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1. INTRODUCCION

La diabetes mellitus es un sindrome que ha ido en auménto en la
poblacién mexicana y hoy afecta alrededor del 8 % de la poblacion mayor de

20 anos.

Ademas estudios realizados demuestran que este aumento se esta
dando principalmente en pacientes jovenes sin embargo, se encuentran otros
pacientes que no saben que presentan este sindrome porque nunca se han
realizado ningun examen clinico de rutina como lo es el de la presencia de
glucosa en sangre, estos Ultimos la mayoria de veces presentan una

complica_cién y Ilegan a un hospital de urgencias.

Encontramos algunos de estos pacientes que al llegar al hospital
ademas de presentar una complicacibn como lo es un cuadro de
: cetoac:dosrs Ilegan con otro problema asociado y es el ‘caso de la
, mucormncosns enfermedad micoética de tipo oportunista, que afecta en primer

Iugar a los pacnentes diabéticos descompensados

Por. esta razon, el odontoTogo debe conocer muy bien la relacién que
exnste‘ -entre estas dos entidades, debido a que puede presentarse en el

consultorlo

EI presente trabajo da a conocer un panorama general de lo que es la
dlabetes aS| como sus complicaciones y la relacion que presenta con la

mucormmosxs

Se reallza un reporte basado en la descripcion bibliografica de 23
' casos encontrados en dlferentes hospitales de México, en un periodo que

comprende del afo 198‘5’ al 2000.




2. ANTECEDENTES

2.1. ASPECTOS GENERALES DE LA DIABETES

" INTRODUCCION

La diabetes mellitus constituye una de las principales causas de
morbimortalidad en México. Su prevalencia se incrementd en forma
significativa en las Gltimas décadas y hoy en dia afecta alrededor del 8% de

la poblacién mayor de 20 afios (1).

‘ f'C‘okmo se sabe, la diabetes mellitus puede aparecer a edades tempranas
oi_av'an?ada's de la vida, ser resultado de un proceso autoinmunitario que se
relacAiy_oh.é “con predisposicion genética y se desencadena por factores
ambientales, que hasta ahora se desconocen, o bien puede obedecer a la
disminucion de la sensibilidad a la accidén de la insulina. La resistencia a la
insulina es frecuente en el sujeto obeso y puede determinar la presencia de
diabetes cuando la reserva secretoria pancreatica resulta insuficiente. La
diabetes también puede ser secundaria a pancreatitis © neoplasia
pancreatica, desnutricidn por déficit calorico-proteico importante, enfermedad
pancreatica fibrocalculosa, diversos sindromes genéticos o trastornos
enddécrinos en los que aumentan las concentraciones de hormonas con
accion opuesta a la de la insulina y que se denominan hormonas

contrarreguladoras (2).

El tipo mas comun es la diabetes tipo 2 o diabetes mellitus no
insulinodependiente (DMNID). Su prevalencia aumenta conforme la edad
avanza y es mas frequente en sujetos con dislipidemias y antecedentes
familiares de diabetes. En Meéxico uno de cuatro individuos mayores de 50

_anos tienen diabetes. Destaca una elevada prevalencia4 (5%) de DMNID en




individuos hasta cierto punto jovenes (35 a 45 arios). Estas cifras son aun
mayores en la poblacidon que emigré a los Estados Unidos, donde la
prevalencia de diabetes casi se ha duplicado, lo que se relaciona con los
cambios de habitos de vida, en particular alimentarios y de ejercicio, que

favorecen un incremento en la masa corporal (1).

Pese a que la DMNID es un problema comun, un gran porcentaje de las
personas que padecen (alrededor de 30 a 40%) no se sabe diabético porque
no ha acudido con algun meédico ni se ha realizado estudios de glucosa en
sangre. Una vez que la diabetes se diagnostica, estos sujetos suelen admitir
que durante un periodo largo pero dificil de precisar sentian la boca mas
seca, necesitaban orinar con mayor frecuencia, en algin momento su vision
- fue algo borrosa, no aumentaban de peso aunque comian en exceso y, en el
caso de las mujeres, cursaban con infecciones vaginales recurrentes, si bien
desconocian que estos sintomas se relacionaban ~con diabetes y
simplerhente se habian acostumbrado a ellos (2)."

Con -_';base en los datos epidemioldégicos con que se cuenta, las
predicéiones sugieren que la incidencia de la DMNID continuara en aumento
. en es',tyvrévcha relacién con la fuerte predisposicion genética de la poblacion del
pai's,Vpor la mayor migracion del area rural a centros urbanos, los cambios
--desfavorables en los habitos de alimentacién y la tendencia a realizar menos

actividades fisicas (3).

La diabetes tipo 1 o diabetes mellitus insulodependiente (DMID) es
mucho menos comin y en México constituye alrededor de 1 a 2% de todos
los casos de diabetes. Su incidencia se aproxima a 2/100 000, una de las
" mésf bajas que la bibliografia médica informa. Suele diagnosficarse en la
“infancia o la adolescencia, por lo que tiene un fuerte impacto en la dinamica

, familiar y mas tarde en la capacidad productiva del individuo. En estos casos
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el diagnostico no puede pasar inadvertido; los signos y sintomas aparecen
de manera brusca y la afeccién es fatal si no se administra tratamiento

op_értunqjcon insulina (1).

La diabetes tiene un gran impacto en la calidad de vida de un individuo
a causa de sus complicaciones a largo plazo. Por ello es imprescindible que
. la atencién del paciente diabético comprenda otros aspectos ademas de los
que se relacionan con alteraciones en el metabolismo de los carbohidratos.
" El médico esta obligado a dar igual importancia a la obesidad, la hipertension
arterial, las dislipidemias y el tabaquismo, con objeto de reducir la aparicion
de problemas cardiovasculares. Es necesario hacer todo lo posible para que
el paciente evite la ingestion excesiva de proteinas, tratar a tiempo los
problemas infecciosos u obstructivos de las vias urinarias y controlar de
ma'nera eficaz la hipertensién arterial a fin de proteger los rifiones. También
- _tiene gran lmportanCIa recomendar el uso de zapatos apropiados y el
cu:dado cotldlano de los - ples evutar actividades traumaticas para las

‘extremldades en presenCIa de neuropatia periférica, asi como revisar el

~* fondo del o;o y solucntar una interconsuita temprana con el oftalmodlogo (2).

. En"la actualidad el pénorérﬁa en este sentido es desalentador; las
comphcacnones cronicas que se relacionan con la dlabetes tienen una
. prevalenma muy elevada; este padecimiento constituye la principal causa de
ingreso hospltalarlo y consuita -externa en la mayoria de las instituciones, la
prmcxpal causa de ceguera, de amputaciones no traumaticas, de insuficiencia
renal y uno de los factores de riesgo aterégenos (que produce placas de
degeneramon grasa en las paredes arteriales) mas importantes. Esto quiza

se deba a Ia presentac:on relativa temprana de la enfermedad, a que con

frecuencna el dlagnostlco es tardio, al tratamiento inadecuado (la mayoria de

los pacnen
economllcas,-iculturé!e_s ‘0 de atencidon médica deficiente) y por ultimo a la

‘cursa con descontrol metabdlico crénico por razones




elevada prevalencia de otros factores de riesgo coronario entre la poblacion,

como obesidad, hipertensién arterial, dislipidemias y tabaquismo (3).

Los objetivos terapéuticos deben individualizarse. No pueden
mantenerse las mismas expectativas con un nifio o con un adulto joven que
con un anciano. En el caso de los primeros debe hacerse todo lo posible por
evitar.que-se produzcan complicaciones o que progresen una vez presentes
yé,’ inéisfif'én' un excelente control metabdlico. En contraste, en el sujeto de
- ed'éd_'a'\'/;énzada lo primordial es mantener la mejor calidad de vida posible (4).

o El tratamiento de un paciente diabético requiere tiempo, comprension y
habilidades por parte del médico, quien en condiciones ideales debe
apoyarse en un equipo multidisciplinario que incluya: cuando menos un
" nutriélogo, un oftalmélogo y un odontélogo. Es necesario dedicar tiempo al
paciente, asi como revisarlo de manera minuciosa. La educacion, el apoyo
nutncnonal con todas 'sus nuevas alternativas y el uso de métodos de
vngllanma -'ambulatona de la glucosa mejoran la calidad y seguridad de la
atenmon del bamente diabético y permiten ofrecer alternativas terapéuticas
rcon 'objetlvds .cercanos a la normoglucemia, sobre todo en personas con
DMNID ,Es lmportante insistir en que ‘para lograr estas metas el paciente
tlene que aceptar su enfermedad con todo o que ella implica y compartir con

el medlco los mismos objetivos (2).

EI tratamlento del paciente con diabetes evolucion6 mucho durante las
ultlmas tres 0 _cuatro décadas. Antes se desconocia la fisiopatologia, la
mayor parte de los embarazos en diabéticas terminaba antes de las 34
'semanas de gestamon y mostraba elevada morbimortalidad maternoinfantil,
‘la msulma era menos purificada con patrones de accién mas erraticos y los
,casos de resistencia o alergia a dicho farmaco eran frecuentes, 1o mismo
qué los de lipoatrofia en los sitios de inyeccion. Las agujas eran de mayor




calibre y no se contaba con jeringas desechables ni con métodos de
vigilancia ambulatoria de la glucosa que ahora favorecen un mejor control

metabdlico (2).

El panorama también mejoré en lo que concierne a las complicaciones
tardias. En otra época se acostumbraba a practicar procedimientos tan
agresivos como la hipofisectomia- (extirpacion quirirgica de la hipdfisis o de
la glandula pituitaria) en un intento'por controlar la retinopatia proliferativa.
En ese entonces no se vislumbraba la posibilidad de fotocoagulacion,

: vitréctomia (extirpacion quirdrgica de la camara vitrea del ojo) u otros
procedimientos con los que se cuenta en la actualidad. En los casos de
gangrena del miembro mfenor la interrogante era cual seria el mejor sitio

para amputar (mas arrlba ¢ mas abajo) y no existian alternativas como la

revasculanzacmn o' ,es vasculares. Algo similar ocurre con la

cardlopatla coronarla a eroesclerosa En lo que respecta al rifidn una vez

presente causa unb dano renal?sngnlfcatlvo el desenlace era fatal a los pocos
afos, sin a pOSIblhdad de tratamientos sustitutivos como la dialisis o el
transplante renal. El conocxmlento actual acerca de factores de riesgo y de
" los indicadores tempranos de la apariciéon de complicaciones abre grandes
posibilidades en la medlcma preventiva del paciente con. diabetes vy
representa un enorme compromlso para todos los profesionales del area de
la salud que a diario - encuentran pacientes diabéticos en su practica
profesional. Es imperétivo intentar la ayuda integral a tales pacientes y
fomentar cambios en sus habitos de vida que ayuden a mejorar el control
metabdlico y a prevenir las complicaciones. Cuando estas se presenten, el
médico debe ayudar a enfrentarlas y ofrecer las mejores alternativas. La
diabetes afecta todo el entorno familiar del paciente, por lo que hay que
aprender a escuchar al ehfermo y a sus familiares, asi como a comprender

sus necesidades (2).




2.1.1. CLASIFICACION Y DIAGNOSTICO
DEFINICION

La diabetes es un sindrome clinico que resulta de la secrecién
deficiente de insulina. Esta deficiencia puede ser absoluta o relativa; es
_absoluta cuando la secrecioén de insulina es menor de lo normal y es relativa
Cuéndo no se satisface el aumento en la demanda de insulina en
condiciones en que la accibn de la hormona esta disminuida. Los
mecanismos patdégenos que producen diabetes van desde la desnutricion
autoinmunitaria de las células beta (en cuyo caso hay deficiencia absoluta de
insulina) hasta situaciones en que se observa resistencia a la insulina (en
este caso la deficiencia de insulina es relativa). Aunque la hiperglucemia es
el marcador bioquimico de la diabetes, el sindrome se caracteriza por
profundas alteraciones en el metabolismo intermedio que afecta proteinas,

lipidos y carbohidratos (3).

La hiperglucemia es la causa de los sintomas caracteristicos de la
diabetes mal controlada: poliuria, polidipsia y pérdida de peso; en ocasiones
también hay pohfagla y vision borrosa. Las complicaciones cronicas de la
enfermedad son consecuencna del ‘metabolismo anormal tanto de la glucosa
como de Ias protennas y los hpldos A largo plazo la hiperglucemia resulta en
v dano de Ios :herwos (neuropatla) y de los vasos pequerios (microangiopatia)

tanto de Ia retlna (retlnopatla) como de los glomérulos renales (nefropatia). A
la Iarga el mal control de Ia diabetes también resulta en un proceso
-aterogeno acelerado (macroanglopatla) que puede afectar las arterias
coronarias, cerebrales penferlcas de estas Ultimas se afectan sobre todo las
de las extremidades inferiores (3).




CLASIFICACION

La actual introduce cambios en el esquema basico de las
clasificaciones previas del GNDD (National Diabetes Data Group), la
clasificacion de esta organizacién fué revisada por los criterios de diagndstico
de la diabetes por varias organizaciones profesionales como son: American
Diabetic Association y British Diabetic Association entre otras y de la OMS.
Aqui se revisara la descripcién actual y en otro apartado las diferencias entre
~ ésta y las clasificaciones del GNDD y de la OMS. La actual pretende ser una

clééiﬁcacién etiolégica y divide la diabetes en cuatro tipos (clases o formas)
principales: diabetes tipo 1, diabetes tipo 2, otros tipos de diabetes y diabetes

- gestacional (3).
Clasificacion etiolégica de la diabetes mellitus

I. Diabetes tipo 1
A. Autoinmunitaria
B. Idiopatica

1. Diabetes tipo 2

III. Otros tipos especificos
A. Defectos genéticos de Ia funcion de la célula beta
1. Cromosoma 12, HNF-1 alfa (antes MODY 3)
2. Cromosoma 7, glucocinasa (antes MODY 2)
3. Cromosoma 20, HNF-4-alfa (antes MODY 1)
4. DNA» mitocondrial
5.0t0s
'B. Défé?:yféﬁéiébn‘génitos de la acci6n de insulina
1;Rk’e}si§{eﬁ%cia a la insulina tipo A




2. Leprechaunismo

3. Sindrome de Rabson- Mendenhall
4. Diabetes lipoatrofica

5. Otros

Enfermedades del pancreas exocrino
. Pancreatitis

. Traumatismo / pancreatectomia

. Neoplasia

. Fibrosis quistica

. Hemocromatosis

. Pancreatopia fibrocaiculosa

. Otros

Enfermedades endocrinas

N OO DA WON -

. Acromegalia
. Sindrome de Cushlng
.Glucagonoma ‘

."Hlpertlr0|dlsmo R

.Somafostatmoma :

1
2
3 .
4, Feocromocutoma '
5
6
7

.jAIdoste'onoma’
8.‘ |

. Pentamldlna

. A0|do nlcdtmlco
;Glucocorﬂcoxdes '

. Hormonas tiroideas

. Diazéxido

. Agonistas adrenérgicos beta

® N o m.ﬁ‘{ Aow m _x

. Tiacidas




9. Dillantin

10. Interferon alfa
) 11 Otros B
F. ‘lnfecc1 of

ocdf"comunes de diabetes mediada por alteraciones

nbre tieso”
ceptor de insulina

_que en ocasiones se relaciona con

‘2.,fS|ndrome de Kllnefelter"
3. Smdrome de Turner

4. Sindrome de Wolfram

5. Ataxia de Friedreich

6. Corea de Huntlngton

7. Sindrome de Lawrence- Moon Beldl
8. Distrofia miotonica

9. Porfiria

10. Sindrome de Prader-Willi

11. Otros

IV. Diabetes gestacional

La diabetes tipo 1 abarca los casos que se deben a destruccion de las
células beta del pancreas y con tendencia a la cetoacidosis. Esta forma

-10-




incluye’ loé casos que resultan de un proceso autoinmunitario y algunos en
,los“qUé la causa se desconoce. No incluye las formas de destruccion
pancreatlca por otra causa especifica (p.ej., fibrosis quistica). La diabetes de
K su;etos con destruccion de células beta y en quienes no hay evidencia

serologlca de autoinmunidad se clasifica como diabetes tipo idiopatica (2).

La diabetes tipo 2 es la forma con mayor prevalencia y ocurre en
individuos que tienen resistencia a la insulina mas un defecto en la capacidad
secretora de la misma. El espectro patdgeno de esta clase de diabetes
abarca desde los casos en que predomina la resistencia a la insulina, con un
defecto hasta cierto punto menor en la secrecion, hasta pacientes con

defectos predominantemente secretores y resistencia a la insulina de manera

‘adicional (4).

El apartado que abarca otros tipos especificos de diabetes incluye
siete subdivisiones tipos: a) defectos genéticos de la funcion de la célula
beta‘; b) d fe tos ge‘néticos de la accién de la insulina, c¢) enfermedades del
B :pancreas exocrlho, d) enfermedades enddécrinas, e) diabetes mducnda por

sustanCIas qunmlcas y medicamentos, f) infecciones, g) formas poco
_comunes de diabetes mediada por el sistema inmunolégico y h) otros

sindromes genéticos que en ocasiones se relacionan con diabetes (5).

La diabetes gestacional es la forma de la enfermedad que se inicia o
se descubre durante el embarazo. No incluyen a pacientes con diagndstico
previo de diabetes y que se embarazan. Al término del embarazo es posible
que la paciente regrese a un estado de tolerancia normal a |la glucosa o bien

permanezca con intolerancia a la glucosa o con diabetes (4).

Un cambio relevante en la clasificacion actual consiste en reconocer

que existen tres fases: a) la de regulacién normal de la glucosa, b) la de

-11-




anormalidad en la glucosa en ayunas o en la tolerancia a la glucosa
(intolerancia a la glucosa) y c) la de diabetes mellitus. La normoglucemia es
la qaraicteristica mas importante de la fase de “regulacion normal de Ia
glucosa”; esta normoglucemia se observa tanto en ayunas como después de
administrar una carga de glucosa por via oral o intravenosa. En contraste con
la primera fase, la hiperglucemia es el marcador de las siguientes dos fases
: (anormalldad en la glucemia en ayunas o en la tolerancia a la glucosa y
‘ diabetes) (5). . '

En la fase que sigue a Ia n rmoglucemla puede observarse una
concentracién plasmatica de glucosa en ayunas intermedia entre lo normal y
el valor diagndstico de dlabetes (a esto se le llama “anormalidad de la
glucosa en ayunas”) o mtolerancna ala glucosa (lo que se conoce como
“éhormalidad de la tolerancia a la glucosa”). La intolerancia a la glucosa se
ni‘anfiﬁesta al administrar una carga de glucosa por via oral o intravenosa y
tfadUceéerios defectos en el sistema que regula la homeostasis de Ia

glucosa‘(4).

En la fase de diabetes mellitus pueden distinguirse tres etapas: en la
pfimaria no se requiere insulina, en la segunda se necesita insulina para
- lograr un buen control glucémico y en la tercera la insulina es indispensable
para la sobrevivencia del individuo. Los cuatro tipos de diabetes (tipo 1, tipo
2, otros tipos especificos  y diabetes gestacional) pueden pasar por las tres
fases evolutivas (normoglucemia, intolerancia a la glucdsa y diabetes) e
incluso llegar hasta la etapa de diabetes mellitus que requiere insulina para
un buen control glucémico, pero solo los individuos con diabetes tipo 1

alcanza"n"la etapa en la que se requiere insulina para sobrevivir (5).

Auhque a diferencia de la clasificacion del GNDD y de la OMS la

clasificacion actual reconoce la existencia de fases evolutivas, esta nocidon no

-12 -




es nueva ya que se remonta a los primeros sistemas de clasificacion de la

diabetes y ademas sefiala un hecho biolégico reconocido (4).

DIAGNOSTICO

Diabetes mellitus. Los criterios para el diagndstico de la diabetes también

se modificaron en fecha reciente y son distintos de los que el GNDD y la
OMS recomiendan. Hay tres formas posibles de establecer el diagndstico de
diabetes y en cada una de ellas éste debe confirmarse en un dia

subsecuente. Asi, el diagnodstico puede hacerse si un individuo presenta en

mas de una ocasion:

1.

Sintomas caracteristicos de diabetes (poliuria, polidipsia, pérdida de
peso) con una concentracién plasmatica de glucosa igual o mayor de
200 mg/dl (11.1 mmol/L) en una muestra aleatoria de sangre. Una

muestra aleatoria es la que se obtiene en cualquier momento del dia,

_sin importar cuando se ingiri6 el Gltimo alimento.

Cbncentraciér{ prlésrfhét‘icaklde“;g‘litjjvbbsa en ayunas igual o mayor de 126
mg/d! (7 'rnmol/L).‘I??fryafé's"tel rj"féluestado de ayuno se define como la

“ausencia de ingrés_ “de calorias por lo menos durante las ultimas 8

horas.

‘Glucemia en ayunas menor del valor diagnéstico, pero un valor de

glUCoéa plaSmética' igual o mayor de 200 mg/dl (11.1 mmol/L) 2 h
después de administrar por via oral una carga de 75 g de glucosa.

El ultimo criterio requiere una curva de tolerancia oral a la glucosa,

estudio que no es necesario si se cumple cualquiera de los otros dos criterios
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diagnoésticos en mas de una ocasion. Para establecer el diagnéstico de
diabetes cuando un individuo presenta un criterio diagnéstico es necesario
observar ese mismo criterio o cualquiera de los otros dos por lo menos otro

dia en ese mismo sujeto (5).

Anormalidad de la glucemia en ayunas y anormalidad de la tolerancia a
la glucosa (intolerancia a la glucosa). La nueva clasificacién reconoce a un
grupo de individuos que por su concentracion de glucosa no cumplen los
criterios para el diagnostico de diabetes, pero cuyos valores de glucemia son

demasiado altos para considerarios normales. Esta situacion inCluye a

individuos con “anormalidad de la glucemia en ayunas y a: aquellos con
- situaciéon’ o

“anormalidad en la tolerancia a la glucosa La ‘p mer:
anormahdad de la glucemia en ayunas” se. def ‘e ‘ na glucemia en
ayunas lgual o] mayor de 110 mg/dl, pero menor de 12¢
la- “anormahdad en la tolerancia a la glucosa” o lntolerancna ala glucosa se

‘erd menor de 200

g/di' mientras que

na glucemla igual o mayor de 140 mg/d

: defme om‘
' mg/dl 2. 'despues de administrar 75 g de glucosa p
valor de las 2 h de una curva de tolerancia oral a la’ glucosa ‘(VCTOG Curva de
Toleranc:a Oral a la Glucosa). De esta forma' co base en la concentracion

ral, es decir, en el

plasmatlca de glucosa en ayunas, pueden |dent|f arse tres categorias:

a) Glucosa en ayunas normal: concentracién plasmatica de glucosa en

ayunas menor de 110 mg/dl.

b) Anormalidad en la glucemia en ayunas:jconcentracién plasmatica de
glucosa en ayunas igual o menor de 110 mg/dl, pero menor de 126 mg/dl.

c¢) Diabetes mellitus: concentracion plasmatica de glucosa en ayunas igual o

mayo_r de 126 mg/dl.
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menor de 20‘0 mg/d

De la misma forma, a partir de la glucemia plasmatica en el valor de 2 h
durant:e'lu‘na,CTOG, pueden identificarse tres categorias:

a):'l":olre"_fé normal a la glucosa: concentracion plasmatica de glucosa 2h
poscarga (2 PC)Vmenor de 140 mg/dl.
b) Anormalldad e la_tolerancra a‘la glucosa (intolerancia a la glucosa):

concentramo ‘ ;plasmétlca de; glucosa 2 h PC igual o mayor de 140 mg/dl pero

c) Dlabetes mellltus concentracnon plasmatlca de glucosa 2 h PC igual o
mayor de 200 mg/dl (5). ‘

Diabetes gestacional. Restringe a mujeres en quienes el inicio o el
diagnodstico de la diabetes ocurre durante el embarazo, no incluye a quienes

se les diagnostico diabetes antes del embarazo (2).

El diagnéstico . se establece cuando se observan sintomas
caracteristicos de la enfermedad y una concentramon plasmatica de glucosa
igual o mayor de 200 mg/dl en una muestra aleatoria, cuando la
concentracion plasmatica de glucosa en ayunas es igual o mayor de 126
mg/dl en ausencia de sintomas o mediante el uso de una CTOG (5).

En relaciéon con el uso de la CTOG para el diagnostico. de diabetes
gestacional existe cuatro diferencias importantes con respecto al diagndstico
en el adulto en ausencia de embarazo. Estas diferencias son: la cantidad de
glucosa que se administra (100 g para la mujer embarazada contra 75 g en la
no embarazada), la duracién de la CTOG (3 h en la primeray 2 h en la
segunda), la frecuencia de obtencidon de las muestras (cada hora en la
primera y 2 h en la segunda) y los valores diagnésticos. Para el diagndstico
de diabetes gestaciona.I mediante CTOG se deben igualar o exceder por lo
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menos dos de los cuatro valores de glucosa plasmatica que se indican en el

cuadro siguiente:

Momento'de la medicién  Concentracion de la glucosa en plasma (mg/d!)

':En ayunas 105
’Una hora . 190

: ,:.Dos horas 165
“Tres horas 145

; Se recomienda realizar una prueba de escrutinio para diabetes
. gestacional entre las semanas 26 y 28 del embarazo. Esta prueba consiste

er1_ administrar'una carga de 50 g de glucosa por via oral, no necesariamente
) ayunas V,Vvy'imedir la glucemia 1 h después de que se administré la carga.
_'Tefglu'cemia igual o mayor de 140 mg/dl 1 h despues de que se
: 0n50 g de glucosa obliga a realizar la CTOG de 3 h con 100 g de
é':ré:‘ 'diagnosticar diabetes gestacional. Seis semanas o mas

'despue del término del embarazo la paciente debe valorarse de nuevo y

, cIasufcarse de acuerdo a su tolerancua a la glucosa en ese momento (5).

o Cburva’ de tolerancia oral a la glucosa. Hasta el momento la curva de
'toleranCIa oral a la glucosa (CTOG) es la prueba mas sensible para identificar
dlabetes mellitus en sus etapas mas tempranas. Como existen situaciones
que pueden modificar el resultado de la prueba en ausencia de diabetes, es
muy  importante cumplir de manera estricta ciertos requisitos. Para que la
prueba sea interpretable han de cumplirse las siguientes condiciones:

1. Se realiza por la mafiana y después de tres dias sin restriccion de
actividad fisica o de dieta (por lo menos 150 g diarios de carbohidratos).
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2. El ayuno previo no debe ser menor de 10 h ni mayor de 16 h y solo se

' permlte el consumo de agua en ese periodo.

3. Elkihd_i\‘/i‘_duo tiene que permanecer sentado y sin‘fqmar_,dutahte la prueba.

4. Debe evntarse cualquier tipo de estrés, emocuonal o fisico, inmediatamente

antes y durante la prueba.

5. Suspender medicamentos que puedan modificar la tolerancia a la glucosa
(hipoglucemiantes orales por lo menos dos semanas antes y otros farmacos
por lo menos tres dias antes de la prueba); en caso de diuréticos debe

asegurarse que la concentracion sérica de potasio sea normal.

6. La carga de glucosa es de 75 g de glucosa anhidra disuelta en agua en
ausencia de embarazo y de 100 g de glucosa en mujeres embarazadas.

7. La carga de gluco a se cons me en 5 min en forma de una solucion

el r n el pnmer trago de la solucion. Debe
‘obtenerse una muestra en ayu'nas Yy otra 2 h después del: tlempo cero En
mu;eres embarazadas las muestras se obtlenen cada hora durante 3 horas.

9. Las muestras se colocan en tubos ‘fque c'ohtienen 30 mg de fluoruro de
sodio por cada 5 ml. de sangre, Iuego se: centrlfuga y el plasma se separa

dentro de las 4 h que siguen a la obtenc:on si no se procesan de inmediato

deben mantenerse congeladas (5).
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CAMBIOS EN LOS CRITERIOS DE CLASIFICACION Y DIAGNOSTICO

Existen varias diferencias entre el sistema actual de la clasificacién y
diagnéstico de la diabetes y los sistemas propuestos por el GNDD y la OMS
vigentes de 1979 a 1997 y de 1985 a 1997, respectivamente. A continuacion

se men}yc}:_io}na‘nv los cambios mas importantes:

, 1 Desaparecen los términos diabetes mellitus dependiente de insulina y
' dlabetes mellitus no dependiente de insulina y sus siglas DMDI y
DMNDI. Estos términos se sustituyen por diabetes tipo 1 y diabetes

tipo 2, respectivamente.

2. La intolerancia a la glucosa deja de considerarse una categoria
dlagnosttca dlstmta dela de diabetes; en cambio se la reconoce como
3’ o una fase evolutlva de la mlsma diabetes.

- 3. Aparece el concepto anormalidad en la glucemia en ayunas como un
equivalente de intolerancia a la glucosa dentro de la historia natural de

la diabetes.

4. Desaparecen de la clasificacion las clases de riesgo estadistico
anormalidad previa de -la tolerancia a la glucosa 'y anormalidad

potencial de Ia tolerancia a la glucosa.

5. Se elimina la clésejclinica de diabetes que se relaciona con

 desnutricién, que la clasificacion de la OMS incluia. La diabetes
pancreatica ﬁbrdcalcUloSa se clasifica dentro de Ila diabetes
relacionada con la enfermedad del péncreaé exocrino.
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La desaparicion de los términos DMDI y DMNDI se debe a que a
menudo se clasificaba a los pacientes seglin su tratamiento y no conforme a
la verdadera causa de la enfermedad. Para la designacion de diabetes tipos
1 y 2 se usan numerales arabigos y no romanos. La eliminacion de la
diabetes por desnutricion obedece a que no existe evidencia concluyente de
que la desnutricién o la deficiencia proteica sean factores causales de la

diabetes (5).

A continuacion se mencionan los cambios mas importantes en los

criterios diagnosticos:

1. Se reduce el valor diagnéstico en ayunas de 140 mg/dl a 126 mg/dl.

2. Se reconoce un nuevo grupo intermedio aquél con anormalidad en la
glucemia en ayunas que se encuentra entre lo normal y la diabetes.

3. Se conSIdera normal todo valor de glucosa plasmatica en ayunas
,menor de 110 mg/dl.

4. Para el dlagnostlco de diabetes mediante CTOG solo se toma en
‘cuenta el valor de las 2 h poscarga sin conSIderar los valores

mtermedlos es decxr aquellos "entre tlempo cero RZ las 2 h (esto
dlfere de los crltenos-del GNDD pero es lgual a los de Ia OMS) (3).

El es'tablecimi'ern‘to' de ‘un'va'idr '6ptimo de glucemia para el diagnéstico
~ de diabetes requiere lograr un balance entre los costos. médicos, sociales y
- economicos, de hacer un diagnostico en alguien que no esta expuesto al
riesgo de sufrir los efectos adversos de la enfermedad y de omitir ese
diaghodstico en alguien que si esta expuesto al riesgo. Para establecer los
criterios diagndsticos actuales se dispuso de toda informacién que permitiera
calcular los costos médicos. Aunque en la poblacion general la concentracion
de glucosa se distribuye a lo largo de un continuo de valores, es posible

establecer un - valor umbral después del cual las complicaciones
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microvasculares de la diabetes empiezan a aparecer en forma significativa.

Este valor umbral es de 200 mg/di en ayunas (3).

2.1.2. TIPOS CLINICOS DE DIABETES MELLITUS

La revision de la clasificacion de la diabetes mellitus evidencia dos
hechos: el primero es que la diabetes constituye en realidad un sindrome
clinico que puede obedecer a distintas causas y el segundo es que existen
tanto formas primarias como secundarias de la enfermedad. Las formas
pr‘imairias son las que no se relacionan con otra alteracion que las cause; es
'de‘ci_r,j.;son el resultado de una susceptibilidad individual determinada
‘ ‘gef\;ét“i(:amente para expresar la enfermedad. Estas formas primarias
ébﬁé#bdhden a diabetes tipo 1 y diabetes tipo 2, aunque también incluyen
Cfertos defectos genéticos especificos de la secrecion y la accién de insulina
que se clasifican dentro de otros tipos especificos de diabetes (2).

DIABETES MELLITUS TIPO 1

Antes llamada diabetes mellitus dependiente de insulina, diabetes
juvenil, de inicio en la juventud, con tendencia a la cetosis o inestable, es la
forma mas grave de la diabetes mellitus primaria y la menos frecuente (1 a
2% del total en México). Suele afectar a individuos jévenes, aunque puede
iniciarse a cualquier edad (1). Se caracteriza por la falta de insulina
endoégena y por una notable tendencia a la cetosis cuando la administracion
exdgena de insulina falta. En su forma caracteristica tiene' inicio subito y a
menudo su primera manifestacion es la cetoacidosis. Por lo general afecta a
. individuos que estan en su peso ideal. Se ha intentado identificar subtipos de
esta forma de diabetes. La diabetes tipo Ia, que se ha propuesto como Ia
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forma mas frecuente de la diabetes tipo 1, tiende a afectar mas a nifios y
adolescentes, se acompaiia de marcadores serolégicos de autoinmunidad y
avanza con: rapldez hacia la cetosis por la falta absoluta de insulina. El tipo
Ib que comprende casi 10% de los casos de diabetes tipo 1, suele afectar a

mUJeres ,entre el cuarto y el sexto decenios de edad con antecedentes

famlllag'es de autoinmunidad y en el individuo afectado se relaciona con otras

-,enfermedades autoinmunitarias de organos especificos, como la tiroiditis de

- Hashimoto, enfermedad de Graves, adrenalitis autoinmunitaria, falla gonadal

primaria, anemia perniciosa o miastenia grave, entre otras (5).

DIABETES MELLITUS TIPO 2

La diabetes tipo 2 (que antes se denominaba diabetes mellitus no
dependiente de insulina, diabetes del adulto, de inicio en la madurez,
resistente a la cetosis o estable) es la forma mas frecuente de diabetes
mellitus primaria (98 a 99% del total en México). Suele iniciarse a partir del
cuarto decenio de la vida y su prevalencia aumenta con la edad. Sus
sintomas aparecen de una manera mas gradual que en la diabetes tipo 1 y
con frecuencia tiene un: chrkso asintomatico, en cuyo caso. se descubre en

- forma accidental por un examen de laboratorio de rutina. La mayoria de los

pacientes (80 a 85%) con diabetes tipo 2 es obesa en el momento del
diagndstico (algunos pierden peso después) y una minoria esta en su peso
ideal. Aungque la concentracién plasmatica de insulina puede parecer normal
o aun elevada en cifras absolutas (en comparacién con la de individuos
dbesos con tolerancia normal a la glucosa), en realidad es anormalmente
baja para la concentracidon prevalente de glucosa o cuando se comparan

sujetos diabéticos y no diabéticos con el mismo grado de obesidad (5).
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OTROS TIPOS ESPECIFICOS DE DIABETES

Defectos genéticos de la funcion de la célula beta. Incluyen los
defectos monogenéticos (atribuibles a un solo gen) que afectan la capacidad
~funcional de la célula beta. Se caracterizan por: a) tener un patron hereditario
autosémico dominante, b) porque la hiperglucemia por lo general se inicia
antes de los 25 arios de edad y c) por que el defecto radica en la secrecion
de la insulina y no en su accién. Existen variantes que se distinguen
cllnlcamente por el grado de reserva endégena de insulina, la prevalencia de

comphcacndnes ’ronlcas el umbral renal para la glucosa y el grupo étnico en
el que resentan Eh el pasado se les designo diabetes tipo MODY (del
;mglc_-:gsvjmatu ty..onse diabetes of the young ). Hasta la fecha se han
ident n' tres distintos loci genéticos en diferentes

glucosa n Ia celula beta y los trastornos en este sistema demandan una

mayor concentracnon de Ia glucemia para producir una respuesta de la célula
beta (4). 7

... La tercera forma se vincula con una mutacion del gen HNF-4-alfa en el
cromosoma 20q, (figura No. 3). Otros defectos genéticos menos frecuentes
inc'luyen la incapacidad para transformar la proinsulina en insulina asi como
defectos en la sintesis de la molécula de insulina (5).
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FIGURA No. 1
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FIGURA No. 2
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FIGURA No. 3

reutzle a S0ase
Garstmann-Straussler disease
Insomnia, fatal familiat .
Diabates insipidus, neurohypophyseal
Alagille syndrome
Acromesomelic dysplasia.
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Severe combined immunodeficiency
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(Ref. 6)

Defectos genéticos de la accion de la insulina. Abarcan un espectro de
alteraciones metabolicas que van desde la hiperglucemia leve con
hiperinsulinemia hasta la diabetes grave. Algunos individuos con este tipo de
defectos tienen acantosis nigricans y las mujeres adultas pueden presentar
androgenizacién y crecimiento ovarico. Se han descrito diversas mutaciones
en los genes de las subunidades alfa y beta del receptor de insulina y cada
una afecta en un grado distinto la activacion de las sefiales intracelulares que
' en condnctones normales deberian resultar de la union de la insulina con su
receptor. En el pasado el conjunto de estos defectos se llamé sindrome de
fesistehcia a la insulina tipo A. El leprechaunismo y el sindrome de Rabson-
Mendenhall son dos ejemplos de sindromes congénitos con mutaciones en el
gen del receptor de la insulina y resistencia extrema a la accion de la
hormona. No se ha demostrado un defecto en el receptor en la diabetes
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lipoatréfica con resistencia a la insulina y se asume que el defecto ocurre a

nivel posreceptor (5).

Enfermedades del pancreas exocrino. Cualquier proceso patolégico que
afecte el pancreas en forma difusa puede causar diabetes. Las
enfermedades que se relacionan con diabetes incluyen: pancreatitis,
traumatismo, infeccion, pancreatectomia, hemocromatosis, fibrosis quistica y
carcinoma pancreatico. La diabetes fibrocalculosa se define
histopatoldgicamente por la presencia de fibrosis perilobular e interlobular,
con sustituciéon progresiva de los acinos por tejido fibroso. Una placa simple
de abdomen puede permitir la identificacidn de calcificaciones pancreaticas
:que no se limitan al trayecto del conducto pancreatico principal, a diferencia
N de Ia pancreatltls cronica calcificada. En ciertas areas geograficas existe una
' ‘:‘re,_lacnon causal de la diabetes fibrocalculosa con alimentos ricos en
'giijésidos ciandgenos que son fuente de cianuro, como sorgo, mijo, iame y

:en partlcular raiz de yuca o cazabe cuya harina constituye una fuente
~ lmportante de energia en paises en desarrollo, sobre todo en los tropicos. Ya
que los aminoacidos sulfatados desactivan el cianuro, una dieta deficiente en

proteinas favorecen la acumulacién de este agente toxico (4).

Enfermedades endocrinas. Un exceso en la concentracion de las hormonas
que antagonizan la accion de la insulina pueden producir intolerancia a la
glucosa o diabetes. Entre éstas se incluyen las catecolaminas (adrenalina y
noradrenalina), glucagén, cortisol y hormona del crecimiento. La diabetes,
que por lo general ocurre en individuos con un defecto preexistente en la
produccién de insulina, puede desaparecer cuando el exceso de estas

hormonas contrarreguladoras se disipa (5).
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Diabetes inducida por sustancias quimicas y medicamentos. Muchos
medicamentos afectan la secrecion de insulina y pueden precipitar diabetes
en sujetos que presenten ademas resistencia a la insulina. Otras sustancias
quimicas deterioran la sensibilidad a la insulina y algunas mas inducen la

formacién de anticuerpos antiislote (4).

Infecciones. Ciertos virus se vinculan con destruccion de las células beta;
éstos incluyen:

a) coxsackievirus B

b) citomegalovirus

c) adenovirus

d) virus de la Parotiditis

En algunos casos, sobre todo en el de la rubeola congénita, la infeccion
se sigue de destruccion autoinmunitaria de las células beta en individuo que
tienen un haplotipo HLA de riesgo y que presentan marcadores

inmunolégicos caracteristicos de la diabetes tipo 1 (5).

Formas poco comunes de diabetes mediada por el sistema
inmunoldégico. Esta categoria incluye dos alteraciones: el sindrome del
“hombre tieso” y los anticuerpos contra el receptor de insulina. La primera es
una enfermedad autoinmunitaria del sistema nervioso central que se
caracteriza por rigidez de los mulsculos axiles y espasmos dolorosos, con
titulos elevados de anti-GAD y diabetes en 335 de los casos. En la segunda,
los anticuerpos antirreceptor pueden producir diabetes al interferir con la
union de la insulina con su receptor; es posible observar estos anticuerpos
e_'n[‘p'abcientes ‘con lupus eritematoso sistémico y originan lo que antes se
Il‘amé'sindrome de resistencia a la insulina tipo B. En algunos casos los

anticuerpos antirreceptor de insulina pueden tener una funcién agonista y

- producir hipoglucemia (2).
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Otros sindromes genéticos que en ocasiones se relacionan con
diabetes. Muchos son los sindromes que acomparian el incremento de la
incidencia de Ila diabetes mellitus. Estos incluyen anormalidades

cromosoémicas como:

a) Sindrome de Down
b) Sindrome de Klinefelter
c) Sindrome de Turner

Entre otros que se listan en la clasificacion de diabetes, por ejemplo: el
sindrome de Wolfram es un transtorno autosémico recesivo que se
caracteriza por diabetes con deficiencia de insulina (por pérdida de las
células beta), diabetes insipida, atrofia optica, sordera neural e
 hipogonadismo; también se le conoce por su acrénimo DIDMOAD (del inglés
diabetes insipid, diabetes mellitus, optic atrophy, deafness) (5).

DIABETES GESTACIONAL

Es importante identificar a las pacientes con este diagnéstico porque
su tratamiento reduce la morbimortalidad tanto materna como fetal y porque
las mujeres afectadas tienen un elevado riesgo de presentar diabetes
mellitus en los afios que siguen al parto. Aunque se estirha que la diabetes
gestacional ocurre en alrededor del 2% de todos los embarazos en paises
industrializados, en México la situacion es diferente y la mayor parte de los
estudios de prevalencia de diabetes gestacional sefiala una frecuencia de 6 a
11% de todos los embarazos. Alrededor de 60% de las mujeres caucasicas
sufrird diabetes dentro de los 15 afios posteriores al 'diagnéstico, mientras
que. se estima que 50% de mujeres mexiconorteamericanas padecera

.diabetes -en los 5 primeros afos después del diagnostico de diabetes
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gestacional. Todo lo anterior obliga a reducir cualquier factor de riesgo para

el desarrollo futuro de diabetes en estas pacientes (1).

2.1.3. PATOGENIA
DIABETES MELLITUS TIPO 1.

La accién de ciertos agentes ambientales sobre un indivi‘duo‘ o
genéticamente susceptible produce insulitis y la modificacién antigénica‘de
las células beta del pancreas, con lo que se activa un proce'so
autoinmunitario que destruye en forma progresiva estas células y reduce la
reserva de insulina. Los sintomas clinicos de diabetes aparecen cuando la
produccion de insulina es insuficiente para mantener la accion homeostatica
de la hormona. Con el tiempo las células beta se pierden por completo y el
comportamiento de la diabetes tipo 1 se vuelve inestable (4).

La etapa preclinica, que comprende desde el inicio de la insulinitis
hasta los primeros sintomas, suele durar varios afos. La destruccion
autoinmunitaria de los islotes no progresa siempre de manera uniforme sino
que puede evolucionar con periodos de actividad y de remisiéon temporal.

-Aun mas, en muchos individuos con antecedentes familiares de diabetes tipo

1 el proceso de lesién autoinmunitaria de los islotes no avanza y permanece
en una fase subclinica. Es necesario que la masa total de células beta se
reduzca en 80 a 90% para que la diabetes tipo 1 ocurra (4).

_ E! riesgo de sufrir diabetes tipo 1 se relaciona con ciertos genes de la
region HLA-D del complejo mayor de histocompatibilidad, que se localiza en

el -cromosoma 6. Las proteinas cuya sintesis dirigen estos genes son

‘heterodimeros, con una cadena alfa y otra beta, cuya funcién es presentar
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: ocurre S

los antigerios' a los linfocitos T para activarlos. Estas proteinas se expresan
en la- membrana de las células beta en la diabetes tipo 1, situacion que no

condICIones normales (4).

‘La mitad de los gemelos monocigéticos de pacientes con diabetes tipo

1 son sanos,; esto sugiere que también se requieren factores distintos de los

_genéticos. Ciertas infecciones virales se identifican como probables

desencadenantes del proceso. Los mecanismos propuestos son la rotura de
las células con exposicion de sus proteinas, la modificacion del genoma que
lleva a la expresion de antigenos anormales o ambas cosas. Ademas, ciertos
virus inducen la apariciéon de moléculas HLA-D en la superficie de las células
beta, lo que incrementa la presentacion de antigenos a los linfocitos T. Entre
los virus mejor identificados se encuentran coxsackie B, citomegalovirus y

‘virus de la rubeola (4).

Durante la fase preclinica hay una disminuciéon progresiva de la fase
inicial de la secrecion de insulina en respuesta a la glucosa. En el momento
del diagnostico la fase inicial se ha perdido y la secrecién de insulina
desciende. Tras el diagnostico de diabetes la secrecion de insulina se valora
mediante la medicion de la concentracion del péptido C circulante. Se
observa que la insulina y el péptido C eventualmente desaparecen del
plasma. en todos Ios pac:entes, lo que indica pérdida de todas las células

beta (4)

L i_f’\velocndad de destruccién de las células beta es muy variable y en
general ocurre: mas rapido en nifios y de manera mas lenta en adultos.
Algunos p entes en particular nifos y adolescentes, pueden tener

cetoacndosus* como la primera manifestacién de la enfermedad Otros
emplezan con una hiperglucemia leve o moderada que puede progresar con

rapldez a hlperglucemla grave o a cetoacidosis en presencia de infeccién o
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estrés. Otros, en especial los adultos, mantienen una funcién residual

suficiente para evitar cetoacidosis durante muchos afos (4).

DIABETES MELLITUS TIPO 2

En la diabetes tipo 2 el pancreas es incapaz de mantener una
produccién adecuada de insulina ante una demanda que se 'ihcrementa por‘k
la disminucidén de la actividad biolégica de la hormona. La. dlsmmucmn enla
sensibilidad a la insulina afecta en diferentes grados el metab; | S | o/de la:
glucosa y los lipidos, sobre todo en el tejido muscular hepétlco'y adlpos‘o

Aunque ia dlsmlnumon en la captacmn y uso de la glucosa medlada

por lnsullna n
tlllza' como indicador de la resistencia a la insulina. Exnsten

] musculo representa sélo un aspecto de este fenémeno, a

menudo se
dlferentes g' 'dos de resistencia a la insulina relacionada con la dlabetes

ellit n algunos casos puede haber resistencia a la insulina con
~toleranc:a ndrmal a la glucosa. Esto Ultimo parece indicar que la resistencia
: ,:Ilna'es un factor necesario pero no suficiente para la presencia de
‘dlabetes Lalsecrecmn deficiente de insulina siempre produce intolerancia a

la glucosa y‘ a menudo diabetes mellitus (2).

Se desconoce la secuencia de acontecimientos iniciales que culminan
en diabetes tipo 2. Estudlos Iongltudlnales demostraron que la resistencia a
" la insulina precede por afios a la intolerancia a la glucosa y al inicio de la
diabetes. También se sabe que la sensibilidad a la insulina de los familiares
‘de pacientes con dlabetes tlpo 2 es menor que la de individuos sin
antecedente famlhar de dlabetes En ambos casos la resistencia es
mdependlente del grado de obesidad. Estos argumentos llevaron a proponer

que el fenomeno pnmano en la presentacion de la dlabetes tipo 2 es la
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resistencia a la insulina y que el defecto pancreatico no es sino la
consecuencia del agotamiento de las células beta. Sin embargo, también se
demostraron defectos muy tempranos en la secrecion de insulina tanto en
etapas preclinicas de la diabetes como en familiares de primer grado de
pacientes con diabetes tipo 2. Ademas, como se menciond, muchos
individuos con resistencia a la insulina igual o mayor que la que se observa
en la diabetes son capaces de mantener una secrecion elevada de insulina
durante periodos prolongados y conservar normal la tolerancia a la glucosa.
En cualquier caso es claro que ambos defectos, tanto de secrecién como de

accion de insulina, son necesarios para la expresion completa de la diabetes

tipo 2. El grado y la duracion de la resistencia a la insulina que se requieren

para la prés_’entacic’)n de diabetes quiza dependa de la capacidad innata de la

célula’be't‘a" :de‘adapt'arse a la situacién (2).

'/Lé"‘éLIs’(k:e t’biiidad de padecer diabetes tipo 2 tiene un claro

componente heredltano La enfermedad ocurre con mayor frecuencia en los

famlhares fde"'un ‘individuo afectado que en la poblacion general. La

frecuencna de ,cohcordancua de diabetes tipo 2 en gemelos monocigdticos es

.cuando menos de 70% y en algunas series alcanza el 100%. A pesar de

esto, aun no se identifica un patron mendeliano definido de transmision. La
idea prevalente es que se trata de una enfermedad multifactorial, con un gen
dominante. Es probable que existan muchas causas dlferentes de este tipo
de diabetes y que en el futuro, una vez que se conozcan los defectos‘
genéticos especificos y;‘ sus consecuencias funcionales, se requuera una

nueva clasificaciéon (4). ~

La capacidad dé séérecién de insulina en alteraciones que reducen la
sensibilidad es anormal en familiares de primer grado de pacientes con
diabetes tipo 2.-Ademas, la pulsatilidad de dicha secrecion también esta
alterada en los familiares de estos pacientes. En cuanto a la accién de
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insulina, si bien se han descrito familias con diabetes y mutaciones en las
subunidades alfa o0 beta del receptor insulinico, este defecto no se observa

- en los pacientes con diabetes tipo 1 (2).

Los principales factores adquiridos que contribuyen a la presentacion
de la diabetes tipo 2 son aquellos que se relacionan con aumento de la
resistencia a la insulina. Los mejor identificados son obesidad, inactividad
‘fi‘siCa, embarazo y edad avanzada. La inmensa mayoria de los pacientes con
eSfa forma de diabetes es obesa en los afios que anteceden al inicio de la
~k‘enfé'rmiedad y aun quienes se encuentran dentro de su peso ideal con

fr'e"é:uencyi,»ai tienen un exceso de tejido adiposo en la region abdominal (2).

Au'nque se desconoce la secuenc:a exacta de los cambios tempranos

lncluyen alteraciones en la secrecién

en la ‘ recuon de insulina, estos
pulsatll ~defectos en la pnmera fase de secrecion, insensibilidad de la célula

beta séleétlva para glucosa decremento en la potenciaciéon de glucosa por
otros secretagogos de insulina y cambios en la relacién proinsulina/insulina.
La respuesta secretoria disminuye en términos absolutos y la Qlucemia en
ayunas se eleva una vez que se pierde el 75 % de la capacidad funcional de

la célula beta (2).

Aunque la resistencia a la insulina incide de manera desfavorable en
muchos de los efectos fisioldgicos de la hormona, las alteraciones mas
importantes son: disminucién de la acciéon antilipolitica, disminucion en la
capacidad de suprimir la gluconeégenia y la pfoduccic'm hepatica de glucosa,
y descenso en Ia captaCIon y utnltzacuon de glucosa por el tejido muscular. El
aumento resultante de ac:dos : "grasos libres contribuye a estimular la
epatlca excesnva La hiperglucemia posprandial es
é' a prodhccnon hepatica irrestricta como de la falta de

gluconeogema

' consecuenc:a tant

_utnhzacton de"’glucos en el musculo. Este Ultimo defecto resulta de una
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disminucién en el transporte de la glucosa estimulado por insulina y en la
utilizacién no oxidativa de la glucosa; es decir, el resultado a su vez de un
defecto en la sintesis  de glucédgeno muscular. La accion anormal de la
insulina quizas obedezca a una reduccion de la actividad autocatalitica del
receptor y, con mayor probabilidad, a anormalidades de los segundos
mensajeros que vinculan la activacion del receptor con sistemas
lntracelulares es ecnf“cos tanto enznmatlcos como de transporte de glucosa.

: Una observacnon d gran lmportanCIa practica en el tratamiento de la
_dlabetes es el hecho de que la hlperglucemla deteriora tanto la secrecion
como la accion de la” lnsullna mlentras que el restablecimiento de la
normoglucemla mediante - control dietético, hipoglucemiantes o insulina

mejora en grado notable estas dos alteraciones (2).

2.1.4. MORTALIDAD
La tasa de mortalldad atrlbwble a diabetes crecid en forma
considerable en Mexnco de 5 a 31 casos por 100,000 habitantes, entre 1950
y 1990, es decir, aumento 6 veces a lo Iargo de cuatro décadas, (fig. 4). La
tasa de mortalidad- por diabetes ha continuado crecnendo de manera que en
1996 esta fue de 37 4 casos por 100,000 (anuano de mortalidad en México
durante 1996) (7)

La dlabet‘_ como causa de mortalidad general en México, ha escalado
'poswlones desde el lugar nimero 28 en 1950, hasta el 4 lugar en la década

de los 90 (7).
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2.2. CETOACIDOSIS Y DESCONTROL HIPEROSMOLAR
INTRODUCCION

L.a cetoacidosis diabética resulta de una deficiencia casi absoluta de
insulina que da origen a hiperglucemia, hipercetonemia, acidosis,
agotamlento ,de electrolltos deshidrataciéon y alteracion del estado de
: urre: en_2 a 10% de los pacientes con diabetes tipo 1 y auln es
"tekyv“_de mortalldad Esta puede deberse a la falta de un
‘no ‘a.un trastorno grave precipitante como la sepsis o ser

consecuencna de un' tratamlento inadecuado de la cetoacidosis y causante de

'una hlpopotasemla grave En etapas avanzadas de deshidratacién, la

"actdOSIs se lncrementa debido a la elevacion de la produccion de lactato por

“la hlpoxemla y a la reduccnon de la eliminacién de acidos organicos por la

orina (8).

acidosis se incrementa debido a la elevacién de la produccion de lactato por
la hipoxemia y a la reduccion de la eliminacién de acidos organicos por la

orina (8).

2.2.1. CUADRO CLINICO

Los sintomas caracteristicos de la cetoacidosis diabética son anorexia,
nausea, voémitos, dolor abdomiha_l, btaquipnea, respiracion de Kussmaul,
debilidad, vision borrosa, contracturas musculares y grados diversos de
alteracion del estado de conciencia. Cuando a estas manifestaciones las
preceden poliuria, polidipsia,' pérdida de peso y las manifestaciones del
proceso precipitante, e>|;:cuadro se reconoce con facilidad, sobre todo en

pacientes con diagndstico pfevio' de diabetes. En ocasiones el diagndstico
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puede volverse complejo en los pacientes que no se sabian diabéticos o en
aquellos con diabetes no insulinodependiente de curso habitualmente estable
y en los que se agrega un proceso patoldgico grave como infarto de
miocardio, pancreatitis, etc; en nifios el retraso en el diagnéstico puede
resultar de la atribucidn de estos sintomas a gastroenteritis (8).

" La intoxicacion por alcohol oscurece el diagnéstico en ocasiones; su
pre‘sehdié,ho descarta cetoacidosis, pues puede ocurrir por la ingestiéon de

etak'no'l;’ incluso en sujetos no diabéticos (8).

-~ En algunos casos el dolor abdominal puede ser la tnica manifestacion
de cetoacidosis; sin embargo, puede ser sintoma de un padecimiento

desencadenante y la leucocitosis secundaria a la cetoacidosis con neutrdéfilos

en banda puede hacer la distincién mas dificil. La revaloracion.de estos datos
_a intervalos, durante el .tratamiento, permite precisar el diagnoéstico, pues las
manifestaciones que se deben a la cetoacidosis misma mejoran al corregir el

defecto metabdlico (10).

2.2.2. DIAGNOSTICO

Por convencion el diagnostico de cetoacidosis requiere cifras de
glucosé mayores de 250 mg/dl en sangre, bicarbonato menor de 15 meg/L,
pH menor de 7.3 en sangre y prueba de acetona fuertemente positiva en
orina. Algunos exigen que la prueba de acetona en suero sea positiva, al
menos en dilucion 1:3. A pesar de lo anterior puede existir cetoacidosis con
cifras menores de glucemia, como en casos de embarazo, en pacientes
tratados con bombas de infusion de insulina y en alcohdlicos (11).
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En la practica el diagnéstico puede confirmarse con rapidez por el
hallazgo-de hiperglucemia, cetonuria y glucosuria mediante el uso de cintas

E reactiyas. La acidosis se confirma en el laboratorio por la medicién de pH y
bicarbonato (13).

Las pruebas de acetona con tableta o tiras reactivas detectan solo

--acido.acetoacético y en la cetoacidosis el acido hidroxibutirico beta es el que
. predomina en las etapas iniciales; sin embargo, el acido acetoacético se

eleva- lo suficiente para permitir su medicién con los métodos que se
mencionaron. Solo en casos excepcionales el predominio del acido

hidroxibutirico beta es tan alto y las concentraciones de acido acetoacético

tan bajas que escapan a la medicion de los procedimientos semicuantitativos

(14).

FACTORES PRECIPITANTES

Los mas frecuentes son: o

e Infecciones (respiratorias, urinarias y de tejido‘s blandos): 41%. De
este total, 47.5% corresponde a urinarias, 20% arrespi‘ratorias y 17.5%
de tejidos blandos.

e Desconocimiento del diagnéstico: 7%

e Omision o reduccién de la dosis de insulina: 30%

» Transgresiones dietéticas: 9%

e Pancreatitis, infarto del miocardio, resistencia inmunolégica a la
insulina, ingestién de gllcqhol, uso de esteroides: 8%

- Sin factor precipitante identificado: 5%, (11,15).




2.2.3. TRATAMIENTO

Antes de revisar el tratamiento debe insistirse en que existe una
relacion inversa entre la instruccion del paciente y la incidencia del descontrol
grave y que los gastos y riesgos que esta complicacidon implica pueden
.evitarse mediante un buen programa de ensefianza.

Los elementos mas importantes en la atencién del paciente con

cetoacidosis son:

* Medidas generales

« Confirmacion diagnéstica

» Soluciones parenterales

o Insulina

e Correccion de alteraciones electroliticas .
o Tratamiento del trastorno relacionado o precipitante

e Profilaxis y tratamiento de las complicaciones de la cetoacidosis, (15)

> Medidas generales L
1.- Solo debe utilizarse sonda de Foley en casos de oliguria persistente,

estado de choque, inconsciencia o vejiga neurdégena.

2.- Solo debe colocarse sonda nasogastrica en caso de dilatacién gastrica,

oclusiodn intestinal o pancreatitis.

3.-‘,Sqlc’)fi.rvse;;,emplean antibidticos cuando. se sospecha de infeccidon y se

‘obtuvo material para cultivos.

4.- Debe medirse la presiéon venosa central en cardidpatas, en sujetos de la

tercera edad y en nefropatas.
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5.- Al llegar el enfermo debe asegurarse una via respiratoria permeable para
administrar oxigeno mientras se comprueba que no hay hipoxemia, (15).
%+ Confirmaciéon diagnodstica

Con este esquema el diagnéstico ha de establecerse en un lapso no
mayor de 20 min, para entonces el paciente debe tener ya una infusion
intravenosa y 10 a 15 min mas tarde se contara ya con los resultados de

gases arteriales y de electrélitos séricos (11-15).

<+ Soluciones parenterales

Las soluciones deben iniciarse al canalizar la vena, 'inmed‘iatamente
después de obtener la muestra de sangre. En la ‘a‘ctuiéyl,id'a‘d ; existen casi
consenso con respecto a que la primera solucidn debé ’se'r‘vla‘_rsaglina iSOténica
al 0.9 % para restaurar el volumen intravascular y elevar la tensién arterial y
la perfusién renal. En éstas condiciones la solucion salina isotdnica es
hipotdnica con respecto al plasma de un paciente con cetoacidosis, pero
evita la correccion rapida de la hiperosmolaridad que se produce con la
administracién de agua libre en demasia, como ocurrira con la administracion
de soluciones hipotonicas. En adultos la primera solucién puede

administrarse en una o dos horas (15).

<+ Tratamiento del trastorno relacionado o precipitante

Debe investigarse el factor que desencadend el episodio de
cetoacidosis y tratarse en forma oportuna. Los procesos infecciosos mas
comunes, vias urinarias, vias respiratorias y tejidos blandos pueden
documentarse mediante un examen fisico adecuado, urocuitivo y radiografia
de térax. En pacientes adultos un electrocardiograma'f permite excluir

insuﬁciehcika coronaria (14-16).

-39-



« Profilaxis y tratamiento de las complicaciones

Es primordial la educacién del paciente y sus familiares para prevenir
episodios de cetoacidosis y en su atencidon deben prevenirse cambios
bruscos metabodlicos e hidroelectroliticos con objeto de evitar complicaciones;

a continuacion se describen algunas de ellas (14-16).

2.2.4. COMPLICACIONES

Trombosis vascular. Aunque cualquier arteria puede afectarse, las
cerebrales, coronarias y del abdomen son las que producen consecuencias
mas graves. Entre los factores condicionantes se encuentran: deshidratacion,
aumento de la vuscosudad sanguinea, disminucion del gasto cardiaco,
alteraciones locales de |a perfu5|on aIteracnones neuropaticas autondmicas,
aumento de la agregacion 'y adhres‘j‘wdad plaquetarias, hipoxia y liberacién de
trof’nboplastina de lesiones c‘:éluléfés secundarias a la acidosis con activacion

de la coagulacion (16).

Edema cerebral. Esta comphcacnon es rara (1 en 200 eplsodlos en nmos) \

excepcuonal en pamentes mayores de 20 anos En estos casos no suele

sobre todo si no se tratan con efectlwdad y en el momento oportuno con

dexametasona y mamtol (16)

Se ha demostrado la prés'encfé'de edema cerebral practicamente en
todos los casos en nifios, incluso sin datos clinicos, cuando se utilizan
métodos sensibles de blisqueda como la tomografia axial por computadora
(TAC).
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Aunque existe controversia, han de evitarse cambios bruscos de la
- osmolaridad que pueden derivar de esquemas con dosis masivas de insulina

y grandes cantidades de soluciones hipotonicas (16).

2.3. MANIFESTACIONES BUCALES DE LA DIABETES

Las alteraciones que causan hiperglucemia estan asociadas con
enfermedades cuyas manifestaciones iniciales pueden estar localizadas en la
boca o influir en el mantenimiento de la salud oral. Por lo que hay que tener
un conocimiento de estas patologlas y su posible relacuon con estados de
glucemia elevados Io cual nos puede ayudar para conducw al dlagnostlco de
la diabetes (18) e ' ' |

Dlversas'lesmnes bucal i especifcas acompanan la diabetes o son

‘patognomomcas de ella Algu pamentes refieren sensacuon de boca seca
: y molestias o ardor en Ia leng on frecuencna se han observado lesiones
; de cand|d05|s en Ios pacuente con hlperglucemla siendo una complncacnon

bastante comun en la dlab 4 b'd‘ ] a Ias cifras elevadas de glucosa en la

diferentes lesiones bucales en pteseh@:ia

hipéﬁensién y liquen plano.

revalenCIa de leucoplasia y de liquen
n ,;,grupo de pacientes diabéticos en
(o] Jtryo.l (6 y 1 %, respectivamente, frente a
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Estudios mas recientes en pacientes con diabetes tipo 2 no
diagnosticada anteriormente han demostrado la existencia de boca ardorosa,
candidosis o infecciones bacterianas, alteraciones del gusto y un menor -
numero con lesiones de liquen plano o alteraciones de la saliva (19).

2.3.1. DIAGNOSTICO DENTAL

Cualquier paciente que tenga una historia clinica de  diabetes o a
- quien se le diagnostique o sospeche que la tiene, debe consultar con su
medico ya sea para fines de diagnéstico y tratamiento en el caso de que sea
.solo sospecha o para evaluacion y control, grado y dafio organico, asi como
necesidad de precaucidon en los que previamente se sabe tienen esta

.enfermedad (19).

Se debe interrogar minuciosamente a cualquier paciente diabético que

“tenga. alguna mfeccnon fuerte en relacidn con los sintomas de pérdida del

control dlab/_thO pollurla polidipsia, polifagia, fatiga, debilidad, aumento de
: fla frecuenma resplratorla nausea, vomito o dolor abdominal. A estos

- : pacnentes se les debe hacer busqueda de glucosa en orina y glucemia, ya

| :T‘que la. hlperglucemla y la cetoacidosis se pueden presentar insidiosamente y

: ,-~ves probable que no se sospeche sino hasta que el paciente este gravemente

- ‘,'enfermo (20)

: Si. eI pacxente es un diabético fragil, que presenta brotes esporadlcos
L '_.de desequnllbrlo de la glucosa se hacen pruebas urinarias para la presencia

I'dia ‘del procedimiento dental y varios dias después

de glucosa del
‘delftra‘ta‘miéh‘ segun“ el tipo de terapéutica. Se recomienda referirlo con
"rrapldez a uny'medlco si'persiste el desequilibrio. Los problemas relacionados
;con el tratamlento dental en pacientes diabéticos se evitan mediante una
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‘urgencia po

historia clinica amplia en la primera visita. Ademas, pueden identificarse
pacientes diabéticos no diagnosticados que presentan los sintomas clasicos

y referirse para consulta médica (21).

2.3.2. TRATAMIENTO DENTAL

La principal responsabilidad del odontologo en la atencion de
pacientes diabéticos es proporcionar el tratamiento de manera que se
disminuyan las alteraciones del equilibrio metabdlico. El estrés fisico y
emocional, las infecciones y los procedimientos quirargicos tienden a alterar
el control.de Ia diabetes del enfermo. Las citas deben ser breves, por la

manana y es necesario alentar a los pacientes a que conserven sus

reglmenes terapeutlcos estandar. Si existe alguna duda por parte del
odontologo en cuanto al grado de control de la glucemia en diabéticos, es

necesarlo onerée en contacto con el médico del pacnente antes de iniciar el
‘ ' enfermos de diabetes tipo 1 (DMID) tienen mayor

probabllldad deﬂply'esentar un desequilibrio de la glucosa durante el

tratamlento: que qwenes padecen el tipo 2 (18).

| En cuanto a las consideraciones que hay que tener en cuenta en el
tratamiento dental, habra que diferenciar segtin el tipo de intervencion a que
vaa sorhete_rse, asi como si el paciente esta controlado o no y si se trata su
diabetes con insulina, con medicamentos orales o simplemente con dieta.

Puesto que en estos pacientes el riesgo de infeccion es mayor y ademas se

ha observado que la cicatrizacion esta retrasada, es conveniente la profilaxis

antibidtica ‘er‘r los tratamientos que presenten riesgo, como son las

extra'ccione’ysq‘vdél tratamiento periodontal. Si el paciente no esta controlado,
evitarem'os'v""’el"tr’a’tamiento dentario, excepto si se trata de un tratamiento de

‘olor ‘en cuyo caso administraremos analgésicos y es posible

. practlcar una pulpectomla Por otra parte, la existencia de una infeccion
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dental puede provocar que la diabetes se descompense, por lo que el médico
de cabecera tendra que aumentar la dosis de insulina y que también haya
tomado alimento, p;.;esto que de lo contrario puede producirse una crisis
hiper o hipoglucémica, durante el tratamiento dental (18).

Ademas hay que tomar en cuenta que con frecuencna después de un

tratamlento dental es posrble que un paciente no pueda comer, lo cual
_dlsmmunra su requerlmlento de insulina. Si dicho pacnente tomé su dosis
';matutlna de insulina, hay la posibiidad de . que tenga un episodio
hipoglucémico con sus manifestaciones de.  taquicardia, diaforesis,
aturdimiento, sincope e inclusive coma si la hipoglucemia es severa. Si se
prevé que un paciente comera mucho menos después de un procedimiento
dental. para prevenir la hipoglucemia es conveniente que disminuya su dosis
de insulina de la manana del dia de la intervencién dental (20).
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2.4. MICOLOGIA GENERAL
2.4.1. CARACTERISTICAS DE LOS HONGOS

Los hongos son organismos muy abundantes en la naturaleza,
constituyen uno de los cinco reinos de los seres vivos, el reino Fungi, el cual
esta constituido por unas 150 000 a 200 000 especies diferentes.

: Son célt{i‘g's:e@‘;‘:'é‘r‘iéticas. puede ser uni o multinucleadas, contienen
unamémbrénaiy hj’aréyd.'celular formada por varias capas. En el citoplasama
. se encuentran "varrios;‘organelos como mitocondrias, ribosomas, lisosomas,
'reticuloendopIaSma, microfibrillas. La pared celular ésta constituida por
polisacaridos del tipo de la quitina, mananas, glucanas y celulosa. EIl
componénte lipidico de la pared celular es el ergosterol (22).

2.4.2. TAXONOMIA

La reproduccion sexual permite establecer una clasificacion
taxondmica sencilla de los organismos del reino fungi ubicandolos en primer
lugar en grandes grupos de acuerdo al tipo de esporas que desarrollan y
posteriormente considerando caracteristicas especiales de cada tipo de

espora.

Al reino fungi se le a clasificado en dos divisiones: Mixomycota y
, E_'umyqota; Los Mixomycota son hongos inferiores de pared delgada y de tipo
'gelati‘no'so"of. limoso; estan muy ornamentados y crecen en sustratos

- humedos. Los Eumycota, son considerados como hongos superiores,

“pueden tener una reproduccion sexual o asexual, y estan constituidos por

cinco subdivisiones: Mastigomycotina, @Zygomycotina, Ascomycotina,
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Bacidiomycotina y Deuteromycotina. A ésta Ultima subdivisién se le conoce

también, como Fungi imperfecti por no encontrase aun en estos hongos

forma de reproduccién sexual (22).

REINO FUNGI

Division Myxomycota

Clase

Protosteliom ycétes _
Acrasiom ycété$ '
Myxomycetes -

Plasmodiophorom ycetes

Division Eumycota

Subdivision Phycomycotina

Clase

Chytridiomybéte$ i

Hyphochy trid om ycetes

Oomycetes

 Zygomycetes

' Tr/chom ycetes :
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Subdivision Deuteromycotina
Clase Blastomycetes
Hyphomycefes

Coelom ycetes o

Subdivisién Ascomycotina
Clase  Hemiascomycetes

Euascomycetes

Subdivision-

Clase

Division Liquenes
Subdivision - Ascoliquenes

Subdivision BééfdiéliqUe”nés.

; Clasificacién Basada en la propuesta por Herrera T'y Ulloa M en la
obra titulada El Reino de los Hongos. Micologia Basica y Aplicada (23).
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Los hongos ubicados en la divisibn Myxomycota no son patoégenos
para el hombre y soélo existen reportes anecdodticos de casos de
hipersensibilidad cutanea ocasionada por el contacto con estos organismos
(a veces se desarrollan de manera abundante en el pasto de los bosques).
Las micosis humanas son causadas por hongos de la division Eumycota
(23).

2.4.3. MORFOLOGIA

La mayoria de los hongos son microscépicos y la unidad anatémica
fundamental es la hifa, en los hongos unicelulares esta representada por la
levadura de forma redonda u oval. Cuando son multicelulares los hongos
adoptan la forma filamentosa; los filamentos o hifas pueden ser aseptados o
‘cenociticos, como sucede en los Mastigomycotina y Zygomycotina; o bien
septados como sucede en las otras divisiones (22).

Las hifas miden de tres a ocho micras de diametro. El crecimiento es
apical y tiende a ramificarse para formar el micelio, el cual—a 'Sii‘hple vista se
observa como un moho Segun su funcion, el micelio se divide en vegetativo

y reproductor ‘MEI _primero esta inmerso en el sustrato y se encarga de la

absorcnon de Ios nutrlentes el segundo, llamado también micelio aéreo, se
encuentra llbre y en el se desarrollan las estructuras de reproduccion,
esporas ) conldlos los cuales tienen la funcidn de multiplicacién y dispersion

de Ios hohgos en la naturaleza. Puede estar representado por hifas,

Ievaduras o seudohlfas (blastosporas que no se separan) (22).
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2.4.4. NUTRICION

Son organismos que carecen de clorofila, por lo tanto son heterétrofos,
es decir que necesitan vivir sobre sustancia organica _vi'va o muerta; en el
primer caso son pardasitos y en el segundo saprobios, se alimentan por
absorcion, es decir. cuando estos organismos se desarrollan en la proximidad
de un sustrato utllb‘fﬂllberan enzimas que rompen las cadenas complejas del
nutrlente ocasuonado la formacion de elementos mas simples que pueden
erior ' de la hifa ya sea por absorcion o. incluso por simple

i'n tr'icién tiene lugar mediante la incorporacioén de agua, sales,

penetra ‘al

‘ ;"dlfusm
'amnnoacndos ay‘ ‘monosacaridos a través de la pared celular y estos

'mlcroorgamsmos necesitan una apreciable cantidad de enzimas hidroliticas
para degradar sustancias organicas complejas como las proteinas, los

' pollsacarldos y los lipidos (22).

2.4.5. REPRODUCCION

-

Las estructuras de reproduccion pueden ser de tipo sexual,
denominandoseles esporas, en tanto que a las de tipo asexual se les

denomina conidios, a excepcién de las esporas asexuales que se producen

en los esporangios de los Zygomycotina. En los Mastigomycotina, se observa

el tipo de espora sexuales llamadas oosporas; en los Zygomycotina,

zigosporas; en los Ascomycotina, basidiosporas (22).

La reproduccion la efectian, ya sea por mecanismo sexual
‘(teleomorfismo), o por uno asexual (anamorfismo). El mecanismo sexual se
origina a partir de la fusibn de dos células progenitoras, con una

plasmogamia inicial, seguida de una cariogamia (fusién de los nucleos) con
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. una fase diploide y la posterior meiosis reduccional que producira un nimero

de 2 o 2n esporas sexuadas (24).

FASES DE REPRODUCCION

e Plasmogamia. Es la fusion de membranas celulares de dos células de
sexo opuesto. Este es un paso necesario para permitir el transito de

un nucleo de la célula masculina (+) para fecundar a la ceélula

femenina (-).

e Cariogamia. Es la combinacion del material nuclear de dos células de
sexo opuesto. Después de la recombinacién del material genético la

espora en formacion tiene un numero doble de cromosomas 2n.

e Meiosis. Las células 2n, deben presentar una division en la que el
material nuclear se reparta de manera equitativa entre las dos células
hijas, pero cada celula derivada tendra un ntcleo con una cantidad n

de material nuclear de ambas células progenitoras.

* Mitosis. Las células derivadas de la meiosis se dividen activamente
para dar origen al resto de las células que daran origen al nuevo ser
(23). L
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2.5. ZYGOMYCETES

Los Mucorales son un grupo de hongos que tienen reproducciéon

sexuada y asexuada.

La reproduccion sexuada se realiza a base de zigosporas, los hongos
son heterotalicos (talo fungico de un sexo determinado y que requiere de otro
talo compatible para llevar a cabo la reproduccion de tipo sexual) y requieren
de la presencia de micelios fisiolédgicamente distintos (provenientes de dos
cepas), estos deben ser compatibles, uno donador (+) masculino y otro
receptor (-) femenino, de la unidn de ambas hifas, surge mediante

fendmenos plasmogamia, y es a partir del huevo o zigdspora de donde se

formara la nueva especie . Este t|po reproducmon ademas de requerir de las
as .condiciones - nutricionales

dos cepas (+ -) es necesano que tenga 1
especiales.- La r_" 'yproduccmn sexuada de estos hongo ‘po
util para la tlplf” cacxon Vrutlnarla de los Mucora/es?(25)

lo general no es

Los ongos e este orden se: reproducen por mecanlsmos sexuales

formando zngws' ‘ as y o‘r ‘mecanlsmos asexuales medlante los cuales se

forman esporanglospora

Las esporanglosporas son : estructuras asexuales, no moviles
formadas dentro de_un' esporanglo y el mecanismo de formacién en todos los

Zygomycetes - es *el .mismo en todos los Ordenes,

mdependentemente,sn l'espOrahgio produce varias o solamente una

espora.




FIGURA No. 5 REPRODUCCION
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2.5.1. MORFOLOGIA

Los Mucorales tienen hifas macrosifonadas gruesas (10-20)
cenociticas (sin tabiques), las cuales sostienen las formas de reproduccién
asexuada, por medio de estructuras denominadas esporangiéforos, que
terminan con un ensanchamiento llamado columnela, del que parte la
membrana que recubre a las esporas (esporangio),ademas del micelio. En
algunas cepas se observan modalidades de micelio como rizoide (raices)
(25).

. 22)

Presencia de rizoide en Rizhopus, (Ref. 22)
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Zygomycota

Zygomyceles

Mucorales

Mucoraceae

Cunnihghamellaceae

Mortierellaceae

Saksenaeacea

Syncephalastraceae

Absidia*
Mucor* -

Rhizomtcor*

Rh'izopus"

Cunhiﬁghah1e}/é :

l}

Mortierella

Saksenaea

Synccephalastrum

(o arrhizus)

oryzae

béﬂ)roléliiae

wolli
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Apophysomyceae
Elegans '
Thamnidiaceae
,C_okeromyces
Entomophotorales
Ancylistaceae
" Delacroixia
. Basidiobolus . .

*Géneros que causan mucormicosis rinocerebral (32).

PRINCIPALES GENEROS AISLADOS EN LA MUCORMICOSIS
Género Rhizopus

Morfologia macroscopica: Se observa una colonia de rapido crecimiento,
firme, pegajosa, vellosa, de filamentos gruesos, de coloracién blanca al
principio y con el envejecimiento oscurece en diferentes tonalidades de

acuerdo con la especie.
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(Ref. 22)

Morfologia microscépica: El micelio se diferencia en estolones, rizoides y
esporangioforos, los elementos se originan a partir de nudos o
protuberancias. Los esporangioforos estan poco ramificados y con frecuencia
se encuentran en racimos de dos a cinco, insertados a nivel del nudo.
Presenta una apdfisis pequefia y una columnela grande, globosa y lisa. Las
zigosporas tienen filamentos suspensores diferentes. Los rizoides se

encuentran al pie del esporangiéforo.

Géneros Mucor y Rhizomucor

Morfologia colonial: Ambos géneros son de amplio crecimiento: el mucor

presenta una colonia gris o gris amarillenta y Rhizomucor es gris.

Morfologia microscoépica: Se observa ausencia de estolones y rizoides bien
diferenciados. Esporangioforos que se originan del sustrato y son mas o
menos ramificados. Esporangios globosos y sin apdfisis. Columnela ovoide,

TEZIS CON
8 FALLA DE ORIGEN




lisa u ornamentada con espiculas. Organos suspensores sin apéndices
circinados.

(Ref. 22)
L\ fy ."RhiZO_ml‘JC'OI":}-"' -
(Ref. 22)
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Género Absidia

Se caracteriza por la presencia de rizoides y esporangiéforos
ramificados que se producen entre los nudos. Una especie del género,
A. corymbifera, se aisla algunas veces de la infeccién humana.

N

PN o

P e S

(Ref. 22)

A. corymbifera

Morfologia macroscoépica: Colonia de rapido crecimiento, blanca de
aspecto filamentoso grueso.

Morfologia microscépica: El micelio es cenocitico en los cultivos jovenes,
de 3 a 6 micras de diametro y se observan escasos septos con la edad. En
ocasiones se forman rizoides primitivos en el sustrato. Los esporangiéforos
son ramificaciones rectas que terminan en una cabeza esférica cubierta de
proyecciones en forma de espinas, las cuales son el punto de unién de los
esporangiolos. Las paredes de los esporangiolos frecuentemente estan
incrustadas con cristales (22).
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2.5.2. CULTIVOS

La mayoria de los Mucorales crecen en medios ordinarios como agar
Sabouraud, gelosa sangre, papa dextrosa agar, etc. Son inhibidos por Ila
cicloheximida (actidione). El tipo de colonias que forman son indistinguibles a
simple vista (entre ellas) y se requiere para su diferenciacion de las
caracteristicas micromorfoldgicas, resistencia térmica y algunas pruebas

bioquimicas (carbohidratos).

Las colonias se desarrollan entre 48 y 72 horas, incubadas a
temperatura ambiente, al inicio son blanco vellosas, algodonosas y tienden a
llenar los tubos y cajas de petri; posteriormente se tornan de color café
oscuro o grisaceas, algunas como R. stolonifer (R.nigricans ) son bastante
oscuras y esto depende del tamafio de los esporangios, que son los que le

dan el color la colonia: al reverso no se presentan pigmentos (25).

Cultivo, (Ref. 22)
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, o nnocerebral En 1943 son report do
‘ "c;fdlabetlca En 1957, Baker repo"

2.6. MUCORMICOSIS
INTRODUCCION

La mucormicosis es el hombre con que se designa a las diversas
afecciones que causan los hongos de los Mucorales. Pertenecen a la clase
de los Zygomycetes y a la orden de los Mucorales. La manifestacidn mas

lmportante en los pacientes diabéticos es la mucormicosis rinocerebral. Sin

embargof*l 1S mfeccnones que producen estos hongos no son muy comunes,

;,'lmportanma de conocer sus manifestaciones clinicas para su deteccién

k oportuna (26).

ANTECEDENTES

En relacion al padecnmlento en 1855 Kurchenmelster comunica el
primer caso de mucormncosm en un pacnente con cancer pulmonar Luego
en 1885, Paltauf crea el termlno mucormmosxs y descnbe el prlmer caso

asos en pacuentes con cetoacidosis

‘ decena de casos reumdos en 75 anos.
A?Yohla y colaboradores rewsar' , 8 casos de mucormmosns rino-orbital-

‘cerebral en la literatura entre 1970 y 1993 (27,26).
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2.6.1. GENERALIDADES

Los Mucorales son un grupo de hongos aerobios, filamentosos y
saproéfitos de suelos humedos con alto contenido de nitrégeno; con un rango
de temperatura entre 25-°C - 55°C pero, la temperatura Optima para las
especies clinicas mas importantes de los Mucorales es de 28°C a 30°C (28).

Tienen la caracteristica de estar constituidos por micelio no tabicado
de tamafo que varia de 10 a 60 micras; existe la posibilidad de confundirlos
con Aspergillus sp., con la diferencia de que éste es menos grueso y
tabicado (27).

v -

Zygosporas en Rhizopus sp (cultivo), (Ref. 30)

2.6.2. PATOGENIA

La via de entrada es a través de la via respiratoria. Los géneros que
atacan al humano se reproducen por esporas de 6 a 8 micras de diametro

contenidas en esporangioforos y constituyen el medio de diseminacion.

Las esporangiosporas que se encuentran libres en el aire se implantan

en la mucosa nasal, oral o conjuntival a partir de las cuales se inicia la
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invasion a los tejudos con la consecuente isquemia, necrosis, perforacion de

tablque nasal extensmn a senos paranasales o a region orbitaria

provocando destruccnon importante.

‘ : '»iEﬁ~'fo‘fma ocasional puede haber inhalacién o deglucion de esporas,
las cualeévaedenr implantarse en tejido pulmonar o del tubo digestivo (29).

o Una vez que empleza a crecer las hifas invaden el tejido y tienen especial

! afmldad por los vasos sangumeos La penetracmn directa y el crecimiento a
‘ traves de Ios vasos sangumeos exphcan la propensmn de esta infeccién para
formar trombos v

‘r las dos caractenstlcas que la definen (32).

SIstema enznmétlco ceto- reductasa. Aunque los hongo y esporas de Ios
Mucorales muestran minima patogenicidad mtrmseca hacua Ias personas
'normales ellos pueden iniciar mfeccmnes agresuvas - ',fulmlnantes bajo

cnertas condxcnones clinicas (29).

Las condncuones clinicas engloban varlas sutuacnones de pacientes
mmunocomprometldos y estas incluyen: :

. Diabetes ‘mellitus, acidosis metabdlica y éetQ;@pidgsiskdiabética;

. Enfermedades hematolégicas: leucemia, 'leucopenia, neutropenia,

fagocitosis alterada, agamaglobulinemia.
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e Tumores soélidos, linfoma, terapia con corticoides, citotdxicos,
antibioticos. Insuficiencia renal, falla venal aguda vy croénica,
enfermedades gastrointestinales o hepaticas.

e Transplantes de oérganos, desnutricibn severa (Kwashiorkor),
quemaduras graves, prematurez, traumatismos, infecciones
nosocomiales y SIDA (30,31).

Los pacientes con diabetes mellitus tipo 1 o insulinodependientes
(DMID), asi como los de tipo 2 o no insulinodependientes (DMNID) tienen
alteraciones en el sistema inmunolégico, tanto a nivel celular como humoral,
que les predispone a procesos infecciosos de diversa indole; entre los mas
impof‘tantes se encuentran disminucién de ia actividad »fagocitica de los
neutréfilos e incapacidad para la opsonizacion (accmnqy é ’cto de volver a

las bacterias y a otras células susceptibles a la fagoc‘ 05|s) Esta serie de

alteraciones favorece que el paciente diabético, sobre todo cuando se

encuentra en estado de descompensacion y/o descont'ol crénico, sea

susceptible de cetoacidosis, lo que dafa en forma lrreve Csnble la funcion
inmunologica y en particular la fagocitica (27). L '

Se sabe que Ia hiperglucemia y la acidoSis‘:mEtabé ica.que desarrollan

los pacientes diabéticos mal controlados‘ sla "qU|m|otaxus de

pollmorfonucleares con dlsmlnumon de Ia «fog |to is y consecuentemente
de la respuesta lnflamatorla Iocal na Ia reproduccnon del

“hongo y la invasion a otros tejldos entre ellos eI cerebral (33)

También se ha comprobado que sueros de individuos sanos inhiben el
crecimiento de los Mucorales, no asi los sueros de pacientes diabéticos
cetoacidoticos, se cree que la inhibicion se debe a un factor sérico
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fungistéﬁCO qUe disminuye su actividad a un pH acido; por lo que, al corregir

el estado cetoacidético, nuevamente se presenta,‘la accion fungistatica (34).

2.6.3. MANIFESTACIONES CLINICAS

La presentacién clinica puede incluir descargas nasales y palatales
mucosanguinolentas fétidas, cefalea nasofrontal, facial y ocular, a la
exploracion son comunes la proptosis, la disminucién de la agudeza visuai,
oftalmoplejia, tumoracion oral o nasal, y cuando ocurren alteraciones de
funciones mentales superiores y del estado de alerta, puede asumirse
extension cerebral. El ataque al estado general es consecutivo al proceso
: inféccioso y a desnutricion secundaria (33). En pacientes con cetoacidosis
v‘diabética las alteraciones de la conciencia secundarias al problema
metabdlico deben corregirse en un periodo no mayor de 24 a 48 horas, si
estas persisten, el medico ha de pensar en la posibilidad de mucormicosis
rinocerebral. Por lo general, antes de llegar a la cetoacidosis, los pacientes
presentan durante unos dias cefalea, fiebre, dolor facial e incluso evidencia .
de celulitis orbitaria. La invasiéon de la érbita ocasiona perdlda de la: funcnon

de los musculos extraoculares, cuya manifestacion clinica es. Ia proptosns ,

Conforme la enfermedad progresa, primero ocurre paralisis de algun' S pares'

‘ ~ craneales, entre otros del lll, que se manifiesta por ptosis y dllataCIon pupllarf

y estos hechos |mpllcan un factor prondstico grave. Puedefocurnr""tamblen
trombosis del seno,cavernoso o de la arteria carétida interna.:Si e ‘paciente
no recibe tratamiento adecuado, progresa hacia el coma y la muerte (32).
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FORMAS CLINICAS

La enfermedad puede adoptar diversas formas que clinicamente se

han clasificado de la siguiente manera:

1) Rinocerebral o craneo facial. Cuyo inicio ocurre en la mucosa nasal o del
paladar con progresién a los senos paranasales, al etmoides, a la regién
retroorbitaria y de ahi a las meninges y al tejido cerebral donde produce
fenomenos trombadticos craneo hipertensivos, estado de coma y la muerte; o
bien diseminacién hematdégena a toda la economia dando lugar a invasion

sistémica.

Mucormicosis lesion inicial, (Ref. 30)

AR




2) Forma sistémica. Se caracteriza por presentar vasculitis con fenémenos
trombéticos e infartos en varios 6rganos en los que frecuentemente se

sobrecargan infecciones bacterianas.

3) Pulmonar. Cuyo mecanismo puede ser aerdégeno, por inhalacion de las
esporas del hongo que se depositan en bronquios terminales y alvéolos

condicionando un proceso bronconeumaonico.

4) Cutanea. Es una complicacion a piel. Generalmente hay el antecedente
de traumatismo, herida o quemaduras y es una forma que se tiene que hacer
diagnostico diferencial con entidades como el ectima (forma de impétigo con
ticeras poco profundas, en canillas o antebrazo suele ser secundaria a
traumatismos menores) gangrenosa (27).

Zona de necrosis con edema y equimosis, (Ref. 34)
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2.6.4. ESTUDIO HISTOLOGICO

La mucormicosis se caracteriza por presentar hifas cendciticas (no’
tabicadas) anchas 10 a 20 um, con ramas en angulo recto’ y datos de
reaccion inflamatoria: edema, necrosis, acumulo de pollmorfonucleares
células plasmaticas y eosindfilos, siendo la caracteristica mas pecullar la

invasion a la capa elastica de los vasos sanguineos, aSI mismo, el

aislamiento del hongo por cultivos de laboratorio aunado a la- 'llmca yv-a los

hallazgos en la exploracién, da el diagnodstico definitivo, pues }I hongo dela
familia Mucoraceae puede habitar en la cavidad nasal de mdlvuduos sanos

dando falsos positivos (33).

2.6.5. MANIFESTACIONES BUCALES

El signo bucal mas frecuente es la ulceracion del paladar por necrosis
debido a la invasiéon de un vaso palatino. La lesion es caracteristicamente

grande, profunda y causa denudacmn del hueso subyacente Se hang

encontrado ulceras por mucormxcosu enw' as ‘encias, Iablos y reborde" .

alveolar. La manlfestamon |n|c:|al puede'confundlrse con odontalgla o SanSItIS
~ maxilar bacterlana por mvasmn

) del maxﬂar

Las mamfestamones de la cawdad bucal del
estructuras facnales se encontraron entre 40 y 70 % un nu e‘ ‘ lmportante

sufre de parestesna del 5° par craneal En las mfec0|ones de Ia‘ cabeza vy el

cuello se ha visto una trlada caracterlstlca que conSIste en Ia produccnon de
lesiones en la cavudad bucal senos maxilares y érblta del o;o Esta presente

una descarga nasal purulenta
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La faringe bucal y el paladar estan eritematosos y cubiertos de un

exudado costroso, y tanto el paladar como la Gvula estan edematosos.

La lesién bucal mas importante que habitualmente se forma es una

o gran tlcera en el paladar duro, resultado del esfacelo tanto de los tejidos

: blandos como de los dseos. Es frecuente que se presente después necrosis
y perforacuon del paladar. Estas lesiones se originan de otras primarias
'l_locallzadas en los senos maxilares, las cuales también pueden extenderse
hacna Ia orblta y el cerebro (21).

: En algunos casos una lesuon local de los tejidos parece ser un factor
|mportante para determlnar algun SltIO de invasion, como puede ser una via
de entrada en el hueco no mcatnzado remanente de la extracmon de una
’ pleza dentaria.

2.6.6. DIAGNOSTICO

El punto clave para efectuar,ei-diagnéstico 'es la sospecha clinica.
Cualquier iesion necrdtica en paladar duro o en cartilago nasal, asi como la
presencia de escurrimiento nasal ‘negruzco, deben hacer sospechar?de
inmediato esta enfermedad. E! diagnédstico se efectua mediante la
demostracion del microorganismo en el tejido por biopsia, la cual revela las

hifas caracteristicas de esta micosis (21).

El clinico debe incluir a la mucormicosis en el diagnéstico diferenciai
de Ulceras bucales grandes en pacientes débiles por diabetes, quimioterapia

o farmacoterapia inmunosupresora.
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Es esencial el diagndstico temprano para curar al paciente, los cultivos
negativos no descartan mucormicosis ya que suele ser dificil cuitivar el
hongo de tejido infectado, siempre que se sospeche se toma una biopsia
(21).

Diagndstico diferencial.

Mucormicosis rinocerebral: Granuloma letal de la linea media,
rinoescleroma, sinusitis, linfomas. ' ‘
Mucormicosis ~ Gastrointestinal:  dlcera  gastrica, amibiasis, 'y

salmonelosis.

Mucormncosus pulmonar: Brongquitis, neumonia_ lobula -'.o"'broaniaI;

aspergunIIOS|s

Mucormncosus cutanea: Ulceras necréticas por: Asperg/llus, gahgr'ena_s,

mfeccnones por micobacterias, osteomielitis bacteriana.

Diagnodstico de laboratorio.
Examen directo

Se realiza a través de: exudados o 'séCreciones" nasales, -

expectoracion, lavados bronqwales y'heces Inclusuve se puede hacer a partlr’, S

de las biopsias. La muestra se ,debe clarar con KOH al 10%. Al mlcroscoplo"‘ :
se observan numerosas hlfas : cenocntlcas (no tabicadas), hlallnas o

dicotomicas de aprox 5 mlcras dei “ancho por '20-50 micras de largo Es"

patognoménica.
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Filamentos cenociticos en el examen directo, (Ref. 38)

Biopsias

Son importantes sobre todo para los casos cutaneos y rinomaxilares.
A la histopatologia se observa fendmenos de trombosis arterial y pequeiias

zonas de infarto.

Se presentan las clasicas hifas cenociticas, que se resaltan con

tinciones de PAS y grocott (25).

TRATAMIENTO

Debe efectuarse en un centro hospitalario de tercer nivel, ya que
requiere un esfuerzo medicoquirdrgico bien integrado de personal con la
experiencia en el tratamiento de este problema. La primera maniobra
terapéutica importante es corregir el factor predisponente, es decir, la
acidosis metabdlica y la hiperglucemia deben controlarse al mismo tiempo
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que se inicia el tratamiento especifico para esta infeccion. Este consiste en la
administracion de anfotericina B, como se trata de una infecciéon grave
ademas de urgente, es necesario administrar dosis altas, hasta de 1
mg/kg/dia, que han de alcanzarse lo antes posible. Se encuentra disponible
en el mercado la anfotericina liposomal que permite la utilizacidén de dosis de
hasta 3 mg/kg de peso sin presentar los efectos secundarios que se conocen
de este medicamento sobre la nefrotoxicidad. Desafortunadamente algunos
medicamentos antimicoticos de recién aparicién comercial como ketoconazol,
itraconazol y fluconazol, no tienen utilidad clinica en esta enfermedad (2). Por
lo general se requiere debridacion quirurgica agresiva y amplia de todo el
tejido necrdético para lograr éxito terapéutico. La mortalidad es elevada e
incluso existen publicaciones de hasta 50 % de éxito terapéutico y este se
logra hasta un 85 % de los casos bajo la atencidon de manos experimentadas
y en los pacientes en quienes el diagndstico se establece pronto. De alli la
importancia de diagnostico temprano y de referir el paciente a un sitio donde
se |le pueda ofrecer la mejor terapéutica disponible. E! tratamiento
postquirargico puede requerir la elaboracion de aparatos protésicos que
sustituyan las estructuras destruidas o pérdidas, como el paladar o los
dientes (21).

Extirpacion quirirgica de tejido necrético, (Ref. 30)
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA Y JUSTIFICACION

Conocer como ha avanzado la diabetes mellitus en los ultimos afos,

asi como la frecuencia de casos de la mucormicosis en México.

JUSTIFICACION

Debido al aumento de casos de diabetes y a la relacion que presenta
la mucormicosis con esta entidad. Se decidié realizar una revisiéon de los
casos de mucormicosis que se han presentado en México en los dltimos
afos; y asi poder analizar cuales han sido sus manifestaciones y sus

presentaciones clinicas.

4. OBJETIVO GENERAL

Reconocer la importancia y las caracteristicas de la mucormicosis en
pacientes diabéticos, su diagnostico diferencial y su tratamiento oportuno
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5. METODOLOGIA

MANIFESTACIONES DE LA MUCORMICOSIS EN LOS PACIENTES
DIABETICOS.

CASOS DE MUCORMICOSIS EN MEXICO

CASO 1

En 1985, el Dr. Manuel Gonzalez Calnares y colaboradores del
Hospital de Pediatria, CMN IMSS, México D, F. presentaron un caso clinico
de una mujer adolescente de 16 afios de edad con diabetes meliitus tipo 1 de

dificil control, de 3 aifos de evolucion.

Se interna en Dic. de 1982 por un padecimiento de 3 dias con fiebre,
odontalgia, aumento de volumen y eritema en regidn geniana izq. La
paciente presentaba descontrol metabdlico prolongado, cetosis y acidosis
metabdlica. La secuencia de eventos clinicos fue caracteristica: odontalgia,

celulitis orbitaria y necrosis nasogeniana. Inicialmente se considerd la

posibilidad de sinusitis bacteriana.

Conclusion: , :
El diagnéstico etiologico se efectué mediante biopsia y cultivos. La

extension del dafio fue amplia, de forma rinocerebral, que se inicia en la
mucosa nasal o del paladar, y se extiende hacia los senos paranasales de
aqui se disemina hacia la parte media y después hacia el fondo de la orbita. -
Dr. Manuel Gonzalez Calnares, Daumas Gil Carlos y Cols. Mucormicosis
craneofacial y diabetes mellitus: tratamiento medicoquirdrgico. Rev. Med.
IMSS (México), 1985; 23: 421-426.
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CASO 2
Dr. Hernandez Vidales Rodolfo, Dra. Guadalupe Aguirre Avalos y
Cols. Reportaron 3 pacientes con mucormicosis cutanea en el Hospital Civil

de Guadalajara.

Mujer de 41 afios con historia de 8 afos con diabetes mellitus tipo 2 y
con mastectomia radical derecha por cancer de mama 10 anos previos. Se
presenté con una evolucion de 8 dias de una lesidn necrotica en la espalda,
que inicialmente fue - pruriginosa (produce comezén) y con necrosis
progresivas, no responde a la terapia con ampicilina, dicloxacilina vy
: gehtamicina. Por lo que acude al hospital, en donde se le realiza una biopsia
y se inicia tratamiento con amikacina y clindamicina. La lesién evoluciona con

necrosis progresiva.

Conclusion:

Al 4° dia se hace diagnodstico histoldgico de mucormicosis, se inicia
terapia con anfotericina B. La paciente cursa con cetoacidosis y extension de
la lesion que ‘in\‘/olu'cra la extension de la espalda, al 6° dia presenta
paraparesia (paralisis parcial de las extremidades inferiores) que en 2 dias
evoluciona a paraplejia (paralisis de las piernas y la parte inferior del cuerpo)
agregandose neumonia intrahospitalaria, insuficiencia respiratoria progresiva,
edema pulmona‘r agudo y fallece el dia trece de hospitalizada: Dr. Rodolfo
Hernandez Vidales, Dra. Guadalupe Aguirre Avalos y Cols. Mucormicosis
cutdanea. Reporte de 3 pacientes con diabetes mellitus. Dermatologia Rev
Mex 1994; 38 (3) :170-173.
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CASO 3 ,

Mujer de 77 afios de edad, que 22 dias previos sufre un trauma con un
objeto metalico sobre su pierna y progresivamente aumenta de diametro y le
limita la deambulacién. Ingresa al hospital con glucosa de 1220 mg/dl. Se
inicia tratamiento con anfotericina B, clindamicina y ofloxacina. Se realiza

amputacion.

Conclusion:

Se le realiza diagndstico histolégico de mucormicosis y en los cultivos
crece Mucor spp. y Streptococo faecalis.: Recibe dosis total de anfotercina de
150 mg, con mejoria de su padecimiento. Se tomaron fragmentos del tejido
necroético de los casos 2 y 3 y' fueron cultivados en agar Sabouraud,

_identificandose Mucor spp. Dr. Hernandez Vidales Rodolfo, Dra. Aguirre

Avalos Guadalupe y Cols. Mucormicosis cutdnea: Reporte de 3 pacientes
con diabetes mellitus. Dermatologia Rev Mex 1994; 38 (3) :170-173.

CASO 4

Mujer de 58 anos de edad, 45 dias antes de su ingreso sufre trauma
con una planta esplnosa ‘sobre su pierna izquierda e inicia una Iesnon
1 ‘menta de tamarno, agregahdbse necrosns que no mejyoro:.-"f

prog resuvamente

con terap:a a Vbas, de dlcloxacmna ketoconazol y gentamlcma Se Ie reahza_’,
debndamon en otro hospltal de la necrosis y notan que a las 12 horas def ‘
nuevo se necrosa. Regresa al Hospital Civil de Guadalajara. -

Concldsién:

Se le toma una biopsia y en la tincion de Gram se observan
abundantes hifas no septadas y bacilos grém negativos. Se inicia terapia con
anfotericina B, clindamicina, prefloxacina y debridacion de tejido
desvitalizado. Mejoré y se le realizé dermoplastia. Dr. Hernandez Vidales




Rodoilfo, ,Dra,.‘ Aguirre Avalos Guadalupe y Cols. Mucormicosis cutanea:
Reporte de 3 pacientes con diabetes mellitus. Dermatologia Rev Mex 1994;
38 (3) :170-173.

CASO 5

En 1994 el Dr.- Gonzalez Martinez, el Dr. Espinosa Rey vy
colaboradores presentaron 2 casos de mucormicosis rinocerebral en la
unidad de medlcma lnterna del_ Hospltal General Meéxico D. F. '

- Paciente mascullno de 28 anos de edad portador de diabetes tipo 1 de
4 afnos de evolumon lngreso con cetoacidosis e hiperglucemia, con aumento
de volumen vy’ edema penorbltarlo izquierdo, dolor facial y rinorrea

sanguinolenta.

Conclusnon.__ el
Se reahza‘rad 'graﬁa de senos paranasales, el cual demostro imagenes

de sunusutls maxnlar Un examen micoloégico directo de secrecién nasal y
‘cultuvo con posntuvndad para hongos Mucorales variedad Rhizopus. Se da
: ,‘tratamlento con Ketoconazol en dosis de 200 mg. por via oral cada 12 horas,
anfotericina B. 3 v‘eces, por semana y control metabodlico del paciente. Fue -~
egresado 2 mesesr después, sin evidencia de infeccion en los estudios de
'control. Dr. Gonzélez Martinez J. Francisco, Dr. Espinosa Rey. Julian y Cols.
Mucormicosis rinocerebral. Informe de 2 casos resueltos favorablemente.
Rev. Med. Del Hospital General de México D. F, Vol.57 (37). 1994 pp.130-
133.
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CASO 6 _ ;
Paciente masculino de 23 arfios de edad con diagnodstico de diabetes

tipo 1 de 2 anos de evolucién clinica. Ingresd con cetoacidosis y durante su
estancia presentdé edema y llcera en el paladar duro de 3 cm., en la linea
media con evidencia de osteolisis. Posteriormente presenta rinorrea

sanguinolenta obscura y muy fétida, somnolencia y fiebre.

Conclusion: _
Con diagnostico presuncional de mucormicosis. Se practicé examen
directo, cultivo y blOpSla de la Ulcera; con evidencia de hongos Mucorales

vanedad Rh/zopus Radlologlcamente se muestran imagenes de sinusitis y

hmpleza penodlc e Ias fosas, senos paranasales y tlcera del paladar. 3

meses despues egresé en buenas condiciones. Dr. J. Francisco Gonzalez

' Martlnez Dr Esplnosa Rey Julian y Cols. MUCOI’mlCOSIS rinocerebral. Informe
'de 2 casos resueltos favorablemente Rev Med. Del Hospital General de
Meéxico D. F. Vol. 57 (37) Jul-sep 1994Vpp 130 133.

‘W)

CASO 7 : o ,

En 1995 el Dr. Qumonez Falconl del Instltuto Nacional de Ia Nutncnon
“Salvador Zubiran”, presento una dlscusmn de un caso chmco Se trata de un
paciente de nivel socnoeconomlco bajo convnve con animales, alcohollco de
los 19 a los 23 afios. Desde hace 1 ‘ano 5 meses padece de Linfoma de
Hodgkin, de células grandes, de alto grado de malignidad; Ha recibido

quimioterapia en relacién a su padecimiento.
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A la exploracién fisica demostré secrecidn nasal hematopurulenta

fétida, dolor a la digitopresion de senos maxilares.

Fue internado para manejo intrahospitalario con antibiéticos de amplio
espectro y transfusion de plaquetas. Se realiza puncién del antro maxilar
derecha obteniéndose material purulento, no fue posible el cultivo. La
evolucion inmediata fue a la mejoria, la rinorrea disminuyé en cantidad,
tornandose hialina. Persistié con obstruccion nasal intermitente. 2 semanas
después, presenté edema de la narina derecha con obstruccion importante
para la respiracion, las radiografias de senos paranasales demostraron
engrosamiento de la mucosa de ambos senos maxilares y edema importante

en tejidos blandos y en la mucosa de la narina derecha.

El paciente evoluciond con mejoria de su sintomatologia; 2 dias mas
tarde presentdé edema de parpado inferior del pémulo derecho con pérdida
del surco nasogeniano. Posteriormente el paciente noto la aparicion de

nédulos dolorosos en la regién frontal y en el costado derecho.

Conclusién: Sl CI

La biopsia demostréf'él‘;ﬁ‘dé“"sﬁavyrrollo en medio Sabouraud, el reporte
histopatoldgico fue el de lapresencuahlfas no sepjadas, con invasién a vasos
sanguineos compatibles con Mucor, lo cual se confirmoé en los estudios
posteriores. - o

El pacienfe se manejé mediante anfotericina B.;y‘_:;_fvu'é‘fi intervenido
quirlilrgicamenfe, realizandose legrado del antro maxila'r dér'e‘c'ho‘y recesion
del septum nasal, no se demostrd invasion o6sea, pof' lo que no hubo
necesidad de realizar recesién del antro maxilar. El paciente fue egresado.
Dr. Quifidnez Falconi Francisco. Discusion de un caso clinico. Enfermedades
Infeccios‘as",,fy Microbiologia 1995,15 (3) 129-131.

-78-



CASO 8
En 1995, la Dra. Reyes Blanca y el Q.F.B. Bonifaz Alexandro en el

hospital General de México, reportaron un caso de una paciente femenino de
53 afios de edad, ingreso al servicio de oftalmologia con diagndstico de
celulitis periorbitaria, desequilibrio hidroelectrolitico y diabetes mellitus tipo 2
descompensada. La paciente presentaba una dermatosis localizada en la
cébeza, que afectaba la regidn periorbitaria derecha constituida por una zona
de- necrosis de 5x5 cm., edema palpebral (en parpados) con equimosis
(mancha hemorragica) y proptosis, escasa salida de material purulento. Con
evolucidon de 1 mes, tratada inicialmente con dicloxacilina 500 mg cada 6

horas via oral y gentamicina 80 mg cada 12 horas |.V.

Conclusion: .
Se le realiza examen directo de la secrecion ocular, con abundantes

hifas cenociticas. Se inicid manejo con fluconazol.

La paci ; tektuvo una evolucion desfavorable fallecié por septicemia e

Dra ‘Reyes Blanca y Q.F.B. Bonifaz Alexandro.

insufcienéia re'nal‘__}:j
Mucormncoms rmocerebral en una mujer con diabetes mellitus
descompensada Dermatologla Rev Mex 1995; 39 (2) 94-96.

Kb s

"CASO 9

En el afio de ’1995 el Dr. Javier Ruiz Avila, el Dr. Roberto Arenas y
Cols. en el Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzalez”, presentaron un
caso clinico de un paciente masculino originario y residente de la Cd. De

México, ingresado en julio del 94,

Inici6 su padecimiento 8 dias a su ingreso al presentar nauseas,

polidipsia y pérdida de peso no cuantificado, desencade'nado'por trasgresion
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dietética, refirid la aparicion de una "mancha” en fosa nasal izquierda
evolucionando con edema y eritema de regidon malar, labios y encias, agrega
tendencia a la somnolencia. Estado cetoacidético con pH de 7.038, ataque al
estado general y descompensacién metabodlica. Su tratamiento se inicia con

liquidos parenterales e insulina rapida.

Un mes previo-a su ingreso presentd absceso en region frontal
izquierda por lo que acudié a facultativo quien prescribiéo antibidtico no
especificado, resolviendo el problema. Presenta hipoestesia (disminucion a la

sensibilidad) en regidn infraorbitaria izquierda (2% rama del 5° parlcraneal ).

Conclusion:
Se realiza examen directo con presencia de hifas hialinas gruesas no
tabicadas. Se realiza cultlvo Se ‘observa rapldo crecnmlento de hongo

ldentlflcado |n|c1almen e omo Mu’ lormente como Rhizopus.

Se isa del tejido necrotico, se inicio

tratamiento a baséide__ qefdtakima por datos sugestivos de

infeccion de v1as unnanas la:clindamicina por la continuidad de la cavidad

oral con la zona de; deb omo anfotericina B, ante la severidad

de la lesion y. Ia afe . sfenoides corroporada por tomografia, se
completo el esquema terapeutlco con 'rlfamplcnna y fluconazol.

Durante su 'estancia el paciente evoluciond satisfactoriamente con la
compensacion de la acidosis en 3 dias posteriores a su ingreso; mejord su
estado general al trigésimo dia y pasa al Servicio de Cirugia Plastica para
correccion del area afectada. Dr. Javier Ruiz Avila, Dr. Roberto Arenas Avila
y Cols. Mucormicosis rinocerebral por Rhizopus sp.Rev Mex Dermatologia

1995; 39 (2) 89-93.
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CASO 10

En el afio de 1996, el Dr. Benjamin Vazquez Suversa vy la’'Dra. Martha
Inés Rabat Rehbein en el Centro Médico Nacional Siglo XXI (IMSS),
presentaron un caso clinico de un paciente de sexo masculino de 59 anos de
edad con diabetes mellitus de 12 afios de evoluciéon controlado con
hipoglucemiantes orales en forma irregular. Su padecimiento lo inicio tres
semanas antes con odontalgia en molares superiores derechos, por lo que
recibié tratamiento con penicilina, procaina y analgésicos sin presentar
mejoria. Posteriormente cursé con edema de hemicara derecha, rubor, calor
‘y dolor local, ademas hipertermia y mailestar general. Es hospitalizado en
segundo nivel para tratamiento parenteral con dicloxacilina y amikacina,
después ceftazidima y clindamicina sin mejoria por lo que se le remitié al
tercer nivel. A su ingreso reveld asimetria facial por edema de las regiones
maxilar superior y malar derechas, con hiperemia local, edema palpebral
bilateral. sin alteracion de los movimientos oculares, ademas presentaba
limitacidbn de la apertura bucal, mucosa del paladar duro con membranas
blanquecinas. dentadura incompleta con muiltiplas caries, salida de material
purulento a través del segundo molar superior derecho. Con la rinoscopia
anterior se encontr6 mucosa nasal hiperémica con rinorrea derecha
mucopurulenta, sin lesiones necroéticas.

ot

Se le hospitalizd para manejo con 1g de ceftazidima intravenosa cada
8 horas, 600 mg de clindamicina intravenosa cada 8 horas e insulina rapida.
2 dias después se le efectud desbridacion de absceso malar derecho y

odontectomias molares superiores.
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Conclusion:

El informe histopatolagico indicd sinusitis cronica y aguda por Mucor
sp. El cultivo micoldgico desarrolld Mucor spp y Candida spp. El examen
micoldgico directo mostré hifas gruesas no septadas, ramificadas,

compatibles con mucormicosis.

Se continudé con esquema medicamentoso posoperatorio adicionado
con 200 mg de ketoconazol oral cada 12 horas, curaciones diarias e

irrigacion de la herida con anfotericina B al 10%.

”V’6IUCion6 satisfactoriamente y se le egresé con
‘ 3' curaciones diarias e irrigacion igual durante 2

azquez Suverza y Martha Inés Rabat Rehbein.

Mex IMSS (Mex) ,996 34 (5) 371-374.

CASO 11 SR
En 1996 el Dr.
Mérida y la Dra. C
informaron de 4 cas

ernandino RSanchez Sanchez, la Dra. Caldifio
n el Centro Médico Siglo XXI, (IMSS)

cormicosis rinocerehyal.

Paciente fha§culino',» de 30 afos de edad, con antecedentes de
diabetes mellitus d‘é-3 afos de evolucion tratado con hipoglucemiantes,
ingreso6 al sérvicio de otorrinolaringologia en sep. de1994, con padecimiento
de 10 dias de ‘evolucion caracterizado por rinorrea anterior hialina que
después se convirtid6 en serohematica, fiebre no cuantificada y malestar
general. Los ultimos 5 dias presentd parestesias en hemicara derecha, dolor
modérédo, astenias y adinamia, acudio al hospital con descompensacion
metabélica con glucosa sanguinea de 655 mg/dl. A la exploracion se
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- encontré proptosis ocular derecha, paralisis de pares craneales derechos |,
i, 1v, VI y VIl. En nariz, septum anfractuoso con necrosis en la porcion
basal, con abundantes costras purulentas. En la linea media se aprecio
paladar con lesiones necroéticas, de bordes mal definidos, se tom6 muestra

para cultivo la cual fue positiva para hongos tipo Mucorales. -

Conclusion:

En las 24 horas posteriores a su ingreso se le realizd maxilectomié
derecha, exenteracion de orbita derecha y traqueostomia. El estudio
histopatolégico definitivo de la biopsia quirtrgica indic6é Mucorales. Se le
proporcioné tratamiento médico a base de anfotericina B a 1 mg/kg de peso,
bajo monitorizacion y control metabdlico estricto. Hubo deterioro neurolégico
y metabdlico, estuvo hospitalizado por 13 dias, presentando paro
Cardiorrespiratorio Dr. Sén‘chez Sanchez, Dra Caldifio Mérida y Dra. Cruz
Hernandez. Mucormucoms nnocerebral Informe de cuatro casos. Rev Med
IMSS 1997;35 (6) 431-435

CASO 12 »

Paciente mascrulir‘)oyde 48 afos de edad, antecedente de diabetes
mellitus tipo 2 de cinéb.aﬁbs de evolucion tratagdo con hipoglucemiantes y
dieta en forma inadécuédé.‘ Ingresa con aumento de volumen de hemicara
derecha, proptosis derecha, equimosis y mal estado general. En otro hospital
se habia realizado procedimiento quirdrgico para antro maxilar (Caldwell Luc
derecho) con toma de biopsia, la cual fue positiva para Mucorales. A la
exploracion fisica, se ‘encontré con nariz con desviacion obstructiva del
septur‘n' en bloque a la izquierda, destruccidon de la pared lateral nasal
- derecha, abundantes costras purulentas y fétidas; en boca, comisura
desviada a la izquierda, incision quirdrgica en surco gingivolabial derecho

con pérdida de sustancia y abundante material purulento.

TECIS CON
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Present6 paralisis de los pares craneales lll, IV, VI y VIl y deterioro

metabdlico.

Conclusion: '

El paciente fue sometido a procedimiento quirdrgico de urgencia,
realizandose maxilectomia derecha, exenteracion de la orbita derecha. El
estudio histopatolégico fue positivo para Mucorales. El manejo médico fue a
base de anfotericina B a 1 mg/kg de peso, mas control metabdlico.
Permanecié hospitalizado durante dos meses, con controles de laboratorio
cada tercer dia hasta lograr su compensacion metabdlica. El paciente fue
egresado con mejoria. Dr. Sanchez Sanchez, Dra Caldifio Mérida y Dra. Cruz
Hernandez. Mucormicosis rinocerebral. Informe de cuatro casos. Rev Med
IMSS 1997;35 (6): 431-435.

CASO 13 R

Paciente mésculih¢ de 78 afos de edad, con diabetes mellitus tipo 2
con 3 anfos de evoluciré'r‘i,‘ manejado con hipoglucemiantes orales en forma
irregular. Ingresa pdr un padecimiento de 45 dias de evolucion caracterizado
por polidipsia, polifagia, poliuria, obstruccion nasal bilateral, edema de region

malar izquierda con cambios de coloracién. Wy

A la exploracion fisica se observé septum con desviacion en bloque a
la derecha y abundantes costras necroéticas, lesion ulcerada en paladar duro

con bordes definidos, rinorrea posterior purulenta y edema periorbitario,

_ paralisis de los pares craneales izquierdos 11, Ill, IV y VI.
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Conclusion:

Una semana posterior a su ingreso fue sometido a maxilectomia
izquierda y exenteracion de orbita. El estudio histopatologico fue positivo
para Mucorales.

El tratamiento médico fue a base de anfotericina B a 1 mg/kg de peso
y control metabdlico estricto. Sin embargo se deteriord progresivamente,
permanecxendo hospitalizado por 15 dias hasta su fallecimiento. Dr. Sanchez
: .Sénchez Dra Caldifio Mérida y Dra. Cruz Hernandez. Mucormicosis

‘ rlnocerebral. Informe de cuatro casos. Rev Med IMSS 1997,35 (6): 431-435.

CASO 14

Paciente femenino de 73 anos de edad, con Diabetes tipo 2 de tres
afios de evolucién con control inadecuado. Ingreso6 por padecimiento de un
mes de evolucidon caracterizado por poliuria, polifagia, polidipsia, rinorrea
anterior y posterior purulenta, fétida, pérdida ponderal, aumento de volumen
de hemicara"'derecha y proptosis derecha. A la exploracion fisica se observo
Qes:truéciéh‘:de la pared lateral derecha, parestesia del VI par craneal y
‘edem 3 pé_r,idiir:bitario derecho.

oyt

Conclus[on

Se‘establemo;dlagnostlco de mucormICOSIS por |mpronta positiva sin

especnf car género del. hongo el cultlvo ‘fue negativo.

F ~Se:xm nejé con: anfoterlcma B ‘a 1 mg/kg y control metabdlico. Fue

sometlda a»;procedlmlento qmrurglco realizando maxilectomia derecha,
: temendo como hallazgos: destruccnon de la pared lateral nasal derecha,
abundante material necrotlco,_; con piso orbitario respetado. El estudio
hlstopatologlco reporté Mucor sp. Su evolucién fue favorable, permaneciendo
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hospitalizada por un mes y dada de alta por mejoria. Dr. Sanchez Sanchez,
Dra Caldifio Mérida y Dra. Cruz Hernandez. Mucormicosis rinocerebral.
Informe de cuatro casos. Rev Med IMSS. 1997; 35 (6): 431-435.

CASO 15
En 1998 el Dr. Bross Soriano, el Dr. Prado Calleros y Cols. En el

Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzalez” presentaron cuatro casos de

mucormicosis nasosinusal.

Pac1ente mascullno de 24 afos de edad con diabetes mellitus tipo 2.
Dos dlas antes tenla dolor y coloraciéon parda en ala nasal y region malar

lzqwerda

‘ Conclusmn""‘”g *" :
“Se dlagnostlco mucormlcosxs por lo que se realizd debndacnon de
tejidos blandos nasales y de reglon malar, Caldwell-Luc y tratamlento

lntravenoso con anfotelcma B. Curso con buena evolucién, se errad;co
proceso mfecc:oso y se Iogro control metabdlico. Se realizd reconstruccnon
con rotaciéh de'colgéjo fronfal e injerto costal en regidén nasal. Dr. Daniel
Bross Soriano, Héctor M. Prado Calleros. Mucgsmicosis de la nariz y los
senos paranasales: Diagndstico, pronédstico y tratamiento. Anales Meédicos
Hospital ABC. Vol. 43, Num. 3 Jul-Sep. 1998 pp. 95 — 100.

CASO 16

Mujer de 42 afos de edad, se desconocia diabética, debuta con
cetoacidosis. Un dia antes presenta dolor ocular y disminucién de agudeza
visual izquierda. Coloracién grisviolacea en piel centrofacial que incluye

dorso y punta nasal, glabela, region frontal y malar izquierda; pared lateral
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nasal izquierda y septum necrético. Region oculopalpebral izquierda con
edema y coloracion violacea, quimosis conjuntival, limitacion de movimientos
oculares, reflejos pupilares ipsolaterales ausentes y minima respuesta

contralateral.

Ingresa en choque séptico con descompensacion metabdlica, acidosis
metabdlica. También presentaba deterioro hemodinamico y neurolégico que

evolucion6 hasta el coma.

Conclusion:

Se diagnostica mucormicosis, fue tratada con anfotericina B vy
debridacion quirargica .amplia de tejido necrético orbitofacial en bloque. A
pesar del tratamiento, persistio con acidosis, desequilibrio hidroelectrolitico e
inestabilidad "hemodinémica, presentando  paro cardiorrespiratorio
irreversible. Dr. ;D‘éniel Bross Soriano, Héctor M. Prado Calleros.

Mucormicosis de Ia nariz y los senos paranasales: Dlagnostlco pronostlco y' L

tratamiento. Anales Medlcos Hospltal ABC Vol 43 Num 31ul-sep 1998 pp

CASO 17 ST e ‘

Hombre de 64 anos con diabetes mellitus COn'des'comperisacién
metabdlica por acidosis; presenta dolor en reglon malar |qu|erda Paladar
duro, pared lateral nasal y cornete inferior con coloracmn cafe obscura;
edema en region malar y - palpebral; . proptosns dlsmmumon de reflejo
fotomotor y limitacion a la movilidad ocular lzqwerda ‘
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Conclusion:

Se diagnosticd ‘mvucormicosi's,r la cual ifué corroborada por estudio
histopatolégico, con sobreinfeccion  por Citrobacter freundi. Se realizd
maxilectomia radical via sublabial ampliada y etmoidectomia. El estudio de
histopatologia registré‘mucosa de seno maxilar con necrosis multifocal
coagulativa, infiltrada por hifas de Mucor que también invade pared y luz de
vasos. Se realizé tratamiento médico con insulinoterapia y anfotericina B.
Evolucion satisfactoria con erradicacion de infeccién micotica y control
metabélico,‘ se colocé protesis de paladar, realizéndose tomogréfia
computada de control. Dr. Daniel Bross Soriano, Héctor M. Prado Calleros.
Mucormicosis de la nariz y los senos paranasales: Diagnodstico, prondstico y
tratamiento. Anales Médicos Hospital ABC. Vol. 43, Num. 3 Jul-Sep. 1998 pp.
95 — 100.

CASO 18 _ , :
Paciente mascullno de 21 anos de edad debuta en dlabetes mellltus

con cetoamdosns presenta dolor famal y retroorbltano asu com ' edema de

region malar Y- orbltan ; con deterloro neurologlco hasta 'el :coma Presenta

cambio de color cno |olacea en pared Iateral n sal ‘con” necrosis de

mucosa en paladar duro y celulitis penorbltana.jaon entema y aumento de
,volumen :

- Conclus:on. s :

Fue tratado con anfotericina B y debndacnon de tejldo necroético de
paladar. El estudlo de histopatologia notifico hifas de Mucor en paladar y en
pared, asi como en la luz de los vasos. Sin lograrse control metabdlico,
presenta paro cardiorrespiratorio irreversible. Dr.' Daniel Bross Soriano,
Héctor M. Prado Calleros. Mucormicosis de la narizy los senos paranasales:
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B ‘Diagnbc'ast_ico', pronéstico y tratamiento. Anales Médicos Hospital ABC. Vol. 43,
Num. 3 jul-sep. 1998 pp. 95 — 100.

CASO 19 v

El Dr. Moreno Espinosa, el Dr. Hernandez Porras y Cols. En el
Instituto Nacional de Pediatria reportaron un caso de un nifio de 9 arnos de
edad, diagnosticado tres meses antes con leucemia aguda mieloblastica
variedad 1. Se inicia primer ciclo de quimioterapia. Presenta hemorragia
intracranea secundaria_a plaguetopenia por lo que es ingresado a la unidad
de cuidados intensivos con los diagnodsticos agregados de sepsis por
Klebsiella pneumoniae y pancreatitis secundaria al uso de asparaginasa. Al
presentar mejoria se retira la canula orotraqueal, presenta dolor a nivel
palafino que le impide ser alimentado por la boca.

A la exploracién fisica se observa lesion equimética en paladar duro y
blando con maceracion de la mucosa y desprendimiento del epitelio que deja
al descubierto un area eritematosa, se atribuye esta lesién a la intubacion
'- orotraqueal. Posteriormente muestra mejoria, por lo que es egresado de la
unidad de cuidados intensivos donde evoluciona con tendencia a la
somnolencia refiere dolor facial y presenta halitosis.

Conclusion: - ;

Se realiza rinoscopia en la que se observa area de necrosis en
~septum y piso de fosa nasal izquierda con material serohematico. Se realiza
tomografia computarizada de nariz y senos que muestra ocupacion de los
senos maxilares, etmoidales (pansinusitis) y adelgazamiento de la parte 6sea
de los cornetes y septum. Por los datos clinicos y tomograficos se sospecha
mucormicosis y debido a la gravedad del paciente se inicia tratamiento con

anfotericina B. Se desprende espontaneamente el tejido necrético del
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paladar, en el que se encuentran hifas aseptadas, irregulares, dicotomizadas
"a 90° y cultivo en el que se corrobora la presencia de Mucor sp.; ademas de
) colonias de Candida que probablemente se encontraban coinfectando al
paCiente. Se difiere debridacion quirdrgica por el estado del paciente. Se le
continua administrando anfotericina B y presenta buena respuesta a la
quimioterapia por cuatro meses. Posteriormente el paciente es hospitalizado
por presentar episodio de neutropenia severa y sepsis secundaria; se
vuelven a aislar hifas de las mismas caracteristicas, esta vez se realiza una
debridacion quirdrgica amplia, la cual resulta sin complicaciones, continua,
con terapia antimicética hasta el momento de referir el caso; el paciente se
encuentra en buenas condiciones, sin secuelas neuro|og|cas y con su terapla'l"' g
antineoplasica. Dr. Moreno Espinosa, Dr. Hernandez Porras vy . cols
Mucormicosis rinocerebral en un nino con leucemia. Infome de un caso

Revista de Enfermedades |nfecc1osas en Pedlatna Vol. X1 Num. 45 jullo-"
septiembre 1998 pp 133 136. ‘ ‘

CASO 20 : : .
El Dr Prado Calleros y la Dra Pa‘rr gufre'

artlnez en el Hospltal

General “Dr. Manuel Gea Gonzalez “describiero un caso: vde una muler de

camblo.de"coloracwn de regidon palpebral y nasal, epistaxis autolimitada leve,
‘companandose de debilidad generalizada, deterioro del estado neurolégico

5 progresnvo y lenguaje incoherente.
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A la exploracion presentaba coloracion gris-violécea amplia en piel
centrofacial que incluia dorso y punta, glabela, region frontal central, parpado
superior izquierdo y region malar izquierda. Ojo izquierdo con edema,
crepitacion periorbital, conjuntiva equimética. Glucosa de 581 mg/dl.

Conclusion:

Se le realizd recesion quirurgica de piel y tejidos blandos de nariz,
dorso nasal, glabela y parpados izquierdos. En los cortes histologicos se
identificaron vasos sanguineos con hifas gruesas no septadas que
corresponden a Mucor; se observan en la luz vascular y en la pared, que
ademas muestra inflamacion aguda. El estroma perivascular tiene infiltrado
inflamatorio de linfocitos células plasmaticas asi como hifas de Mucor.
Ademas, el tejido presentaba necrosis isquémica extensa. Los cambios
descritos corresponden a “mucormicosis angioinvasora”.

Fue manejada con fluidoterapia y reposicion de bicarbonato para
tratamiento de la acidosis. Se inicia antibioticoterapia con anfotericina B y
Ceftrazona. Presentd bradicardia, asistolia y paro = cardiorrespiratorio
"~ irreversible. Dr. Prado Calleros y Dra. Parraguirre. Caso Anatomoclinico
Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzalez". Re\/. Fac. Med. UNAM Vol. 41
No. 6 noviembre- diciembre, 1998. pp. 261-264. .3 -

CASO 21 Lo ,

El Dr. Gonzalez Vasquez, el Dr. Rivas Iribarren y cols., en el CMN “20
de Noviembre” reportaron un caso de una paciente de 61 arios de edad con.
diabetes tipo 2 de 10 afios de evolucion. Inicié su padecimiento ocho meses‘
atras con cefalea de predominio nasofrontal, acompafandose de crisis
convulsivas, que fueron controladas con difenilhidantoinato a dosis de 300

mg por dia. A pesar del tratamiento persistio la cefalea agregandose, cuatro
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meses después, disminucién progresiva de la agudeza visual, descargas
nasales de material mucosanguinolentas fétidas, ataque al estado general y
pérdida ponderal de 14 kg, se le realiza TAC, en donde se aprecia lesion
hiperdensa nasoetmoidal con extension intracraneal.

Conclusion:

Se decide realizar legrado y toma de biopsia via transesfenoidal,
reportandose mucormicosis rinocerebral. Se inicia manejo con anfotericina B
sistémico por dos meses a razén de 1.5 mg/kg/dia, encontrandose entonces
con indiferencia al medio. Fallece con 1 afio 4 meses de iniciado su
padecimiento. Dr. Gonzalez Vasquez y Dr. Rivas lribarren. Mucormicosis
rinocerebral. Reporte dé un caso y revision de la literatura. Cir Cir‘uj ; vol 67,
No.3, mayo- junio 1999 pp. 119-121).

CASO 22 } ;

La Dra. Salazar Floresf y -Cols., en el Instituto Nacional de
Enfermedades Respiratorias, presehtga‘:ro’rj ‘2 casos de mucormicosis
puimonar diseminada. A

Paciente de 57 afios de edad con dlabeteamellltus tipo 2, desde hace

- 10 afios, controlado con h|poglucem|antes orales Cuadro clinico de 20 dias

"de evolucién caracterizado por'mlalglas artralglas e hipodinamia.

‘ ,Posterlormente dolor punzante mtenso en hemltorax posterior izquierdo, que
o se incrementa con los movimientos resplratorlos y se irradiaba a torax

- - anterior, tos en accesos sin predominio de horario con expectoracion café, no

‘ fétida, pérdida de peso de 6 kg con diagnostico de neumonia y derrame
pleural.
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Los diagndsticos a su ingreso fueron neumonia necrotizante y
diabetes mellitus, se inicid tratamiento con triple esquema de antibiéticos:
Clindamicina, amikacina, cefalotina e insulina.

Evolucioné con disnea de reposo, hipoxemia y broncoespasmos. Eh
ultrasonido de abdomen se reporté derrame pleural bilateral liquido, ascitis.
Posterior a movilizacion en cama presentd disnea subita, hipotension,

diaforesis y paro cardiorrespiratorio irreversible.

Conclusion:

Hallazgos de autopsia: el Io6bulo superior izquierdo estaba
practicamente destruido con miltiples cavidades de paredes anfractuosas,
con zonas de hemorragia y necrosis muy extensa, microscopicamente se
observé necrosis extensa, colonias bacterianas Gram positivas y numerosas
hifas no septadas gruesas que, con tinciones de PAS y Grocott se
identificaron como Mucorales. Dra Salazar Flores y cols. Mucormicosis

pulmonar. diseminada. Informe de dos casos Rev:'"'lnst Nal Enf Resp Mex.
"Vol 13, No. 4 octubre- dlClembre de 2000 p"’ 227 : 232

'CASO 23 N
Hombre de 43 anos‘ de edad con.ydiabetes mellitus tipo 2 -

‘diagnosticada tres ano 5 ntes_de su ingreso, controlada con dieta e

hipoglucemiantes. . Ingr on- cuadro de tres meses de evolucion
caracterizado por somno ncna polidsia y poliuria. Después del cuadro gripal
presentd fiebre, dolo‘m 2N cara posterior de hemitérax derecho. Presentd

descompensacion de la diabetes y es ingresado en otro hospital.
Ingresa al INER con enfisema subcutaneo en cuello, térax y parte

superior del abdomen. La TAC demostré una o mas lesiones quisticas a nivel
del cuerno frontal de ventriculos laterales. Se hizo diagnodstico de infarto
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cerebral. Durante su instancia las cifras de glucosa en sangre variaron de
108 a 208 mg. evoluciond con choque séptico y acidosis metabdlica y

fallecio.

Conclusion:

e Mucormicosis diseminada en: pulmén derechos, bazo, rifiones y

tiroides

e Datos anatémicos de septicemia

o Hemotdérax derecho (historia clinica de heumonectomia)
Historia clinica de diabetes mellitus de 3 afios de evolucién. Infarto cerebral
no reciente. Dra. Salazar Flores y cols. Mucormicosis pulmonar diseminada.
Informe de dos casos. Rev Inst Nal Enf Resp Mex. Vol. 13, No. 4 octubre-

diciembre de 2000 pp. 227 — 232.

TABLA RESUMEN DE LOS CASOS ANTERIORES

-Inmunocompromiso .| ::. Variedad. :| Tiempo.de | - Mortalidady
SlEnTe e T e Clinicar s P Evolucion | Sobrevivencia -
-Diabetes tipo 1
(3 arios)
-Descontrol Wy
16 | Femenino ;ﬁfg’gggﬁ% Rinocerebral | 3 dias Re°°f”aség‘|°°'°"
-Cetocis y acidosis
metabdlica
41 | Femenino |-Diabetes tipo 2 Cutanea .- Fallecio
RIS AT (8 anos) S mEl S F
-Lesion necrética en
D la espalda S S
77 Femenino |-Ingresé con glucosa Cutanea. .| 22 dias: | Amputacion de una
ENE de 1.220 mg/dl ce R 1 plerna, con
S T recuperacion
.68 Femenino [-Ingreso con glucosa Cutanea 45 dias Dermoplastia de
SIE sérica de 305 mg/dl N una pierna
28 Masculino |-Diabetes tipo 1 Rinocerebral - Con recuperacién
‘ (4 afnos) en dos meses
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-Ingreso con
cetoacidosis e
o hiperglucemia sl . 20 R R R :
23| Masculino [-Diabetes tipo 1 Rinocerebral e Con recuperacion | ">~
R (2 aiios) ' BT U en tres meses - -
‘ -lngreso con R ‘ :
. cetoacidosis
.24+ 1-Masculino |-Linfoma no hodgkin Maxilar -
' de células grandes,
de alto grado de -
o malignidad (1 afioy & L e
T ! meses) N I e e
53 7] Femenino |-Diabetes tipo 2, Orbital: ] - 1 mes .
s descompensada e T R
-Ingresa con
neumonia bilateral S
24 Masculino |-Diabetes tipo 1 Rinocerebral 8dias | Reconstruccion
; S quirurgica
59 Masculino |-Diabetes tipo 2 Rinomaxilarr 3 Con recuperacion
(12 afios) semanas satisfactoria
30 Masculino |-Diabetes tipo 2 Rinomaxilar 10 dias Fallecio por paro
(3 arnos) cardiorespiratorio
48 Masculino {|-Diabetes tipo 2 Rinomaxilar 1 mes Recuperacion
(5 anos)
78 Masculino | -Diabetes tipo 2 Rinomaxilar 45 dias Fallecié
(3 anos)
73 Femenino |-Diabetes tipo 2 Rinomaxilar 1 mes Recuperacién en
' (3 arios) ) un mes
24 Masculino |-Diabetes tipo 2 Rinocerebral 2 dias Reconstruccion
42 Femenino |-Ingresa con Rinocerebral 1 dia Fallecio
cetoacidosis
64 Masculino |[-Diabetes mellitus, Rinocerebral - Recuperacion
con descompensacion satisfactoria
metabdlica por
acidosis
21 Masculino | -Diabetes mellitus, Rinocerebral | . - Fallecio
con descompensacion e
metabdlica por
acidosis : : o x
9 Masculino | -Leucemia aguda Rinocerebral | 4 meses Recuperacioén .
mieloblastica tipo 1 ' Lo
42 Femenino | -Ingreso con Rinocerebral 1 dia Fallecid
cetoacidosis '
61 Femenino | -Diabetes tipo 2 Rinocerebral 8 meses Fallecié
(10 anos) )
57 Masculino | -Diabetes tipo 2 Pulmonar 20 dias Fallecid
(10 anos)
43 Masculino | -Diabetes tipo 2 Pulmonar 19 dias Fallecio
(3 anos)
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5.1. ANALISIS ESTADISTICO

Grafica
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Frecuencias
Edad
N total 23
[¢]
Moda 3
Edad
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Fracuencia porcentale vakdo acumulado
adad  1-10 afios 1 43 4.3 43
11-20 afios 1 43 4.3 ar
21-30 afios 7 30.4 304 . 391
41.50 afios s 21.7 21.7 80.9
51-80 afios 4 17.4 7.4 783
81.70 ailos 2 8.7 | 8.7 gr7.a
71-80 afics 3 13.0 130 100.0
Totat 23 100.0- 100.0
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1-10°aflos
1120 afios

21-30.aff0s

. 41-50 afios -
Frecuencias *
Genero
N Total 23
o
Moda 2
Genero
porcentaje porcentaje
frecuencia porcentaje valida scumulado
femenino g 39.1 39.1 39.1
masculino 14 60.9 60.9 100.0
Total 23 100.0 100.0
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S * lrmunocampromiso
4 N Total

g 23
C
P Moda 2
Inmunocompromiso
porcantaje porcertaje
frecuencia Porcentaje vatido acumulado
diabetes tipo | 4 T 174 174 174
diabates tipo 2 13 56.5 565 739
Linfoma ne hodgkin 1 43 4.3 783
E Leucemia aguda
i mie!oblésﬁcg 1 43 43 826
Ingraso con cetoacidosis 2 8.7 8.7 91.3
diabetes meliitus con
i descompensacién 2 87 8.7 100.0
£ metabélica
Total 23 100.0 100.0
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Variedad clinica

N total 23
0
Mada 1
Variedad clinic¢a
porcentaje porcentaje
Frecuencia porgentaja valido acumutada
Variedad Rinocerebral 11 47.8 478 47.8
Pulmonar 2 B7 8.7 56.5
Cutanea 3 13.0 13.0 696
QOrbital 1 4.3 4.3 . 739
Rinomaxilar 6 26.1 26.1 100.0
Total 23 100.0 100.0
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Statistics

Tiempo de avolucion
N Totat 23
v}
Mada 1
Tiempo de evolucién
porcentaja porcentaje
Frecuencia porcentaje Vakido acumulado
dias 16 69.6 69.6 696
1 mes 2 8.7 87 78.3
mayor 2 1 mes 3 13.0 13.0 91.3
mayor 8 3 meses 1 43 43 85.7
mayor a & meses 1 4.3 4.3 100.0
Total 23 100.0 100.0
Grafica
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2

20+
0
%
Tiempo de evolucién
Grafica
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mayor & 6 meses

mayor a 3 meses -

mayora 1 mes

dias

Frecuencias
Mortalidad y sobrevivencia
N Total 23
0
Moda 1
Mortalidad y sobravivencia
porcentaje porcentzajo
frecuencia Poroentaje valido acumulado
recuperacion sin
necesidad de 11 47.8 47.8 47.8
reconstruccion
recuperacion con
necasidad de 3 13.0 13.0 80.9
reconstruccion .
fallecimiento g 39.1 39.1 100.0
Total 23 100.0 100.0
Grafica
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- - racuparacidn con neo

sin nec

Relacién de informacion Edad-Mucormicosis

Casos
validos pecdides Total
M | _porcenaio N | _porcentmje N | porcerssje
Mucormicosis - Edad 23 [ 1800%_ o § 03 231 __100.0% ]
Mucormicosls * Edad relacién de Informacién
Count
Edad
1-10 afos 11-20 allos 21-30 aflos 41-50 afics 51-80 aftos 8170 afios
Mucomicosis  presencia 1 1 7 5 4 2
Taota! 1 1 7 S 4 2
Mucormicosls * Edad relacién da Informacldn
Count
Edad
71-80 arios Total
Mucomucosis  presencia 3 23
Tota! 3 23
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Reilacion de informacion Genero -Mucormicosis

Casos
validos Ausentes Total

N porcentaje N parcentaje N porcentaje

Mucormmicosis * Genaero 23 100.0% [s] 0% 23 100.0%
Mucormmnicosis * Genero
Count
Genero

femenino masculing Tolal
Mucormicosis  presencia ] 14 23
Total S 14 23
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94
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Relacién Inmunocompromiso- Mucormicosis

Casos
vaidos Ausentas Total
N porcerntal N porcorinin N porcentsia
;;;‘;?Jonncr;omn?omiso 23 100.0% o .0% 23 100.0%

mMucormicosis * Inmunocompromiso

Count -
lllllu!luw‘l'lp!\"—li O
Leucemia
diabetes Linfoma no aguda ingreso con
diabates tipo | tioo 2 hodgkin micioblastica | _cetoacidosls )
Mucormicosis  presencia I3 13 1 1 2
| Totat 4 13 1 1 2 A
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Mucormicosis * inmmunocompromisc .

Count
inmunocompr
diabetes
mellitus con
descompeans
acién
metabdiica Total
Mucormicosis  presencia 2 23
Total . 2 23
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Relacién variedad clinica-Mucormicosis

Casos
validos Ausantes Total
N porcentaja N porcemtaja N p h
Mucormicosis ¢
Variedad elinica 23 100.0% o .0% 23 100.0%
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Muscrmicesis ® Varledad cfinica

Caount
Variedad clinica

Rinacerabral_| Pulmanar | Cutanea Orbital Rinomaxlar Total
Mucormicesis  presencla (X} 2 3 1 [ 23
Total 11 2 3 1 5] 23

Relacién mortalidad y sobrevivencia -Mucormicosis
Casos
valides ausantes Total
N parcortaja N pormentaje N _—porecataie
Mueaormicosis *
Mortakidad y 23 100.0% V] .0%% 23 100.0%
sobrevivencia
Mortatidad y sobravivencia-Mucormicosis
Count
Mortalidad y scbrevivencis
recuperacion recuparacion
sin necesidad con nacasidad
de de

raconstrucaion | saconstruccidn | fallecimianto Tata}
Mucormicosis  presencia 1% 3 9 23
Total 11 3 2] 23
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6. DISCUSION

Con los 23 casos obtenidos de la incidencia de la mucormicosis en
México, se hizo un analisis estadistico en el que se incluyeron 6 variables y
son: edad, género, inmunocompromiso, variedad clinica, tiempo de

evolucién, mortalidad y sobrevivencia.

Los resultados obtenidos del analisis fueron los siguientes:

e La edad en: que:se presento on mayor frecuencia la mucormicosis

El lnmuno mpromlso que se presentd con mayor frecuencia en los
paclentes fue la diabetes tipo 2, con 13 casos que representa un
porcentaje de 56.5.

e Variedad clinica, de mucormicosis que se presentd con mayor
frecuencia en la poblacién estudiada fue la micormicosis rinocerebral,
con 11 casos, con un porcentaje de 47.8 %.

» El tiempo de evolucién se encontré con una frecuencia de 16 casos

para menos de un'me
e La mortalidad: y sobrev1venC|a con recuperacion sin necesidad de

on un porcentaje ‘& 69.6.

reconstruccxon.t recuencta de 11 casos, que representa el

47.8%; recupV ’ ;
frecuenma de ,3“casos'y un. ‘porcentaje del 13 %, y finalmente, el

ecesndad de reconstruccion y con una

fallecumlento con ‘una frecuenma de 9 casos que representa el 39.1%.
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7. CONCLUSIONES

Al finalizar el presente trabajo se puede concluir que la diabetes
mellitus se ha incrementado en las ultimas décadas y asociado a este
incremento se encuentra la mucormicosis, que de acuerdo al analisis
estacjiystico realizado encontramos que hubo una mayor frecuencia de casos
derm’.ic‘;or'mwicosis en pacientes que presentaban diabetes tipo 2 y con una

variedad clinica de mucormicosis rinocerebral.

Parél IOSCll"UjanOS Déhtiétas se torna indispensable hoy en dia, la

act:vndad profeS|o al multndnscnpllnana con la finalidad de ofrecer a nuestros

pacnentes un servnc

Por lo tanto, : lndlspensable ‘que como profesionales clinicos

’ contemos‘*con os conommlentos medlco odontolégicos necesarios en el
area mlcroblologlca "que conlleva un diagnoéstico precoz tanto del factor

de su;etos inmunocomprometidos, como de las entidades

infecciosas qongomltantes.

':;fE”l ;.ejev:"céntral de este trabajo tiene como objetivo establecer las
caracterlstlcas mas importantes de los sujetos d:abetlcos tales como cuadro
clmlco complicaciones y tratamiento, y de la muco ml OSIS infeccion
micética oportunista que para los ClrUJanos Dentlstas rewste capital
importacia por el tipo de lesion y su localizacién en estructuras del aparato

estomatognatico.

De esto deriva la importancia de establecer un diagnéstico precoz y
diferencial, ya que como lo demostrd la exposicion de los casos clinicos, en
algunas: ocasiones la falta de identificacion orientd erroneamente el

tratamiento con el consecuente fallecimiento del paciente.
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De ‘igual forma, es indispensable ampliar las fronteras del
conocimiento para acrecentar la experiencia clinica y con ello, ofrecer a la

poblacién mexicana, un servicio de calidad profesional.
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GLOSARIO

Agamaglobulinemia: Estado de deficiencia inmunoldgica que se caracteriza
por concentracion muy baja de todas las clases de globulina gamma en la
sangre, y que aumenta la susceptibilidad a las enfermedades infecciosas que
atacan a los mecanismos de defensa relativos a la inmunogiobulina.

Anorexia: Falta o pérdida del apetito.

Antilipolitica: Que contrarresta la concentracion alta de lipidos en la'sangre.
Aterégeno: Que produce placas de degeneracion grasa y que se i’giéévliz‘éfﬁenk
las paredes arteriales. S

Diaforesis: Sudoracion, en especial profusa.

Equimosis: Extravasamon de la sangre en el interior de los te_lldOS mancha ‘
hemorragica pequena en la piel o en las mucosas que forma una placa no

elevada, redondea__da o l(regular, azul o purpura.

Esfacelo: Tejido necrotico en proceso de separacion de las partes viables del

cuerpo.

Exenteracion: E;xtirp'a’Ci‘én quirlrgica de los érganos internos; suele emplearse
para indicar extirpaéién radical del contenido de una cavidad corporal, como la

pelvis. En relacién con el ojo, significa la extraccion de todo el contenido de la

orbita.

Gluconeogenia: Que forma glucosa a partir de moléculas que no son por si
mismas carbohidratos p. Ej.;t La arte de glicerol de las grasas.

Hipoestesia: Dlsmmumon anomala de las sensibilidad a la estimulacion

Hipopotasemia: Concentramon anormalmente baja de potasm en la sangre;
puede resultar de: p, e potasno por la secremon renal o por la via

gastrointestinal, como po vomltos o diarrea.

Hipotdnico: Termlno biologic ,que denota una solucion que, al banar células

corporales, causa ﬂUj neto de agua a través de la membrana celular

semipermeable al’ mtenor de‘ las células.
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Hipoxemia: Oxigenacion deficiente de la sangre.

Hipoxia. Disminucion en el suministro de oxigeno a los rtejido's,_'pc')r,debajo 'de'_]

las cifras fisioldgicas.

Ipsolaterales: Situado en el mismo lado; relativo a éste o que lo afecta, en

contraste con contralateral.

Leucemia: Enfermedad mallgna p

Neutropenia: Disminucién eucocntos neutrofllos en Ia sangre

Oftalmoplejia: Pal’ahSlS de o mu culos oculares o

Opsonizacién: Accidon y- efecto de volver a las bacterias y a otras celulas

susceptibles a la fagocntosns. :

Palpebral: Perteneciente o relativo a uno o a ambos parpados.
Paraparesia: Paralisis parcial de las extremidades inferiores.

Paraplejia: Paralisis de las piernas y la parte inferior del cuerpo.

Proptosis: Desplazamiento hacia delante; en especial, del ojo. v. exoftalmia.
Pruriginosa: Que produce pr;u,ritd;‘(c':omezén).

Ptosis: Caida del parpado sup arior por paralisis del tercer nervio o de la

inervacion simpatica. .

Secretagogos: Que‘eSti nula la secrecion de las glandulas (salivales).

Sepsis: Presencia en la sangre, u otros tejidos, de microorganismos patégenos

y sus toxinas; trastorno que acompana a la presencia de estos.

Taquipnea: Respiracion excesivamente rapida
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Respiracion Kussmaul: Respiracién en la que un pulmon o una parte del

mismo, se deshincha durante Ia mspnracnon y se hlncha Vurante la espnracuon
de aire. '
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