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1.0 IlITJ!ODUCCIOll 

Es por todos conocido que el ambiente influye directamente sobre -

los organismos en los miís distintos aspectos. En el caso del hom-­

bre, es evidente que la ruptura del equilibrio ecológico repercute 

de manera importante en la salud del individuo. 

Existe un gran número de enfermedades infecciosas, causadas por 

bacterias, virus, parásitos y hongos, y es con respecto a éstos úl 
timos organismos, que varios micólogos médicos han estudiado la 

frecuencia de las micosis en diversas partes del mundo, pues a me­

nudo no se conocen cifras exactas ni "Celativas y debido a ésto, s§. 

lo se tiene una idea de la importancia de éste tipo de afecciones 

humanas. 

El micetoma es una enfermedad que puede ser causada por bacterias 

(actinomicetoma) o por hongos (eumicetoma). En México, debido a -­

las condiciones geográficas y socioeconómicas que prevalecen, el -

micetoma está considerado como una de las micosis o pseudomicosis 

(según el agente causal) de tipo subcutáneo más frecuentes. 

Existen diversos estudios clínicos, en los cuales se ha investiga­

do la frecuencia de éste padecimiento; sin embargo, hay pocos r!:. 

portes referentes a la etiolog!a y patogenia de la enfermedad. 

El presente trabajo dará a conocer algunos datos epidemiológicos, 

en cuanto a la frecuencia de aislamiento de actinomicetos del gén_! 

ro ~· a partir de suelos y la correlación con su patogenic! 

dad. 

1.1 Definición 

El micetoma es un síndrome de localización, indoloro, deformante; 

la enfermedad resulta de la implantación tisular traumática de los 
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organismos causantes, que normalmente habitan en el suelo. Las le­

siones, que son de tipo tumoral, se componen de abscesos supurati­

vos, grsnulomas y fistulas con presencia de gránulos o granos. La 

triada: tumefacción, f!stulas y gránulos es usada en sentido res-­

trictivo para definir el término icetoma (11,17). 

• 

Las lesiones se localizan usualmente en pies y con menor frecuen-­

cia en dorso, hombros, glúteos o cualquier otro sitio. I.os tejidos 

implicados son: piel, tejido subcutáneo, fascia muscular y hueso; 

las lesiones contienen granulomas y abscesos, los cuales supuran y 

drenan a través de fístulas. El pus contiene granos, los cuales V!!_ 

rían desde microscópicos hasta de 2 mm. de diámetro. Tamaño, color, 

forma, textura del gránulo y dimensiones de lcis filamentos o hifas, 

varían según la especie del actinomiceto u hongo y, algunas veces 

sugiere la etiologfo especifica (Cuadro O 2) (40). 

1. 2 Antecedentes históricos 

No hay registros que nos permitan conocer la frecuencia de las mi­

cosis profundas en México antes del siglo XX; sin embargo, la pr! 

mera comunicación mexicana que se conoce acerca de una micosis pr2 

funda, se refiere a micetoma, descrita por Cicero en 1912 (27). 

A continuación se anotan algunos de los datos históricos más sobr!. 

salientes en cuanto al estudio de los micetomas: 

1842 Me Gill reporte por primera vez la enfermedad en Madura, l_!! 

dia y la designa como "Pie de Madura11 (40). 

1846 Colebrook revisa el caso anterior y lo confirma como una -­

nueva entidad clínica (40). 

1860 Carter Van Dyke introduce el término micetoma y lo describe 

como tumores causados por hongos (7). 

1871 Bristowe analiza microscópicamente los granos y describe 

dos tipos: los de filamentos gruesos y los de filamentos 
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finos (40). 

1892 Kanthack y 1894 Vincent, tratan de definir la enfermedad -­

(20). 

1905 Brumpt describe algunas de las diferentes especies de hon-­

gos causantes de micetoma (4 ,5). 

Langeran agrega a la lista de agentes etiológicos a Nocar-­

dia spp y Actinomyces spp (9). 

1912 Cicero, en México, dá a conocer los primeros cinco casos de 

micetoma (27). 

1913 Pinoy sugiere dividir en dos grupos a los agentes causales 

(JB). 

1914 Ocaranza dii a conocer cuatro casos de micetoma, en un per!~ 

do de tres años en el estado de Sonora, México (40). 

1916 Chalmers y Acchibal redefinen a los micetomas según el tipo 

de agente etiológico (8). 

1921 Boyd y Crutchfield en E.U.A. observan que de 32 casos de m! 

cetoma en Norteamérica, 19 pertenecen a México y sugieren -

el nombre de Actinomyces mexicanus para el agente etiológi­

co (40). 

1921 Latap{ hace la recopilación de 100 casos estudiados en el -

Distrito Federal, México (40). 

1942 González-Ochoa reclasifica a Actinomyces mexicanus como !!2.­
cardia brasiliensis (40). 

1946 Se presentan los primeros casos estudiados en el Hospital -

General de México, S.S.A. (35). 

1947 Latnp{ obtiene buenos resultados en cuanto al tratamiento -

del padecimiento (40). 

1949 Lnvalle dá a conocer un caso de micetoma en mano causado --

por Strcptomyccs sp (40). 

1961 Gon;.d'lez-Ochoa aisla Nocardia brasiliensis y !!:_ asteroides 

de suelos en donde se cultiva caña de azúcar en el estado 

de Morelos 1 México (40). 

1963 Hariat investiga y concluye que en la República Mexicana se 

encuentra el mayor índice de actinomicetomas (31). 
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1965 Fukushiro reporta el primer caso de micetoma en Jap6n (40). 

1966 Lavalle hace un estudio epidemiológico de 61 casos y repor­

ta que la ocupación más afectada es la de los agricultores 

y que el grupo de edad más susceptible es entre 21 y 40 --­

años (40). 

1968 Kurup aisla diferentes especies de Nocardia a partir de BU!_ 

loa de la India (40). 

1969 Avram hace un estudio retrospectivo en 12 años y reporta 24 

casos de micetoma (40). 

1971 Conti-Diaz relaciona la termotolerancia con la patogenici-­

dad en cepas aisladas de fuentes naturales (40). 

1972 Mejorada aisla Nocardia brasiliensis de suelos de diversos 

lugares de México (34). 

1978 Aceves estudia 140 casos de micetoma en Guadalajara, Jalis­

co, México, de los cuales el 90% fueron causados por Nocar­

dia brasiliensis (40). 

1987 López-Martinez hace un estudio retrospectivo de 28 años 1 -­

multicéntrico, de la frecuencia de mice tomas, reportando un 

total de 2, 250 casos en México y lo señala como el segundo 

país del mundo en cuanto a frecuencia (24). 

l. 3 Etiologra 

El elemento más caracter!stico del micetoma es el grano. Este gra­

no es en realidad una colonia de hongos o de actinomicetos que se 

han desarrollado en tejido y que, generalmente son eliminados por 

Hstulas (44). 

Los granos son blancos, amarillos, rosados, rojos o negros, depen­

diendo de la especie del agente etiológico. El tamaño y la consis­

tencia también varía con la especie del hongo o de la bacteria; y 

en algunos micetomas, el exámen microscópico de los granos (inclu­

sive sin cultivar) permite a los micólogos experimentados identif.! 

car a las especies de hongos ( 11). 
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A pesar de las similitudes clínicas, los micetomas ·pUCden· ser:'cau..:·· 

sados por cualquiera de los organismos anotados" en ei<cuadra··-,r l. 

En México, los agentes etiológicos mBs comunes caus8.nt~s·-~e micet.2, 

ma son: ~ brasili'ensis (Castellani et Chálmers·, 19L-3) <Y· --­
Actinomadura. ~ (Lechevalier. 1970) (27). 

1.3 .1 Clasificación taxonómica 

Los principales hongos causantes de eumicetoma, se encuentran cla­

sificados dentro del Reino Fungi en las Clases Ascomycotina y/o -­

Deuteromycotina (Cuadro 11 3), mientras que los actinomicetales ca~ 

snntes del actinomicetoma, se encuentran clasificados dentro del -

Reino Manera en el Orden Actinomycetales (Cuadro 11 4). 

1.3.2 Morfologfo y Ciclo de vida 

Los agentes etiológicos del actinomicetoma, se caracterizan por -­

ser bacterias aerobias, que crecen en forma filamentosa y ramific_! 

da (13,14,15,l6,17,40). La caracter!stica más distintiva de los ªE. 

tinomicetales es la producción de íilamentos cenocíticos (sin sep­

tos transversales) parecidÓs a los que se encuentran en algunos -­

hongos verdaderos; sin embargo. éstos filamentos tienen un diáme-­

tro inferior al de los hongos, normalmente no mayor de 1.5µ.. 

Su reproducción se realiza por fragmentación, gemación o bien por 

escición (42). Los filamentos más finos pueden fragmentarse, orig! 

nando formas bacilares (alargadas o cocoides). El tiempo en que -­

ocurre la fragmentación varra de acuerdo con la especie, siendo é~ 

to lo que determina los diferentes tipos de colonias (Cuadro # 5). 

As!, los filamentos que tienden a romperse tempranamente, las col.f!. 

nias serán blandas o mucoides, mientras que aquellos filamentos -­

que se rompen después de varios días, forman un micelio ramificado 

y por lo tanto, desarrollan colonias de una textura y consistencia 
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duras (ll). 

Estos microorganismos tienen una estructura celular procariótica -

t.{pica, ya que carecen de membrana nuclear 1 mitocondrias y retícu­

lo endoplásmico rugoso. El material nuclear consiste en fibrillas 

finas que están usualmente situadas en la región central de las e§. 

lulas y con menor frecuencia presentan otras estructuras de poli-­

fosfatos. Las paredes celulares de algunas especies, contienen ác! 

do muré.mico y ácido diamino-pimélico. Son sensibles a las lisozi-­

mas a los agentes antibacterianos como la penicilina, tetracicl,! 

nas y sulfamidas (11,40). 

La determinación de los géneros suele basarse en sus caraCterf.sti­

cns tintoreales y morfológicas (Cuadro 11 6) y para la identifica-­

ción de especie, se apoya en las características bioqu!micas o fi­

siológicas de los microorganismos (Cuadro li B) (9,43,45). 

En el caso de los micetomas eumicósicos, presentan mayor diversi-­

dad en cuanto a los agentes etiológicos; los hongos causantes de -

eumicetoma, son de tipo filamentoso y pueden ser tanto hialinos CS!_ 

mo dematiaceos; pueden carecer de fase sexual o bien, ser hongos -

perfectos; por lo que, la descripción de cada uno de ellos es muy 

particular a nivel de género y especie (Cuadro D 7). 

Sin embargo, en términos generales, los hongos que generan al miC!, 

toma poseen una estructura celular eucariótica claSica (presencia 

de organelos y núcleo). En cuanto a la composición química y es--­

tructural de la pared celular, las diferentes especies difieren en 

su organización estructural, pero en general, la pared está com--­

puestn de una matriz amorfa constituída por mananas y glucanas (p~ 

límeros de manosa y glucosa), en la cual se encuentran embebidas -

fibrillas cuyo principal constituyente es la quitina (polímero li­

near de N-acetil-glucosamina) (41). 
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En cuanto a su reproducción, los hongos que ·10 hacen sexualmeñte, 

es a través de ascas y ascosporas, por lo Cill:e:se :les llama AsCÓmi­

cetos; pero los que carecen de reproducCión. Sexual se· clasifican -

como Deuteromicetos, porque su reproducción és a través de diferen_ 

tes formas conidiales. 

1. 3. 3 Fisiologia y Bioquímica 

Debido a la gran similitud morfológica entre algunas de las espe-­

cies de actinorilicetales, para una clasificación más certera, fre-­

cuentemente se recurre a pruebas bioquímicas, en donde se pone de 

manifiesto la capacidad de asimilación o descomposición sobre un -

sustratc dcterminudo. Existe una gran cantidad de pruebas bioquim.!, 

cas; en el cuadro # 8 se encuentran anotadas las más usuales para 

el reconocimiento e identificación de los principales agentes del 

micctoma (3,9,29,43,45). 

El caso contrario sucede con los hongos, los cuales suelen clasi­

ficarse en base a la morfologia que presentan, más que por pruebas 

bioquirnicas; sin embargo, aunque menos utilizadas, no dejan de ser 

especificas. En el cuadro tt 9, se anotan algunas de las pruebas -­

bioquímicas usadas para la identificación de agentes productores -

de eurnicetoma (11,36,40,41). 

1.3.4 Ecología 

La mayoria de los agen~es ~ausantes de eurnicetoma son fitopatóge ... -_ 

nos o saprófitc.is, pues residen principalmente sobre desechos vege­

tales, espinas o astillas y es a través de la abrasión con éstos -

materiales, que se permite la entrada por la dermis para su poste­

rior implantación (11,27,40). 

Como en el caso de la esporotricosis, existen evidencias de las -

diferencias inherentes entre aislamientos de suelos y,, la hábi~i-
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dad para producir infección, por ejemplo, las cepas de Exophiala -

,Jeánselmei (Me Ginnis et Padhyé, 1977) aisladas de suelos, son in­

capaces de crecer a una temperatura por arriba de 30ºC, mientras -

que de aislamientos humanos crecen rápidamente a temperaturas ele­

vadas. La termotolerancia es un factor primordial para determinar 

el potencial de patogenicidad (40); como sucede en otras micosis, 

el hombre actúa como un agente selectivo para cepas, las cuales -­

pueden adaptarse rápidamente al ambiente interno y a las defensas 

de los tejidos vivos (11,40). 

Existen factores ecológicos muy importantes que influyen en la di,! 

tribución geográfica de los micetornas por especies determinadas -­

(27). Aunque el raicetoma es raro o esporádico en la mayor parte -­

del mundo, esto no indica que esté correlacionado con la ausencia 

del agente etiológico en esas áreas. Notablemente Sccdosporium --­

apiospermum (Castellani et Chalmcrs, 1919) se presenta con frecue!! 

cia en Norte y Este Central de E.U.A. y Canadá, pero los casos de 

micetoma son raros en esas zonas (11,40). En nuestro país, también 

se han aislado diversos actinomicetales productores de micetoma, a 

partir de suelos, en mucho mayor frecuencia que los casos de rnice­

toma registrados (13 1 14,15,17). 

1.4 Epidemiología 

Existen varios estudios referentes a la epidemiología de los mice­

tomas, y todos ellos indican que es un padecimiento que se presen­

ta en las regiones situadas entre los dos trópicos y con clima tr~ 

pical y subtropical (27,29,30,32). La incidencia de la enfermedad 

es alta en áreas rurales, donde la exposición al suelo, ocupación, 

salud y hábitos, Pueden ser factores que contribuyan (40). 

1.4 .1 Mecanismo de infección 

El mic;etoma no es contagioso y el hombre es infectado accidental--
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mente cuando sufre algún traumatismo y se implantan subcutáneamen­

te astillas, espinas ó tierra 1 que pueden ser el habitat natural -

de algunos de los agentes etiológicos (11,16,17,32). El traumatis­

mo dá la puerta de entrada a los organismos que se desarrollan en 

el tejido celular subcutáneo creando una lesión crónica de evolu-­

ción muy lenta. Para que la lesión progrese, deberán existir dife­

rentes factores: estado de la piel, salud general del individuo, -

hipersensibilidad previa por inoculacones anteriores que curaron y 

las caracter!sticas rle la lesión subcutánea y traumática que por -

lo general, ha sido insuficientemente tratada (27). 

l. 4. 2 Frecuencia y Distribución geográfica 

El clima juega un papel importante en la distribución geográfica -

de los micetomas, sea directamente favoreciendo los factores de -­

crecimiento de los actinomicetales en el suelo, o indirectamente, 

favoreciendo el crecimiento de arbustos espinosos que predominan -

en las zonas endémicas de los micetomas eumicéisicos (44). 

La frecuencia de los micetomas varía mucho de una región a otra. -

Existe un cinturón mundial situado entre el Trópico de Cáncer y el 

Ecuador, aproximadamente entre las latitudes 15° Sur y 30° Norte y 

es en los países que cruza dicho cinturón, en donde la frecuencia 

de micetomas es mucho más elevada (35). El micetoma en otras áreas 

geográficas, aunque también es conocido, es raro o esporádico (l l, 

30,32). 

La región del mundo en donde los micetomas son más frecuentes, es 

en Africa (23,27,30,32). En India, donde la enfermedad se descri-­

bió por vez primera, tiene una frecuencia más baja, aunque sigue -

siendo un padecimiento importante. Los casos son comunmente vistos 

en países de América Central y áreas adyacentes (11,40,41). México 

es un área de alta endemicidad, comparable con los países de mayor 

frecuencia donde el micetoma es una enfermedad significativa (24). 
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Abbott estudió en Sudán a 1,231 pacientes en sólo dos años y medio 

sin tomar en cuenta a aquellos que se encontraron fuera de aten--­

ción médica (40). En 1964, Lynch descubrió en la misma región, V!!, 

iios cientos de casos más; sin embargo, ésta afección no se ha re­

conoCido más que en una veintena de casos en la República del Con­

go (44). Por otro lado, los autores franceses han enfatizado la -

alta endemicidad del micetoma en el cinturón transafricano extend.!, 

do desde el Oeste de Senegal, Mauritania, Chad y Nigeria a través 

de Algeria y Sudán hasta la costa de Somalía (40). En 1963, Mariat 

publicó una casuística mundial, en la cual se notaba desde enton-­

ces que México se encontraba entre los países en los que habla ma­

yor frecuencia de micetoma. En la actualidad, el país que tiene r! 

gistrado el mayor número de casos es Sudán y que según Lavalle, es 

un país que tiene grandes semejanzas con México como por ejemplo: 

los dos países se encuentran entre 14 ° y 33° de latitud Norte y e~ 

tán transectados por el Trópico de Cáncer, tienen climas similares 

ya que la época de lluvias que va de junio a octubre, es seguida -

de una época de frío que va de octubre a marzo y por último se pr! 

senta una época de calor seco, sin precipitación pluvial alguna, -

de marzo a junio. La cantidad de precipitación pluvial anual, tam­

bién coincide, la cual varía de 50 a 500 mm3 (40). 

En una encuesta realizada en 1967 por ?fariat, se descubrió que los 

micetomas ~e tipo eumicósico son más frecuentes en Africa, mien--­

tras que los micetomas actinomicósicos se presentan con mayor fre­

cuencia en A:nérica. En nuestro país lJ. especie mi'is común responsa­

ble de micetoma es Nocardia brasiliensis (27). 

1.4. 3 Incidencia diferencial 

En regiones de alta endemicidad, hay razón para creer que además 

de la exposición a un traumatismo, una nutrición inadecuada, higi_! 

ne deficiente y un mal estado de salud general, son factores que -

determinan la incidencia de la enfermedad; de hecho, se ha observ! 
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do que la ocupación y la salud pueden ser considerados como facto­

res de predisposición para la infección (40). En cuanto a las ca-­

racter!sticas diferenciales se encuentran: 

- Sexo. - El micetoma se reporta con mayor frecuencia en el sexo -­

masculino, lo cual puede explicarse por varias razones: a) la re-­

nuencia de las mujeres, en alta frecuencia, para dirigirse al mé­

dico; b) el alto grado de exposición del hombre por cuestiones la­

borales y, e) no puede descartarse la influencia hormonal o genét.f. 

ca que haga más resistente a la mujer (35). 

- Edad.- Ningún grupo de edad está e;.;ento, pero la mayoría de los 

casos reportados es en jóvenes adultos, entre los 20 y 45 años, -­

época en que el hombre es más activo y por lo tanto, se expone al 

agente causal y a la infección. En los extremos de la vida, la fr!:_ 

cuencia disminuye. La edad en que se inicia el padeciminiato es im­

portante, pues en los pacientes que lo padecen en la niñez 1 al 11!:_ 

gar a la pubertad se agrava el cuadro clínico, lo mismo ocurre en 

las mujeres que se embarazan y, durante la gestación las lesiones 

se t!Xacerban (35). 

- Raza.- Todas las razas son susceptibles. La raza no es un factor 

significativo, excepto por lo relacionado a la residencia geográf.! 

ca y exposición al agente etiológico (11). 

- Ocupación.- Ocurre más frecuentemente en personas con activida-­

des en áreas rurales y de tipo agrícola, como por ejemplo los cam­

pesinos, en las cuales el individuo se encuentra más expuesto a -

que le penetren astillas o espinas que le provoquen heridas, que -

con facilidad se contaminan con tierra (11). 

- Localización topográfica.- El micetoma puede afectar cualquier 

parte del cuerpo, pero las extremidades inferiores son las mayor-­

mente afectadas, siendo el pie la localización más frecuente debi-
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do a su proximidad con el suelo. El hábito de andar descalzo o de 

usar zapato abierto 1 favorecen los traumatismos y la infección. En 

México, la segunda localización importante es el tronco, debido a 

la costumbre de cargar sobre la espalda o de abrazar bultos de di­

versos vegetales (35). 

! .S Cliniea y Patogenia 

Los micetomas a pesar de sus diversas etiologías, caen dentro de -

un tipo clínico general. Las variaciones en el stndrome están rel! 

clonadas con el agente etiológico. localización anatómica, dura--­

ción de la lesión, manejo médico previo y el estado general de sa­

lud del paciente (11). En casos sin complicación hay poco o ningún 

dolor. fiebre y linfadenopat!a (40). La evolución de éste padeci-­

tniento es muy crónica (27). La enfermedad comunmente permanece lo­

calizada 1 aunque puede extenderse lentamente a tejidos contiguos 1 

produciendo deformación y rleshabilidad severas en todo un miembro 

o, alcanzar extensiones mñs importantes (27). 

Hay evidencias de que después de la implantación, el organismo pu!._ 

de permanecer quiescente por algún tiempo y posiblemente reqlfiere 

de otro desafío del área o tiempo para adaptarse al hospedero (40); 

es por eso que el traumatismo, por medio del cual se inoculan par­

tículas contaminadas, toma un tiempo no conocido en producir la l!:, 

sión inicial y, en muchas ocasiones, el antecedente traumático ha 

sido olvidado por el paciente (27). La mayoría de los casos regis­

trados, muestra.n daño previo en la región involucrada y la apari-­

ción de los síntomas ocurre después de varios años (40). 

Las lesiones se extienden profundamente dentro de los tejidos sub­

cutáneos, pat:"cialmente a lo largo de la fascia {11), o pueden lle­

gar a los ganglios linfáticos y por contigüidad o a través de los 

vasos linfáticos seguir su camino (27); la diseminación hematógena 

es rara (40). 
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La lesión primaria es invasiva localmente, indolora, se presentan 

abscesos y fibrosis subcutánea masiva, la cual dá una apariencia -

semejante a un proceso tumoral, de consistencia dura del área, la 

cual lentamente se alarga (40) y evoluciona a la formación de un -

pequeño goma que toma cierto tiempo en fistulizarse; algunas veces 

las pequeñas lesiones nodulares (tumoraciones) no se abren al ex.t_! 

rior sino tard!amente y, el pus que sale por las fístulas es esca­

so (27). Si no son diagnosticados y tratados a tiempo éstos micetE>,. 

mas iniciales o micromicetomas, continúan aumentando de volúmen -­

hasta llegar a producir deformidad de la región y dolor. Cuando la 

superficie es observada, se localizan numerosas prominencias, cada 

una de ellas conteniendo el orificio de una fístula (40). Las le-­

siones se extienden profundamente dentro de los tejidos subcutá--­

neos invadiendo tejido conectivo, ligamentos, eventualmente hueso, 

pero tendones, músculo y tejido nervioso, son pasados por alto, -­

aunque algunos actinomicetos regularmente penetran tejido muscular 

(40). Si el micetoma se encuentra cerca de grandes cavidades corp2 

rales, también puede invadirlas (27). 

Con la mayor!a de los agentes etiológicos, es rara la infección a 

vísceras, aunque el aislamiento de Scedosporium apiospermum con -­

granos típicos obtenidos de pulmón, ha sido reportado (40). En mi­

cetomas de piel cabelluda, particularmente aquellos causados por -

Madurella mycetomatis (Brumpt, 1905) 1 si el paciente no ha recurrl:, 

do a cuidados médicos tempranos, puede ocurrir un rápido curso fa­

tal en pocas semanas o meses con lesiones osteol:Iticas tempranas -

en cabeza (11). Las lesiones intraosteales, más que las perioste_! 

les, pueden indicar que la enfermedad está diseminando. Cuando la 

enfermedad se encuentra en glúteos, pecho o tronco, particularmen­

te con Nocardia brasiliensis, hay tendencia a una rápida y amplia 

diseminación (40). 

Los tejidos abscedados supuran y drenan a través de múltiples f!s­

tulas y en algunos casos puede coexistir una infección bacteriana 
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agregada, pero los tejidos profundos están remarcadamente libres -

de bacterias agregadas. Una fístula puede permanecer abierta por -

meses o, puede cerrarse y reabrirse o ser reemplazada por fistulas 

nuevas; la descarga puede ser sanguínea, seropurulenta o purulenta 

(ll). 

Cuando existe drenaje, la secreción contiene nu."Tierosas partículas 

pequeñas o granos que varían en tamaño (3ooµa 5 mm.) y su presen­

cia sirve para diferenciar a ésta enfermedad de otras parecidas -­

(pseudomicetomas). Como enfatizó Zaias y col., la triada: turnefa-­

cción, formación de fistulas y granos, es necesaria para el diag-­

nóstico del micetoma (40), e inclusive el aspecto clinico ha sido 

considerado por algunos autores, acostumbrados a éstos procesos P!!. 

tológicos, como muy orientador al tipo etiológico de los mismos --

(27). 

1. 5 .1 Histopatologia 

Como se ha visto en secciones de tejido, los agentes causales son 

granos, más que elementos individuales de hongos o bacterias. Si -

no hay granos formados, la lesión no puede ser clasificada carnet un 

micetorna. Algunas veces, se necesitan examinar microscópicamente -

numerosas secciones para encontrar un simple grano (11) : en gene-­

ral, alrededor del grano se desarrolla una región de tres zonas: -

polimorfonucleares, histiocitos y fibrocitos, que tienden a limi­

tar la infección (2,19,21,44). Una descripción más detallada se dá 

a continuación: 

Como ya se ha mencionado, el desarrollo completo del micetoma es -

crónico, supurativo y con lesiones granulomatosas que destruyen -­

progresivamente los tejidos contiguos: regionalmente hay tumefa--­

cción, deformidad y formación múltiple de fistulas que intercomun_!: 

can abscesos profundos con áreas de piel ulcerada (11,12,26). En -

el foco supurati•to se encuentra el hongo o bacteria, en forma de -
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granos caracteristicos, los cuales están compuestos por colonias -­

(6,17 ,18,46): entre éstas y los tejidos circunvecinos del hospedero 

hay una reacci6~ inflamatoria y supurativa, la cual puede estar --­

acompañada par una reacción de tipo epitelioidc y de células gigan­

tes multinucleadas (1, 25, 43). Los granos están embebidos y rodeados 

por un material eosinófilo homogéneo y algún material hialino cuya 

naturale-..a exacta se desconoce; éste material, puede ser una sus ta!!. 

cia proteica creada por la reacción del hospedero, más que una por­

ción integral del agente etiológico, pero puede contener componen-­

tes antigénicos del microorganismo (11, 27, 40) • 

En algunas ocasiones puede haber dificultad para distinguir los gr~ 

nos, pero generalmente, éstos se presentan en forma compacta y ca-.:. 

ractcrlsticamente tienen una matriz similar a cemento y una Cubier­

ta exterior de material eosin6filo, que on el caso de algunos acti­

nomicetos, forman extensiones radiales o arreglos en racimo .(11, 22, 

33), a los cuales se les ha denominado "clavas" (27 ,41). 

1.5.2 Inmunología 

Aunque los agentes etiológicos del micetoma, tienen una amplia dis­

tribución mundial, el número de casos humanos parece probar un alto 

grado de resistencia natural del hospedero y un bajo grado de pato­

genicidad de los organismos. La enfermedad no se ha asociado con deb.f. 

lidades subyacentes. Si algún factor predisponen te es considerado, 

éste o éstos podrían ser: mal estado general de salud, desnutrición 

exposiciones repetidas e higiene personal ( 11, 40). 

l. 6 Diagnóstico 

La presentación clínica del padecimiento es por sí misma muy --­

orientadora para diagnosticarlo; sin embargo, el papel que juega 

el análisis de laboratorio es muy importante, ya sea para corrob,2. 
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rar o descartar el diagnóstico clínico o bien, para establecer la 

etiología correcta y en consecuencia, instaurar el tratamiento ad! 

cuado para el paciente. 

El exámen directo del pus, revela la presencia de los granos, lo -

cual es diagnóstico. La experiencia del investigador para examinar 

tamaño, forma, color y consistencia de los granos, y conociendo el 

tipo de micetoma común en determinada área geográfica, frecuente-­

mente pueden identificar con certeza 11 razonable" la especie del .! 

gente etiológico (11,40,41). Aunque la morfología y el color de -­

los granos son de ayuda para el diagnóstico etiológico, varias es­

pecies pueden presentar granos similares y es por ésto, que se t'! 

comienda clasificar al organismo con estudios posteriores más es­

pecHicos (3,9,27,40,43). 

El primer paso es efectuar el exámen microscópico directo, de los 

exudados del paciente, para ello basta. poner entre porta y cubre­

objetos el pus o los granos con una gota de hidróxido de potasio 

(KOH) al 15%, dejando aclarar la preparación durante 10 minutos, 

para posteriormente observarla al microscopio (l l ,27), y de ésta 

forma por la naturaleza de los granos, se podrá hacer la diferen­

cia entre miceto¡;:¡a actinomicósico del eumicósico y, en las manos 

de un micólogo experimentado, un diagnóstico presuntivo del agen­

te causal (40,41). 

Por otro lado, los mismos productos biológicos del paciente, de­

berán cultivarse. Los agentes del micetoma crecen relativamente -

rápido (10 a 15 días) a una temperatura de 25 a 28ºC. El medio de 

cultivo más utilizado es Sabouraud-dextrosa-agar con ó sin anti-­

bióticos (cloranfenicol y ciclohexamida), aunque algunos actinom,! 

cetales crecen más rápido en agar-Lowestein. Las características 

morfológicas macro y microscópicas de las colonias, la afinidad -

tintoreal observada en un frotis así como la histopatología, ser­

virán como indicadores de la identificación del agente causal; P! 



- 17 -

ro si alguna duda quedara, será necesario recurrir a las pruebas -

,bioquímicas para su determinación específica (11,40). 

Además del aislamiento y la identificación, existen otros métodos 

como son, los estudios de gabinete, que pueden ayudar al diagnóst.! 

co de la enfermedad; la radiología, angiografia, termografía, etc., 

son de gran utilidad para diagnosticar el ataque a profundidad y -

reconocer la participación ósea o la localización de un micetoma -

que no produce fistulización y granos al exterior (11,27). En los 

rayos X, el micetoma puede mostrar necrosis, osteoporosis genera­

lizada y alguna fusión de huesos pequeños. Pueden estar presentes 

áreas de hipertrofia osteal y lisis, así como largas muescas de -­

las lesiones ocupadas por abundantes granos (40,41). 

Por último, el uso de las reacciones serológicas es de poca utili­

dad; se han efectuado diversos estudios para obtener antígenos ad! 

cuados, que sirvan para efectuar pruebas serológicas confiables; -

sin embargo, no hay que perder de vista, que los agentes etiológi­

cos del micetoma son muchos y muy variados, por lo que se ha pens_! 

·do en la posibilidad de elaborar un antigeno polivalente (27 ,40). 

En realidad, no hay procedimientos serológicos establecidos para -

el diagnóstico ó pronóstico del micetoma, puesto que algunas inve~ 

tigaciones realizadas por González-Ochoa (16, 17 1 18), Bojalil (37), 

Maghoub (28). han demostrado que no hay correlación entre los tít.!:!_ 

los de anticuerpos y la duración, severidad o extensión de la en-­

fermedad (10). 

1. 7 Tratamiento 

Es nece~ario que el tratamiento sea vigoroso y prolongado, pues s§. 

lo de esa manera se asegurará que la dosis adecuada del medicamen­

to esté presente en el tejido involucrado. Para los micetomas a et.! 

nomicósicos, las drogas de elección son aquellos derivados de las 

sulfamidas y la diaminodifenilsulfona. 
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El esquema que ha mostrado mayor efectividad es la asociación de 

sulfametoxasol-trimctoprim 400 mg. con dehidroestreptomicina 1 g. 

por día por 15 ó 20 días y continuar después con 500 mg. diarios 

de sulfametoxipiridazina. (Comunicación verbal Dr. López, M.R.). 

En el caso de los micetomas eumicósicos J se han ensayado diversos 

agentes antifúngicos (anfotericina B, griseofulvina, nistatina, -

etc,), pero ninguno ha mostrado tan buenos resultados como la te­

rapia instaurada para los actinomicetales. La intervención quirÚ! 

gica incluye la exploración y el drenaje de las fístulas, dese--­

chos de tejido enfermo y extracción de los quistes de los huesos 

involucrados. Un tratamiento médico, combinado con el quirúrgico 1 

puede ser recomendado. La cirugía radical y amputación, deben ser 

considerados únicamente como últimos recursos (11,27,40,41) 



CUADRO 

AGENTES ETIOLO~ICOS DEL MICETOMA HUMANO 

Y DE OTROS ANIMALES 

Micetoma Actinomicósico: 

Actinomyces israelii 

Nocardia asteroides 

Nocardia brasiliensis 

~ otitidis-cavarum 

Actinomadura ~ 

Actinomadura pelletieri 

Streptomyces somaliensis 

Mice toma Eumicósico: 

Scedosporium ap:l.ospermum 

Madurella grisea 

Madurella mycetomatis 

Leptosphaeria senegaliensis 

Exophiala jeanselmei 

Neotestudina ~ 

Pyrenochaeta romero! 

Curvularia geniculata 

Tomado y modificado de Emmons, Ch. W., !E_!,!, (ll) 



CUADRO 

COLOR DE LOS GRANOS DE LOS DIFERENTES AGENTES ETIOLOGICOS 

DEL MICETOMA, OBSERVADOS EN SECCIONES DE TEJIDO 

De blanco a amarillo: 

Scedosporium apiospcrmum 

Acremonium falciforme 

Acremonium recifei 

Neotestudina rosatii 

Actinomadura madurac 

Nocard:la asteroides 

Nocardin otitidis-cavarum 

Nocardia brasilicnsis 

Actinomvces israelii 

Actinomyces bovis 

De café a negro: 

Madurella mvcetomatis 

Madurella grisea 

Exophinla jeanselmei 

Pyrcnochacta romero! 

Leptosphaeria senegalensis 

Curvularia geniculata 

De rosado a rojo: 

Actinomadura pelletieri 

Tomado y modificado do Rippon, J .w. (40) 



C U A D R. O 

CLl\SIFICACION TAXONOMICA DE .ALGUNOS. AGENTES ETIOLOGICOS 

CAUSANTES. DE MICETOMA 

Supe,r~Reiilo: 

Reino: FurÍgi 

División: ~~mycota 

Subdivisión: Ascomycotina 

Cl35c; Lo-culoascomycetes 

Orden: Pleosporales (Dotheliales) 

Géneros y especies: 

Leptosohaeria sengalensis 

Neotestudina rosatii 

Orden: Sphaerialcs 

Género y especie: 

Pseudallesi::hei"ia boydii 

Subdivisión: Deuteromycotina 

Clase: Hyphomycetes 

Orden: Moniliales 

Familia: MoniliiÍceae 

Géneros y especies:, Madurella spp 

1\cremonium spp 

-Familia: Dematiaceae -

Géneros y especies: Exophiala jeanselmei 

Curvularia geniculata 

Familia: Tuberculariaceae 

GéÍler~ y ·especie: Fusarium spp 

Familia: Sphaeropsidaceac 

Gén_erO y especie: Pyrenochaeta ~ 

Tomado y modificado de Scagel, R.F. ~ _tl (42} 



CUADRO U 

CLASIFICACION TAXONOMICA DE LOS PRINCIPALES GENEROS 

CAUSANTES. DE. ACTINOMICETOMA 

Super-Reino: Procariota 

Reino: Manera 

División: Schizomycophyta 

Clase: Schizomycctes 

Orden: Actinomycetales 

Familla: Actinomycetaceae 

Géneros: Actinomyces spp 

Nocardia spp 

Actinornadura spp 

Familia: Streptomycetaceae 

Género: Streptomyces spp 

Tomado y modificado de Scagel. R .. F., ~ !!. (42) 



Género 

CUADRO 

CARACTERISTICAS GENERALES DE LOS PRINCIPALES GENEROS 

DE ACTINOMICETOS CAUSANTES DE MICETOMA 

DeScripción. 

Gram positivo 
Débil ácido-alcohol-resistente 
Aerobio 
Escaso micelio aéreo 
Filamentos que fragmentan 
Colonias secas 1 lisas o plegadas de 
color blanco-amarillo a anaranjado 

Gram positivo 
No ácido-alcohol-resistente 
Aerobio 

Actinomadura spp 
Micelio ralo ó abundante 
Filamentos largos, ramificados y no 
fragmentados 

Streptomyces spp 

Colonias cerosas, húmedas y brillantes 
de color blanco a rosado 

Gram positivo 
No ácido-alcohol-resistente 
Aerobio 
Micelio aéreo presente 
Filamentos poco ramificados 
microfragmentados 
Colonias rugosas, vellosas ó húmedas 
de color crema oscuro al pardo 

Tomado y modificado de Rippon, J.W. (40) 
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2.0 OBJETIVOS 

- Con_ocer la fr~c_u~nc~a d~ algunas ~spec_ies de Nocardia, _a partir 

de actinomicetos a!Slados de suelos. 
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J.O lllPOTESIS 

_·· .. : _,_·:. :': __ ._ -· '· _. __ 

- De las cepaS aisladas. de __ sut{foS,,, el· &éile-r~. t:-ac.8rdi8 ·Spp', será 

uno de los grupos de: actúiomicetos más· frecuent_es. 

- Si Nocard~ asteroides (Blanchard 1 1895), !!.:_ brasiliensis (Cast! 

llani and Chalmers, 1913) y !i.:. otitidis-cavarum (Snijders, 1924), 

son microorganismos considerados como patógenos para el hombre y 

otros mamíferos, entonces, las cepas aisladas de suelos e inocu­

ladas en altas dosis causarán daño en el ratón. 

- Puesto que !!.:.. asteroides, !!...=.. brasiliensis y ~ otitidis-cavarum 

son algunos de los agentes responsables de actinomicetomas, las 

cepas a probar causarán todas les alteraciones que caracterizan 

a éste síndrome. 

- Las cepas de Nocardia spp aisladas de suelos, mostrarán el mis­

mo daño en el ratón que aquellas aisladas de casos clínicos. 
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4.0 MATERIAL Y KETODO 

4 .1 Aislamiento de las cepas 

4 .1.1 Procedencia 

Se colectaron muestras de suelo_ de 14 poblaciones del estado de -

Morelos, México·, siendO --ésta&: Yautepec, Xochitepec, Chinconcuac, 

Coacalco, Puente de Ixtla, Cuautla, San Isidro, San Miguel Alpuye­

ca, Ahuetzingo, Fierro del Toro, Tres Marías y Coajomulco, dedica­

das todas ellas al cultivo de caña de azúcar principalmente. 

El estudio se realizó tomando en cada población 30 muestras distri 

huidas de la siguiente manera: 5 procedentes de calles, 5 de pa--­

tios de casa, 5 de caminos y 15 de tierras de cultivo, de tal ma­

nera que se colectó un total de 420 muestras. 

Por otra parte, se obtuvieron 9 cepas de Nocardia spp provenientes 

de pacientes con micetoma, facilitadas por el Hospital General de 

México de la Secretaría de Salud. Dichas cepas correspondiertm a -

los testigos positivos. 

4. 1. 2 Colee ta 

Para las muestras tomadas de suelos, en cada caso, primero se pro­

cedió a quitar la basura del sitio de muestreo, se excavó a una -­

profundidad de 5 cm. con una espátula limpia y se depositaron a-­

proximadamente 500 g. de tierra en bolsas de plástico estéril, se 

etiquetaron con el nombre de la población y sitio de colecta y se 

cerraron bien para finalmente ser transportadas al laboratorio. 

4. l. 3 Aislamiento 
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Para el aislamiento de actinomicetales, que es uno de los objeti-­

vos del presente trabajoJ la técnica a s~guir fué la referida f!n -

trabajos anteriores (34 ,39): De cada una de las muestras se tomó -

1 g, de suelo, diluyéndosf! en 10 ml. de agua destilada estériL A 

partir de ••• dilución (l/10), se hicieron tres mas (1/100,1/1,000 

y 1/10,000). 

De" cada dilución se tomó l mi. Y· se Sembró homogéne~mente .sobre -

placas can Sabouraud-a~tibióticos (C;lol::aTI.feni~ol y: ci~lohex:Smida). 
Se. ti:icu?.aron a 28ºC durante 15 d!as, al··-eab'o·'·d·~·.· lo~: cuáles se sep!_ 

raron:_par_a deScontaminarl&s y corroborar su naturaleza. 

De las 420 muestras tomadas de las 14 poblaciones ya mencionadas, 

se obtuvo un totlll de 200 colonias que pQr sus características -ma­

cro.scóp_icas, fueron sospechosas de ser ac:tinomiceta.les. Se resflm-­

braron ~n tubos con Sabouritud simple, intubándose nuevamente dura!! 

te 15 días, después de lo cual se obtuvit?:ron 165 colonias que c.o-­

rrespondieron a actinomic~tos; las 35 restantes se desecharon, ya 

que no mostraron datos de morfología compatible con actinomicet:a-­

les~ 

De las 165 colonias obtenidas, se tomaron 48 _aleatoriamente para -

determinación de género y especie, el resto se guardó Cn la micot~ 

ca para otros fines de investigación. 

4. l. 4 Determinación 

•,,-: .'.', '<"r '•, 
Se realizó en base a--ias c:ai.:i~te,~~~-tic,~s ~..?#~-º- -.Y.;mi~·r_o~C.~picas de 

las colonias, as( como por las caract'errs-~fCtrs!fls1~1§g~~·~-!-~.de ca­

da uno de ~os géneros de importan~ia médica·. 

Las técnicas utilizadas para cada una de ellas fueron (34 ,3~}: 

a) Afinidad tintoreal (tinción de Gram, Zielh-Neelsen ·a King Yaung 
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fucsina).- Se pone de nlanifiesto la fragmentación y esporulación, 

así como la ácido-resistencia del microorganismo. 

b) Pruebas bioquímicas.- Se analiza el metabolismo de cada una de 

las cepas aisladas mediante las siguientes pruebas fisiológicas: 

1) Hidrólisis de la caseína.- Formación de un halo claro 

alrededor de la colonia. 

2) Hidrólisis de la gelatina al 12%.- Licuefacción alre­

dedor de la colonia. 

3) Hidrólisis de la tirosina.- Desaparición, d~ .los cris­

tales de tirosina alrededor ·-de la c010nf8.'•'-

4) Crecimiento en gelatina al 0.4%.~ Desa~ro~lloTde' colo..; 

lonias en el medio de cultivo. ii~ 
.-:--/ .:·:/~::~: ~-;, 

5) Hidrólisis de la xantina.- DeSap8~1éiS~~.d~-. 106 CriSt! -
:· ;~ ·;' 

les alrededor de la colonia. 

6) Inositol.- Cambio de color de amarillo a _:roja· debido 

a la acidez del actinomiceto. 

7) Hanitol.- Cambio de color de amarillo. a rojo por la! 

cidez del actinomiceto, 

Después de conocer por todos los medios antes mencionados (morfol.2_ 

g!a colonial, afinidad tintoreal y pruebas bioqufmicas) el género 

y la especie de los actinomicetales aislados de suelos, sólo 27 -

cepas que fueron determinadas como Nocardia spp se utilizaron para 

la realización del presente estudio. 

Para las cepas procedentes de pacientes, se siguieron los mismos -
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procesós de. identificación. 

4. 2 Pruebas· de patogenicidad 

4. 2. l Preparación del inóculo 

Todas las cepas de ~ (27 de suelos y 9 de .pacie~tes) fueron 

sembrad.ns en Sabouraud-dextrosa-agar 1 inc.ubándolas para su desa-­

rrollo durante 2l d!as a 2SºC. 

A- partir de cada una de las colonias crecidas 1 se prepararon los -

inóculos correspondientes, para lo cual se elaboró una suspensión 

de la colonia (peso húmedo) utilizando como vehículo Cloruro de S,!!. 

dio 0.85%, obteniendo una concentración final del microorganismo -

de 100 mg./ml./cepn. 

Dada la consistencia dura de las colonias, se utilizaron morteros 

estériles para macerar las en el vehículo y 1 de ésta manera obtener 

una suspensión homogénea, colocándose posteriormente en tubos de -

ensaye estériles para su conservación hasta ser utilizadas. 

4. 2. 2 Inoculación experimental 

Con cada una de las 36 cepas se inocularon 4 ratones machos, cepa 

CD-1. de 25 a 30 gr. de peso al inicio del experimento. Dos rato-­

- - ne-s--fueron inoculados por v!a intraperitoneal (O. 5 ml. de inóculo. 

a cada uno) y los otros dos se inocularon en la almohadilla plan-­

tar (0.1 ml. de inóculo a cada uno). 

Para llevar a cabo la inoculación intraperitoneal se utilizó una -

aguja de 22 mm. colocada en una jeringa de 3 ml., la cual se enco!!. 

traba cargada con la suspensión de la cepa en cuestión. 

Para manejar al ratón, se le sostuvo por la cola y al mismo tiempo, 
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e por ·la piel de detrás del cuello con la cabeza inclinada hacia a­

bajo. y_ para el lado contrario del operador. Se limpió la zona a -

inocular utilizando torundas impregnadas con alcohol etílico al 70%. 

La inyección se aplicó en la ingle derecha del animal, entre la -­

piel--~ los músculos abdominales, teniendo cuidado de no lastimar -

las vísceras y entonces, se inoculó 0.5 ml. de la suspensión (ll). 

~ara la inoculación subcutánea en almohadilla plantar, se sostuvo 

al ratón de la misma manera, se limpió la zona de inoculación, só­

lo que en ~ste _caso como su mismo nombre lo indica, se llevó a C!, 

bo en la almohadilla plantar de la extremidad posterior derecha -­

del allimal, inyectándose O .1 ml. del inóculo. 

Como testigos negativos, fueron inoculados 32 ratones de las mis-­

mas caracter!sticas que los anteriores 1 pero sólo con Cloruro de -­

Sodio 0.85%; 16 de ellos por vía intraperitoneal y los otro's.-16··,en 

almohadilla plantar. 

De tal manera, se inoculó un total de 176 ratones, de- los .cuales -

108 fueron inoculados con cepas aisladas de suelos, 36 con 1:;·epa.S -

provenientes de pacientes y 32 con solución salina. 

Una vez realizadas las inoculaciones se marcaron a los animales P!. 

ra su identificación, se separaron en jaulas en grupos de 4 (jaula 

por cepa) anotando la fecha y vía de inoculación así como el núme­

ro de cepa. 

Los ratones se mantuvieron en observación durante 45 días 1 a lo -­

largo de los cuales se les valoró clínicat:1ente y al término fueron 

sacrificados. 

4.2.3 Registro de datos 

Después del sacrificio, a los ratones inoculados por v!a intraper!, 
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toneal, se les practic6 laparotomia exploradora, con el fin de en­

contrar en la revisión macroscópica, algún órgano afectado que pre 

sentara abscesos, aumento de volúmen ó puntos h~morrágicos con se­

creción. 

Para los ratones inoculados en almohadilla plantar, el grado de -

lesión obtenido se expresó de la siguiente forma: (-) sin cambios 

aparentes; (+) para significar lesión localizada, residual o no ev_2 

lutiva; (+t) lesiont!s localizadas pero evolutivas, es decir cuando 

presentaban la tendencia a invadir por extensión a los tejidos co_!! 

tiguos y manifestada por edema, eritema, secreción seropurulenta -

y/o fibrosis; y, (+t+) lesiones tanto localizadas como diseminadas 

a otros tejidos distantes. 

Tanto en el caso de las lesiones en almohadilla plantar, as! como 

de los órganos internos, se extirpó el tejido afectado y se divi-­

dió en dos partes. Una parte se fijó en una solución de farmalina 

al 10% para proceder a los estudios histapatológicos y, la otra -­

parte, se maceró en morteros estériles con Cloruro de Sodio al ---

0.85%, se tomó 0.2 ml. y se sembró en Sabouraud-dextrosa-agar en -

tubo, incubándose a 2BºC durante 21 días para la posible obtención 

de subcultivos. 
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5 .O RESULTADOS 

5. l Aislaniento v Determinación de las cepas 

De las 48 cepas de actinomicetos aislados de suelos 1 bioqu!micame.!!_ 

te 27 (56.25%) correspondieron al género Nocardia y 21 (43.75%) a 

otros géneros del Orden Actinomycetales. De las 27 cepas de Nocar­

dia, 10 correspondieron a la especie asteroides (37 .03%) 1 3 a bra­

siliensis (11.11%), 6 a otitidis-cavarum (22.22%) y, debido a que 

el patrón bioquí.mico no fué el clásico para algunas especies, se 

registraron 8 cepas de llocardia sp (29.62%) (Cuadro D 10), 

De las 9 cepas de Nocardia aisladas de pacientes con micetoma, 6 -

correspondieron a !h brasiliensis (66. 66%), a !:!..!. ocitidis-cavarum 

(22.22%) y 1 a Nocardia sp (11.11%) (Cuadro U 11). 

En el cuadro n 12 se muestra la clave, procedencia y· especie de C!. 

da una de las cepas de Nocardia utilizadas. 

5.2 Pruebas de pntogenicidad 

5. 2 .1 Observación macroscópica de los órganos 

Inoculación intraperitoneal de las cepas aisladas de suelos: 

De los 54 animales inoculados intraperitonealmente con las cepas -

aisladas de suelos, 10 (18.51%) murieron antes de la fecha de tér­

mino del experimento. La exploración macroscópica (necropsia) de -

éstos animales, permitió observar que no existían alteraciones en 

los órganos internos. 

Los 44 animales restantes, mostraron decremento en su actividad P! 

ro sin otros signos patológicos, aparentemente no existieron alte­

raciones de otro tipo; sin embargo, al practicárseles la laparoto-
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mía exploradora, en algunos de ellos se observaron modificaciones 

en los tejidos como las siguientes: nodulaciones blanquecinas, he­

matomas, focos hemorrágicos, necrosis y visceromegalia. Los ór&a~"'.'.' 

nos más afectados fueron: h!gado, bazo e intestino; cerE7h,ro, ?.ºl~­

món, riñón y coraz6n, permanecieron normales. 

En la gráfica # l se encuentra representado el ·uúmi;ro de·.,.in~iL.---· 
duos que mostraron alteraciones en sus órgan~S::!·.;Y;~~:~~~-'.-~~.~~-~~h~b.~~~!-: 
varse,. las cepas aisladas de suelos en·.los · éaSos-· e·n:;:q\1eYpt:ovóC.a.Coii. · 
afección, sólo la produjeron-.en,un. t~pQ ·_d_~~~~rg¿~6: __ f~j~:~d~·:6~;-~8i~' 5 

-- -, -,·.---:: ·- ':_ ---.~~'. 
inte_stino). 

De lo::; 44 animales sobrevivientes, 19 · (35.187.:L' 

ciones macroscópicas en ninguno de sus órganos_ intern~S'._ ti;"órgano 

más afectado fué el hígado, lo cual se pr~~e~-~.~ en)6 ·anima.l~s· :---. 

(29.62%). El segundo órgano blanco fué el bazo; 6 ratones (Ú;Ú%) 
presentaron alteraciones; y, finalmente sólo 3 ratones --(5.55-i)- mo.!!_ 

traron modificaciones en intestino (Gráfica /) 1). 

Las cepas de !!.:._ brasiliensis y !:!.:.. otitidis-cavarum, afectaron en 

proporción igual {33.J3:t) al hígado; en orden dec~ec~~nte . .''fu: !!!_-­

~y~ sp lo afectaron en menor proporción: 30.0X··y -

25.0% respectivamente (Gráfica 11 1). 

El bazo se vió afectado principalmente, por las ct!pas de~~­

dis-cnvarum ( 16. 66i.) y en menor proporción por No.cardia. sp y !!.:,. --

asteroides, 12.5% 10.0% respectivamente·. 

Las alteraciones en intestino, fueron causadas úniCB.menÍ:e" por ;las 

cepas de !!_:. otitidis-cavarum (25.0%) (Gráfica 11 l). 

Inoculación intraperitoneal de las Cepas aisla'd,a~ ci~\~a~_i_~n.~·~a.:· 

Los 18 animales inoculados intraperitoneai~~n~-~ .. ,:~o~---~i~~·;_:~~a~ :pr~-
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venientes de pacientes con micetoma, al igual que con el grupo de 

experimentación anterior, no mostraron ningún síntoma de la infe-­

cción hasta el día del sacrificio. Sólo mostraron disminución de 

su actividad normal e idénticamente al grupo inoculado con cepas -

de suelos, al practicárseles la laparotomía, se observaron lesio-­

nes muy similares (néidulos, hemator.i.as, etc.). A diferencia del gr~ 

po de ratones inoculados con cepas aisladas de suelos 1 todos los .!!. 

nimales inoculados con éstas cepas. resultaron afectados¡ los órg!_ 

nos involucrados fueron: hígado, bazo e intestino (Gráfica {/ 2), -

pero todas las cepas afectaron más de un órgano. 

La combinación de órganos afectados, qui:! registró mayor frecuencia 

fué la de hígado-bazo-intestino (55. 55%); la asociación hígado-ba­

zo, se presentó en segundo lugar (33.33%) y por último, la combin!, 

ción hígado-intestino (11.11%) (Gráfica 11 2). 

Las afecciones en hígado-bazo e hígado-intestino, fueron causadas 

únicamente por cepas de !!:. hrasiliensis, 50.0% y 16.66% respectiv.! 

mente. 

Todas las cepas de !i:_ otitidis-cavarum y ~ sp, causaron af~ 

cciones sólo en la combinación hígado-bazo-intestino (100% en am-­

bos casos) (Gráfica V 2). 

Inoculación en almohadilla plantar de las cepas aisladas de sut!los: 

Por otra parte, de los 54 animales inoculados en almohadilla plan­

tar, con las cepas aisladas de suelos y siguiendo los parámetros -

de valoración clínica: (-), (+), (++), (+++), se registraron los -

datos anotados en el cuadro 11 13. 

Como puede observarse, sólo 8 ratones (14.81%) no mostraron lesio­

nes evidentes; 22 animales (40. 74%) presentaron lesiones localiza­

das; en menor frecuencia, 8 (33.33%) tuvieron lesiones evolutivas 



- 30 -

y, por último, el menor número de los aOimales~· 6':(~-1-.llZ) pr.ese~­
caron lesiones· muy diseminadas (Cu.adro.-·11. ú)'.· 

.·. . ·;·:-;¡ 

La mayor parte de las lesiones' (+{ f~er'on :CB.uá.~das ·poi- 18s cep8s -

de !:_ brasiliensis (83.33%) y·, en':·se~i.l'~di/i~~~~·ridi~ ·par .'1as cepas 

de !!.:_ otitidis-cavarum (50.0%) (Cuadra···n l3f~ 

Lns' lesiones (++)·estuvieron dete~inadas· ¡frinciPá.1n!~-Ót~ ··-por- NOcar­

dia sp (50.0%) y por !!.:_ asteroides (30.0%). 

Las 

!:_ otitidis-cavarum (25.0% y 8.33% respectiva~i:mte) ~--A:->pe"°~-~i-~de--~·~ 
que la mayor parte de !h brasiliensis indujeron· lesio:~e~\: niD&una·· 
progresó hasta la diseminación. 

Durante el período de observación se constat5 q·~e, ·¡~~:~~~á~~~~:.:~d~- -
las lesiones evolucionaron a la enfermedad y·· q-~~-,~~~,·;~t·~~1'::,~~~SÍ~~.:..' 
nes, las lesiones involucionaron e incluso s:~ i·1~S,6-~,h~Si~/i~'·:~~ra 
espontánaa. En el cuadro /1 14, se anotan· las o~~:~~~~¿.ú-~·~-~~\.·~·Ór- ·e~.;..:_ 
pecies hechas a éste respecto. · ;,,,, · ,>:,::.~O';.~. '.°:~;F· 

' .... ~_·;-.:_::_-·,'.;; ;_::\'.~fe_-··,;; :,,..-.. 

Inoculación en almohadilla plantar. con---ce·pas- ·a1si.~cia:~ _,.de Paci"ente"s: 
. . --,~--- __ _,--:~·~r-~'-º_-,··:·,\º:~-:.-_~-~-- ---

La valoración clínica de los 18 anirilales-. ·inocúiB.dOs ·en .alm-ohadilla 

plantar, con las cepas aisladas de pacientes se muestra ·en el cua­

dro O 15. 

Todos los animales resultaron con evidentes lesiones clínicas pos­

teriores a la infección. El máximo porcentaje de infección,_ s~ e!!. 

contró en la valoración cl!nica (+++) en 15 animales :(83.33%), e'­

inclusive en muchos de ellos se presentó la amputación espontánea 

quedando el muñón expuesto (Cuadro fJ 15). 

Dentro de la especie !!.!_ brasiliensis, aparentement.e. háb!~':·cep~s -
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de pato@,enicidad 11 más tenue~',._ ~u~s fué la -única e~pecie en donde -

se presentaron .las les:Í.oOes :-tipo·(+}: (C~adro, ·11_ 15) ~ 

5.2.2 Estudicls hl~~op.atológicos 

' .. :. ':· ···-':' 
Inoculación -i~trap'e~i~One~l: 

a) Cepas ~isl~das -de suelos 

De los ratones inoculados intraperitonealmente con cepas de ~­

fu aisladas de suelos, se mandaron al laboratorio de histología -

los órganos de 25 animales, que mostraron al exámen macroscópico -

alguna alteración. En ningún caso se observó en los cortes histol'ª­

gicos la presencia de granos. Las imágenes celulares observadas -­

consistieron en: granulomas, constituídos del centro hacia afuera, 

por neutrófilos y macrófagos 1 encerrados por un sustrato de fibro­

blastos; pequeños focos de necrosis central y en la periferia t'la-­

crófagos y reacciones in[laraatorias, las cuales variaron desde una 

pequeña reacción hasta densos infiltrados de neutrófilos. 

b) Cepas aisladas de pacientes: 

Oe los 18 ratones inoculados intraperitonealmente con cepas de ~­

cardia aisladas de pacientes, sus órganos se,mandaron a histopato­

logía y se observaron reacciones tisulares muy s-emejantes -a las de 

Nocardia de suelos y, al igual que en ellos, tampoco se observaron 

granos en los tejidos afectados. 

Inoculación en almohadilla plantar: 

Debido a la gran cantidad de cortes histológicos por ejecutar, en 

el caso de los animales inoculados en almohadilla plantar, se en-­

vió a histopatología sólo la pata de un individuo por cepa. El cr,!. 

terio de selección fué el que presentó las lesiones más evidentes. 
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Con ésto .Se ~~~ia~~n ·~.7 )a_~ás .de r.:ltón iO?culados con cepas_ de SU!_ 

los y ,9 patas· de ratóit_Anoculados con .. ·cep~~ ~iBladas de pacientes. 

a) CepaS- aisl~dJis ··de sueloB 

·. - :. . ---·/. ;~·7;'.:i':"~( ··' 
Los r·esultados del grupo de· iñOC~laci~fieS::.,:e·n · 81mohad11ia piantar 

Con Noca~dia de s~eloS,.. se Pre~e~-~~:~ -.'·;~> .. it· g-~if1cr O 3 y Como pue­

de- apreciarse,- -de lc;as 27_ CeP·~~~ ~-~~:N.~é-ardÍa·.·sólo 5 de ellas produj.! 

. ron 'granos (18~51%), i"o_S'-cuai~~~:-fu~.r~n--·;ld·e~tificados mediante his­

topatolog!a ~ 

b) Cepas aisladas de PaCientes 

Los estudios real~zadoS ·en ·=.las patas- de los animales inoculados en 

almohadilla plantar .coz:¡-:cepas· de- Nocardia ·aisladas de pacientes, -

mostraron histológicame"t.1te la presencia de granos en todos los an.!_ 

males (100%) corresp~ndientes a las _cepas inoculadas (Gráfica 11 3). 

5.2.3 Subcultivos. 

Inoc1:1lacÍó~ incrapetitcíneal 

Todos, los súbctiltivos de los órganos afectados por inoculación in­

traperitoneal. tanto de cepas aisladas de suelos así como de las -

cepas; aisladas de pacientes, resultaron negativos. 

Inoculación en almohadilla plantar 

Los resultados de los subcultivos de los animales inoculados en a! 

mohadllln plantar, se encuentran representados en la gráfica 11 4. 

Podemos observar que de las 27 cepas de Nocardia aisladas de sue-­

los, en 12 (44.44%) se obtuvieron los subcultivos. Por otro lado, 

de las 9 cepas aisladas de pacientes, con todas se obtuvo subculti­

vo (100%). 



CUADRO 10 

DETERMINACION DE LÁS CEPAS DE. ACTINOMICETOS 

AISLADAS DE. SUELOS . . 

Nombre del Actinomiceto 

Nocardia asteroides 

Nocardia brasiliensis 3 

Nocardia otitidis-cavarum 

Nocardia sp 8 

Otros Actinomicetos 21 

TOTAL 48 

6;25 

12.50 

16.66 

43. 75 

100 •. 00 



CUADRO 11 

DETE'RMINACION DE LAS CEPAS DE ACTINOMICETOS 

AISLADAS DE PACIENTES 

Nombre del ActinomiCeto 

~ brasiliensis 

Nocardi11 otitidis-cavarum 

Nocardia sp 

TOTAL 

66.66 

- - 22.22 

11.11 



No. de cepa 

01 
02 
03 
04 
05 
06 
07 
08 
09 
10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23 
24 
25 
26 
27 
28 
29 
30 
31 
32 
33 
34 
35 
36 

CUADRO 12 

CLAVE, PROCEDENCIA Y ESPECIE DE LAS CEPAS 

DE ~ UTILIZADAS 

Nombre del Clave de la Procedencia 
microorganismo cepa 

Nocardia asteroides Na 445 Suelo --.. -- " Na 244b " 
Na 342b 

" Na l44a 
Na 346 
Na 144b 
Na 328 
Na 72 
Na l26a 
Na 184b 

Nocardia brasiliensis Nb 133a --,-,--
Nb 42 
Nb 188 
Nb 226-84 Micetoma humano 
Nb 418-83 " 
Nb 359-84 
Nb 387-82 
Nb 524-83 
Nb 53-84 

Nocardia otitidis-cavarum Ne 302 Suelo --.. -- " Ne 187 " -----·u-o 
Ne 327 
Ne 256a 
Ne 290 
Ne 191 
Ne 396-84 Micetoma humano 
Ne 345-84 11 lt 

Noc~rdia ªP. N 123a Suelo 
N 123b " 
N 146a 
N 58 
N 145 
N 142 
N 195 
N 95a 
N 494-84 Micetoma humano 
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CUADRO 14 

CARACTERISTICAS CLINICAS GENERALES DE LOS RATONES INOCULADOS 

EN ALMOHADILLA PLANTAR CON Nocardia spp AISLADAS DE SUELOS 

Nombre del Evolución Evoluc11in Involuc11in Involución 
Ac tinomice to de + a ++ de -1+ a +++ de +t+ a ++ de -1+ a + 

~asteroides SP NP NP NP 

~ brasiliensis NP NP NP SP 

Nocardia otitidis-cavarum SP NP NP NP 

Nocardia sp SP NP NP NP 

SP .. Se presentó 

NP • No se presentó 
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6. O COllEllTARIOS 

Por referencia bibliográfic"á. (15, 17, 18), se ha observado que la -­

producción de micetoma en ratón puede ser inducida por dos v!as: 

1) Con sensibilización a dosis bajas consecutivas 

2) Con un sola inOculación a dosis altas 

En el presente trabajo se eligió la segunda opción, utiliz~ndo una 

dosis de 100 mg/ml. 

Los ratones inoculados por vía intraperitoneal con cepas aisladas 

de suelos, no mostraron anormalidades evidentes. Los hallazgos ma­

croscópicos mostraron de una a tres lesiones en los órganos afect_! 

dos (s~iamente uno) y probablemente, algunas ya se encontraban en 

estado de regresión. Los ratones así inoculados, en general sobre­

vivieron gozando de buena salud. En este grupo de animales la v!sc! 

ra más afectada fué el hígado (Gráfica 1! l). 

Los ratones inoculados intraperitonealmente con cepas aisladas de 

pacientes, tampoco mostraron anormalidades evidentes; sin embargo, 

el número de lesiones que fué de una a cinco en los órganos afect!!_ 

dos (más de uno), fué mayor que lo observado en el grupo inoculado 

con cepas aisladas de suelos (Gráfica 2). 

La inoculación en almohadilla plantar con las cepas de procedencia 

telúrica, produjo micetoma en 5 de las 27 cepas probadas, de acue!. 

do al estudio histopatológico (Gráfica 11 3). Las 5 cepas corres-­

pendieron 2 a !!.:. brasiliensis, 2 a Nocardia sp y l a !!.:. otitidis-­

~· Ninguna cepa de !h asteroides produjo granos ni filamen-­

tos (estreptobacilos) 1 ésto quizá esté relacionado con el hecho de 

considerar ·a !!.:. asteroides como un organismo de tipo oportunista y 

nó como patógeno primario (22,26). 
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La mayor parte de las· cepas telúricas fueron patógenas para el ra­

tón, cuan_do se inocularon en almohadilla plantar, pues de los 54 -

animales1 46 preSentaron lesiones (Cuadro fJ 13) ¡ pero en cuanto a 

virulencia, al parecer no depende tanto de la especie, sino de·1 t.!, 

po de cepa (6,24,45). Además, también fué observado qué el giado ":"' 

de evolución clínica de los animales enfermos (+, ++, -f:+f-) á.o. se -

correlacionó con la presencia y número de granos o la positivida.d -::- . 

del subcultivo. 

Las cepas inoculadas en almohadilla plantar, pero de origen humano, 

mostraron una patogenicidad y virulencia mucho más .alta· que las de 

of.igen telúrico; además de que en los estudios histOpat~Jlógicos, -

todas fueron productoras de granos. 

Una posible explicación de la diferencia en cuanto a patogenicidad 

y/o virulencia mostrada en general por las cepas de uno u otro or! 

gen, podría estar dada por: 

n) La poca capacidad de termotolerancia de las cepas -

aisladas de suelos. Se ha demostrado que las cepas de actinomicet_!. 

les tcrmotolerantes (crecen a una temperatura de 37°C ó mayor) son 

patógenas, a diferencia de las no termotolerantes (6 1 24,45). 

b) La necesidad de un hospedero. Si el microorganismo 

ha pasado previamente por un hospedero mam!fero, es más fácil su -

adaptación cuando se desafía nuevamente ante condiciones similares 

(6,24,25,45). 

Por otro lado, la ausencia de granos en los ratones inoculados por 

vía intraperitoneal, puede deberse a que la v!a de inoculación óp­

tima para la obtención de éstos. sea la subcutánea¡ o bien. que -­

las cepas no están "adaptadasº o no tienen el 11 tropismo" hacia de­

terminadas vísceras y debido a ésto, utilizando ésta v!a 1 el mice­

toma típico no se desarrolla, 
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Los grados de patogenicidad así como de virulencia de las cepas -­

aisladas de suelos, fueron muy variables, por lo que se puede inf!_ 

rir que t!n la historia natural de los micetomas, algunos pacientes 

al inocularse con Nocardia, pueden desarrollar la infección y que 

ésta, involuciona y cura espontáneamente¡ o quizá, hacerse crónica 

de forma muy lenta (13,14,27,35). 

Las observaciones hechas en otros estudios de epidemiología y pat2 

genicidad, permiten pensar que la implantación del agente etiológ! 

co por traumatismo, es la forma de infección; sin embargo, las e.o!! 

die.iones biológicas que propician el desarrollo de los micetomas, 

son mal conocidas. Si suponemos que los agentes del micetoma se e.!!. 

cuentran en el suelo en gran cantidad y que, existen innumerables 

oportunidades de inoculaciones, sobre todo en zonas endémicas de -

clima tropical, es de notar que los micetomas no se observan tan -

frecuentemente. En consecuencia, deberán de existir otros factores 

además de la sensibilización, que desencadenen el desRrrollo de la 

enfermedad. 

Existen autores como Mariat, F. (31), quienes apoyan la existencia 

de cepas de actinomicetos no patógenos que se aislan de suel<0s y -

que comparten características fisiológicas. morfológicas y tinto-­

reales con actinomicetos patógenos. Por eso se recomienda hacer la 

prueba dP. patogenicidad en animales de experimentación para corro­

borar la determinación taxonómica. 

La inoculación experimental no es un elemento para la taxonomía, -

únicamente confirma que las cepas aisladas de suelos, al ser pató­

genas para el ratón y compartir las pruebas fisiológ:,;as que coin­

ciden con Nocardia, corresponden a éste género. 

En las otras cepas que no muestran patogcnicidad, no es posible -­

precisar género y especie, ya que para ésto se requirirá de otras 

pruebas más finas como: estudios bioquímicos completos, pruebas &! 
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néticas, estudios inmunoqu!micos, determinaciónde peso molecular -

de los ácidos nucleicos. 

Por último, la frecuencia de alteraciones tisulares macroscópicas 

tanto en órganos 1.nternos como en almohadilla plantar, comparada -

con la negatividad de granos al estudio histopatológico y subcult! 

va, podría deberse a que el animal en término de 45 días limita la 

infección y elimina al agente etiológico sobre todo cuando se ino­

cula en condiciones naturales. 
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7 .O COllCLUSlONES 

l .. - Como era de esperatse, el génerQ ~fu& uno de los gru- .... 

p1Js de actinoinicetales encontrados i::on mayor frecuencia en las 

cepas aislndas de suelos. 

2.- Ninguna cepa de las estudiadas mostró una alta virulencia como 

para provocar la muerte a los animales. Aparentemente, las --­

muertes suscitadas durante los ptil'!'lel."os 25 dt.as posteriores a 

la inoculación, se debieron a factores. arnbümtales más que por 

el efecto de las cepas inoculadas~ 

3.- La mayor parte de las el:!pai.. .i~ ·Jn.d<:ifi de suelos, fueron patóge .... 

nas pura el ratón, aunque la virulencia mostr-sda fué menor que 

la de las cepas aislada.$ de pacientes. 

4.- Lns pruebas de inoeula.ción en -0.nimales de experimentación, si! 

ven exclusivamente para separar las t:epas patógenas de las no 

patógenas y nó para hacQr d~terminueiones taxonómicas, siendo 

las patógenas las i'irticas consideradas como agentes delmicetoma. 

5.- E:xisten diferencias patogénic:as. no claramente explicables en­

tre las cepas de origen telúrico y las aisladas de casos humn ... 

nos. Las primeras demostraron tener una patogenici.da.d rni.sy va-­

riable y relativamente pobre en tod"s los animales, n1ientt."as, 

que las aisladns de infecci<mes hu1Danas, lograron producir im­

portantes lesiones en los animales 1noctslados int:raperitoneal­

mente y, en almohndilla plantar se demostró gran cantidad de 

granos. 

6.- La mejor prueba par.nsitosc6pica para determinar la pntogenici­

dad a través del hallazgo df?l mt<:roorganismo fué el subcultivo, 

muy por encima de !a hhtopatolo¡¡!a, debido a que la ~antidad 

de tejido utilizado para el proceso del cultivo, ~s mayor en -
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comparación con la cantidad utilizada para la histopatología; 

además, en ésta última, se requiere de un gran número de cor-­

tes para que la demostración de granos no quede al azar. 

7 .- Por lo expuesto en líneas anteriores, el presente trabajo ha -

servido para descartar la hipótesis de que, todos los actino­

micetales aislados de sustratos naturales y clasificados por -

medio de pruebas morfológicas, tintoreales y bioquímicas como 

especies del género Nocardia 1 deban por lo tanto, ser patóge-­

nos para el hombre. 

8.- La inoculación intraperitoneal no fué mejor que la hecha en al 
mohadilla plantar en el propósito de la obtención de granos o 

subcultivos positivos, por lo que se recomienda ésta última -

vía para estandarizar estudios de patología experimental. 

9.- Finalmente, hay que señalar que, es importante continuar inve~ 

tigando la frecuencia de Nocardias patógenas de origen telúri­

co, pero auxiliándose además de los procedimientos seguidos en 

éste estudio, de otras pruebas taxonómicas para conocer con ID!!, 

yor precisión la distribución de éstos agentes en las zonas e!! 

démicas. 
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