto es que, la seguridad 

de que la cetoacidosis metabólica en los diabéticos descompensados 

aumenta la probabilidad de encontrar hongos mucorales en sus fosas 

nasales como saprófitos está dad con un 90% de certeza. 
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DISCUSi(511 

OISUUS[OfAr 

La población del estudio fue evaluada mediante un análisis estadístico, el 

cual indicó que el número total de pacientes diabéticos que se incluyeron 

fue válido y representativo (Tabla 5). La cantidad de pacientes incorporados 

(Tablas 1, 2 y 3) en cada uno de los grupos en estudio fue similar, no 

presentando diferencias significativas entre ellos, por lo que la investigación 

se consideró aceptable. 

El objetivo básico del presente estudio fue evaluar la flora de los mucorales 

en pacientes diabéticos, sin embargo, existen padecimientos hematológicos 

como las leucemias y los linfomas que también pueden favorecer la 

parasitación 

por hongos mucorales, por lo tanto durante nuestro estudio se evaluaron 

pruebas de hematocrito (Hto.) y hemoglobina (Hb.); aun cuando las 

alteraciones en los valores de éstos no son determinantes de los 

padecimientos mencionados anteriormente, si permiten descartar su posible 

presencia de una manera rápida y económica, razones por las que se 

evaluaron estos parámetros, por lo tanto se evitó la presencia de 

60 



Discusión 

padecimientos que alterasen los resultados; por otra parte, los valores de 

glucemia presentan marcadas diferencias, siendo altos los de los dos 

primeros grupos (diabéticos descompensados y controlados) y normales los 

del grupo C (individuos sanos). 

Por lo que respecta a los hongos aislados (Gráf. 4); se observó que el total de 

éstos ascendió a un 81.11%, lo que indica que no importando el tipo de 

pacientes, los hongos pueden estar como flora habitual de los orificios 

nasales, debido a que son anemófilos, sin embargo, al efectuar un análisis por 

grupos, el C (individuos sanos) es en el que se aisló menos hongos, en cambio 

los grupos A (diabéticos descompensados) y B (diabéticos controlados) 

tuvieron mayor cantidad, siendo más para el grupo de pacientes diabéticos 

descompensados, lo cual puede tener relación con los niveles de glucosa 

libre, esto probablemente significa que se trató de flora pasajera, la cual se 

mantiene más tiempo por el azúcar que hay en las mucosas. 

El análisis de cultivos por narinas se puede observar en la Tabla 6, en donde 

se indica que no de todas ellas se obtuvieron cultivos positivos, e incluso en 

algunas no se aisló el mismo hongo de ambas. 

En el caso de Candida sp., fué aislada en los 3 grupos obteniéndose menor 

proporción en los individuos sanos (Grupo C, Gráf. 3) en cambio en los grupos 

de pacientes diabéticos descompensados (Grupo A, Gráf. 1) y controlados 



• 
Discusión 

(Grupo B, Gráf. 2) prácticamente se obtuvo el mismo porcentaje, por lo tanto 

los niveles de glucosa en estos últimos parecen tener un impacto en el 

aislamiento de este hongo, su presencia decrece de un 24.2% (Grupo A) y 

23.33% (Grupo B) a un 14.2% (Grupo C) debido a que puede cohabitar con el 

resto de la flora habitual en mayor o menor proporción dependiendo de los 

factores predisponentes. 

Aunque Penicillium sp. aparece en segundo o tercer lugar como 

microorganismo aislado (Gráficas 1, 2 y 3), no se considera como agente 

patógeno u oportunista, por lo que su aislamiento no tiene importancia, ya 

que probablemente se trata de una flora anemófila pasajera, similar al resto 

de los hongos hifomicetos; posiblemente los únicos que tengan relativa 

importancia son los que presentan alergénico tales como Alternarla sp, y 

algunas especies de Aspergillus. 

Del total de hongos aislados en el grupo A (diabéticos descompensados), el 

10% (n=12) correspondieron a mucorales (Gráf. 5) observándose una mayor 

proporción de Mucor sp. seguido de Rhizopus sp. y Absidia sp.; en el mismo 

orden se encontraron en el grupo B (diabéticos controlados, Gráf. 6) pero en 

un porcentaje menor 5.83% (n=7), mientras que en el caso del grupo C 

(individuos sanos, Gráf. 7) solamente se aislaron Rhizopus sp. y Absidia sp, en 

cantidad similar a los hongos mucorales enconirados en el grupo B; el 



Discusión 

incremento en la cantidad de mucorales aislados se vió favorecida por el 

dismetabolisrno presente, haciéndose marcadamente superior si el paciente 

se encuentra en cetoacidosis (Tabla 7). 

Es importante señalar que para el caso de los pacientes diabéticos, ya sean 

descompensados o controlados, Mucor sp. es el mucaral que se aisló en 

mayor cantidad a pesar de que no es el principal agente etiológico 

reportado de mucormicosis en la literatura (1, 5); sin embargo, Rhizopus sp. 

que es el principal agente causal de esta patologia, se encontró en 

hiperglucémicos y cetoacidóticos, lo que probablemente indique su facilidad 

de adaptación al dismetabolismo desde que este se inicia como 

hiperglucemia. mientras que los otros mucorales se adaptan mejor cuando la 

descompensación se encuentra más avanzada, ya que tienen sistemas 

enzimáticos y de defensa menos efectivos que Rhizopus sp. (13, 14). 

El presente trabajo nos permite conocer aún más sobre la patogenia de la 

mucormicosis; con el conocimiento de la flora habitual de los diversos hongos 

aislados se puede plantear una serie de hipótesis de cómo éstos pueden 

desencadenar la propia enfermedad, sin embargo, también queda una serie 

de dudas sobre la presencia y mecanismos de éstos; por lo tanto 

consideramos que este estudio puede ser la base para muchos otros sobre el 

63 



Divcusión 

conocimiento de la mucormicosis, esto nos permitida tener un control más 

certero de este padecimiento que tiene tan alta letalidad. 
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COWCD-USIOWES 

LIJE' porcentaje de mucorales encontrados en diabéticos descompensados 

cetoacidóticos, fué mayor que en diabéticos controlados e individuos 

sanos. 

111Mucor sp. fué el hongo aislado en mayor proporción en los diabéticos 

descompensados. 

Ola cetoacidosis metabólica aumenta la probabilidad (con una certeza del 

90%) de encontrar hongos mucorales saprófitos, en las tosas nasales de los 

diabéticos descompensados. 
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MATERIAL 

ks -Aguja de disección. 
ks -Algodón absorbente. 
k_s -Anillo metálico. 
itS.  -Asa bacteriológica. 
ks -Aso micológica. 
ks -Cajas Petri plásticas desechables 
ks de dos compartimentos. 
ks -Cinta adhesivo (Scotch). 
ks -Cubreobjetos. 
ks -Embudo de vidrio de tallo largo. 
kl -Etiquetas. 
,gis -Gasas. 
£ -Gradillas metálicas para 40 tubos. 
ks -Hisopos estériles. 
ks -Matraces Erlenmeyer de 250 y 
.e; ml. 
ks -Mechero Bunsen. 
ks -Papel de estrasa. 
Á'', -Pinzas de Mohr. 
ks -Portaobjetos. 
ks -Probetas de 100 y 500 ml. 
ks' -Soporte Universal. 
ks -Tela de asbesto. 
k5 -Tubos de 13 X 100. 

EQUIPO 

X-Autoclave. 
X-Balanza granelada. 
X-Estufa. 
‹-Incubadora de 28° C. 

X-Microscopio óptico. 
X-Refrigerador. 



Ape)iilice 

REACTIVOS 

1 Agua destilada 

Azul algodón lactofenol 

6 Etanol 

MEDIOS DE CULTIVO Y TRANSPORTE 

O Agar dextrosa de Sabouraud 

0 Caldo dextrosa de Sabouraud 

5,11. 

%UY • 10,
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