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INFORME DE CASO

Fascitis necrosante por Apophysomyces elegans,
moho de la familia mucoraceae,
en paciente inmunocompetente
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Se presenta la historia de un nifio de 7 afos de edad, politraumatizado por accidente
automovilistico, que fallecié a consecuencia de infeccién por Apophysomyces elegans, un
hongo de la familia Mucoracea. La invasion fue progresiva, inicialmente se observé una lesiéon
puntiforme en la region lumbar izquierda que progresé a fascitis necrosante y, posteriormente,
afectd la zona lumbar, los gluteos y el flanco derecho. El tratamiento antimicético resultd
inefectivo y el paciente fallecié 8 semanas después de su accidente. Se presenta, ademas,
una revision de los casos atribuidos a este hongo.

Palabras clave: Mucormicosis (zigomicosis), trauma, fascitis necrosante, Mucoracea,
Apophysomyces elegans.

Necrotizing fasciitis in an immunocompetent patient caused by Apophysomyces elegans

A case study is presented of a 7-year-old boy, seriously injured in a car accident, who developed
a fatal infection due to Aphophysomyces elegans - a mold of the Mucoracea family. Fungal
invasion was initially manifested by a spotted wound in the left lumbar region which developed
into a necrotizing fasciitis. Later this progressed to the right lumbar area, including the gluteus
and the corresponding flank. Antimycotic treatment proved ineffective, and the child died 8
weeks after the accident. Other cases due to this fungus are reviewed.

Key words: Mucormycosis (zygomycosis), trauma, necrotizing fasciitis, Mucoracea,

Apophysomyces elegans.

El término mucormicosis (zigomicosis)
comprende un conjunto de entidades clinicas
causadas por diversos mohos pertenecientes al
orden Mucorales. Estos microorganismos se
caracterizan por poseer hifas anchas,
desprovistas de septos, y por ser de crecimiento
rapido. Se les encuentra ampliamente distribuidos
en suelos, materia organica en descomposicion
y estan presentes en el aire; por consiguiente, es
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facil entrar en contacto con sus esporas (1-4). A
pesar de tan amplia distribucion, la mucormicosis
es relativamente infrecuente y se presenta
especialmente en pacientes inmunosuprimidos
con neutropenia o cancer, en diabéticos y en
desnutridos (1,2). Suele diagnosticarse,
igualmente, en personas inmunocompetentes que
han sufrido traumas (5-10). Las infecciones se
adquieren por aerosol y, también, por ingestion o
inoculacion traumatica (1,2,5-7,10).

Posiblemente, esta entidad es la afeccion micética
mas aguda, progresiva y grave que se conoce (1-
3,11-14). En gran parte, debido a que todos los
agentes etioldgicos exhiben acentuado tropismo
por los vasos sanguineos que les permite alcanzar
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diversos 6rganos para producir, posteriormente,
émbolos y causar necrosis de los tejidos
circundantes (1-3,5,6).

La mucormicosis reviste diferentes formas segun
su localizacién: rinocerebral, pulmonar, cutanea,
gastrointestinal y diseminada; esta ultima puede
comprometer hueso, riidn, corazén, mediastino
y otros sitios del organismo. Mas de la mitad de
los casos corresponde a la forma rinocerebral
(1-4,6,11), mientras que la cutanea representa
apenas una décima parte de ellos (1,2,5,6,8,9,12).
Debe anotarse que el diagnéstico clinico de la
mucormicosis es dificil dado que sus sintomas
son similares a los de otras enfermedades v,
también, porque inicialmente puede parecer
benigno. Por consiguiente, el diagndstico suele ser
tardio por lo que la enfermedad progresa hasta
volverse incontrolable (1,2,13-15). Las series de
casos informados en Estados Unidos sefalan que
la fascitis necrosante se presenta con una
frecuencia de 500 a 1.500 casos por aho y que su
mortalidad global esta cercana al 20% (16).

El tratamiento de la mucormicosis presenta
especiales dificultades no sdlo por su diagnostico
tardio sino también porque sélo se dispone de un
farmaco - no siempre efectivo -, la anfotericina B,
disponible en formulaciones a base de deoxicolato
o liposomales (1,2,14,15,17). Recientemente, un
nuevo triazol, el posaconazol, ha mostrado ser
efectivo con actividad in vitro y, actualmente, en
etapa de ensayo clinico (18,19). En casos
abordables quirdrgicamente, es necesario,
ademas, recurrir al desbridamiento de los tejidos
necroticos (1,2,9,10,12,13).

Se describe a continuacion el caso de un nifo
politraumatizado quien, como consecuencia de un
accidente de transito, desarrollé multiples lesiones
de los tejidos blandos. La inoculacién traumatica
de un hongo de la familia Mucoraceae,
Apophysomyeces elegans, resulté en infeccién
diseminada, progresiva y fatal.

Presentacion del caso

En el hospital de Corozal (Sucre) se atendi6 un
nifio de 7 anos de edad, estudiante, natural y
residente en Medellin, previamente sano, quien
doce horas antes habia sufrido politraumatismo
en accidente de transito. El paciente presentaba
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distensién abdominal, taquicardia, escoriaciones
y heridas en ambas rodillas, antebrazo izquierdo
y cuero cabelludo; ademas, tenia fractura abierta
de tibia izquierda. Se practicd laparotomia
exploratoria, la cual no reveld lesion interna, se
redujo e inmovilizd la fractura, se suturaron todas
las heridas en piel y se aplicé penicilina cristalina.
Por peticion de la familia, se remitié a Medellin.

En urgencias del Hospital Pablo Tobén Uribe,
ingreso un nifo conciente, orientado en los tres
planos y con sobrepeso; con frecuencia cardiaca
de 100 latidos por minuto, frecuencia respiratoria
de 24 por minuto, presion arterial de 129/44 mm
Hg y presion arterial media de 72 mm Hg.
Presentaba cicatriz de laparotomia superior y
multiples heridas superficiales en térax posterior,
miembros superiores e inferiores, escoriaciones
y flictenas en region lumbar izquierda que llegaban
hasta la parte lateral y anterior del hemiabdomen
ipsilateral. Entre los examenes de laboratorio
ordenados se anotaron los siguientes:
hemoglobina, 11,2 mg/dl; hematocrito, 34, y el
citoquimico de orina fue normal. Se inici6
tratamiento con cefalotina, dipirona y liquidos
endovenosos.

Tres dias mas tarde se hallo un paciente algido,
palido pero afebril; con frecuencia cardiaca de 108
latidos por minuto; frecuencia respiratoria de 22
por minuto; presion arterial de 124/81 mm Hg;
creatinina de 0,55 mg/dl; nitrégeno ureico en
sangre de 15. Al ser llevado a cirugia se anotaron
pequefias areas con quemaduras de tercer grado
en gluteo izquierdo y de segundo grado en otras
areas, con flictenas y laceraciéon en ambos
flancos. En el area lumbar izquierda habia una
herida de 4 cm x 0,3 cm, aproximadamente, que
comprometia piel y tejido subcuténeo y otra area
de 0,3 cm x 0,3 cm, aproximadamente, que
mostraba a su alrededor pigmentacién negruzca.
Ademas, existian varias heridas no suturadas en
antebrazo izquierdo, quemadurade 1 cm x 1 cm
en maléolo derecho y varias laceraciones en el
frontal izquierdo, incluso, una herida suturada
frontoparietal de 4 cm. En este momento se realizd
lavado y desbridamiento exhaustivo, escarotomia,
dermabrasion de la cara y afrontamiento de
heridas. Se aplico sulfaplata mas xilocaina al 1%,
sin epinefrina.
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Se practicaron cultivos de las lesiones que,
posteriormente, demostraron Pseudomonas
aeruginosa (mas de 100.000 UFC), Enterococcus
faecalisy Staphylococcus aureus. En consecuencia,
se afiadié gentamicina, 160 mg por dia, intra-
venosos, al esquema antibidtico; posteriormente,
los datos del antibiograma hicieron suspender la
cefalotina y la gentamicina, y se reemplazaron
por ciprofloxacina y ampicilina. Al dia siguiente,
el paciente tenia dolor en gluteo izquierdo,
genitales y presentaba, ademas, hidrocele
postraumatico doloroso. El nifio se encontraba
estable hemodinamicamente.

Una nueva curacion en miembro inferior izquierdo
hecha al séptimo dia de hospitalizacién mostré
una herida limpia en la rodilla. No se hallé deterioro
de otras heridas, como tampoco del estado
general del paciente. Sin embargo y a pesar de la
analgesia, persistia el dolor en el flanco izquierdo.
Tres dias mas tarde, se observa celulitis en flanco
izquierdo, escara café oscura en area glutea y
lumbar, y también se aprecié una solucion de
continuidad en la piel de 1,5 cm, aproximada-
mente, que mostraba leve secrecion purulenta y
fascitis necrosante al ser desbridada. Llamd la
atencion que la grasa estaba condensada, era
claray densa pero en ciertas areas tenia un color
amarillo palido (casi blanco), a diferencia de otras
fascitis donde la necrosis es de caracter purulento
con evidente licuefaccion de la grasa (16,20). Se
realiz6 nuevo desbridamiento, escarotomia y
escarectomia en gluteo. Se tomaron muestras para
cultivo y se aplicé sulfaplata. Al sospechar la
presencia de anaerobios se anadié metronidazol
endovenoso, completando asi una terapia
triconjugada. Se programaron nuevos desbrida-
mientos cada 48 horas, con cultivos cuantitativos
cada vez.

Poco después de la primera semana y media de
la permanencia hospitalaria se detect6 necrosis
grasa, la que ahora comprometia un area de 15
cm x 18 cm en regién lumbary de 12cm x 12 cm
en gluteo izquierdo. El paciente continuaba
normotenso y estable pero taquicardico. Habia
leucocitosis, neutrofilia y trombocitosis. La
eritrosedimentaciéon era de 66 y la proteina C
reactiva de 17,6 mg/dl. La evaluacién del
infectélogo llevd a ajustar el esquema de
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antibidticos, continué con ciprofloxacina y se inicié
ampicilina-sulbactam y gentamicina. El nifio
presentd febricula y los reactantes de fase aguda
iban en aumento.

A las dos semanas, al reducir en forma cerrada la
fractura de tibia y colocar yeso muslopédico, se
aprecio que las heridas de la rodilla izquierda
estaban sanas. En el tronco continuaba la
necrosis fascio-grasa pero sin secrecion purulenta.
A las cuatro semanas, tal necrosis habia afectado
la regién lumbar, el gluteo y el flanco izquierdo
con compromiso del tejido subcutaneo y la fascia,
respetando los musculos (figura 1). En este
momento, el paciente entré en estado critico y
fue llevado a la unidad de cuidados especiales,
donde le suspendieron la ciprofloxacina y la
ampicilina sulbactam, iniciaron imipenen y
continuaron con gentamicina. Para esta fecha, el
paciente presentaba severa hipoproteinemia
(proteinas totales, 4,3 mg/dl), con albumina de1,0
mg/dl, habia leucocitosis (52.100) y plaquetas de
567.000. Los hemocultivos para bacterias y
hongos habian sido negativos.

La celulitis y la necrosis perilesional aumentaron
a la semana siguiente; la lesion alcanzo la lesién
un tamafo de 30 cm x 30 cm, aproximadamente.
La necrosis se extendid a las regiones
paraumbilical y paralumbar y al gluteo izquierdo.
En este momento se aislé Acinetobacter baumani
por lo que se afadi6 clindamicina para el cuadro
de sepsis.

Figura 1. Paciente infectado por A. elegans a las cuatro
semanas del trauma. En el flanco izquierdo se observa
necrosis de piel, tejido subcutaneo y fascia sin compromiso
del musculo.
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Figura 2. Biopsia de tejido necrético: hifas aseptadas compatibles con un moho de la famillia Mucoracea. A. Hematoxilina
eosina, 40X; B. Plata metenamina, 40X.

Al iniciar la cuarta semana postrauma, la fascitis
necrosante ya habia alcanzado la linea media del
abdomen y comprometia el gliteo izquierdo, el
muslo y la espalda. Mientras se realizaba el
desbridamiento se presentd inestabilidad
hemodinamica por lo que se suspendio el
procedimiento, no sin antes tomar biopsia y
muestras para nuevo cultivo. Este ultimo reporto
Staphylococcus epidermidis sensible a
vancomicina. En este momento, la biopsia reporto
la presencia de hifas de un hongo aseptado,
compatible con Mucorales (figura 2) y se inici6
inmediatamente anfotericina B (20 mg por dia),
con reajuste de la dosis (30 mg por dia) 24 horas
mas tarde. Se continué el tratamiento de la
infeccién bacteriana con vancomicina, imipenen
y metronidazol, ademas de albumina.

Al iniciarse la quinta semana postrauma, la
necrosis era casi circunferencial en abdomen,
espalda izquierda, linea vertebral, con exposicién
del conducto deferente y del anillo inguinal (figura
3). Se aument¢ la dosis de anfotericina a 40 mg
por dia, atendiendo a la correccién de la
hiponatremia y la hipopotasemia. El agente causal
se clasific6 como A. elegans, un agente poco
comun, perteneciente a la familia Mucoraceae
(figura 4).

La falta de respuesta a la anfotericina después de
8 dias de tratamiento (dosis acumulada de 210
mg), asi como su toxicidad representada por
escalofrios y fiebre intensa durante la infusion,
llevaron a la suspension de la terapia. Como
tratamiento de misericordia se recurrié al empleo

242

de un nuevo antimicético, el posaconazol, el cual
habia sido empleado con éxito para el tratamiento
de un paciente con mucormicosis gravemente
enfermo (19). Este medicamento se uso a razén
de 200 mg, por via oral, cada 8 horas por un
periodo de 4 dias.

Debido al edema del pie se retird el yeso que cubria
la fractura tibial y se encontrd necrosis grasa en
cara lateral, posterior y medial de la pierna, desde
la region poplitea hasta el area supramaleolar.
Habia necrosis de vena safena a nivel inguinal y
popliteo, asi como necrosis del esfinter externo
por lo que no existia area anatdomica optima para
una colostomia. Se hizo aparente que la mucor-
micosis avanzaba dia a dia y que los cultivos
continuaban positivos, sin que los antimicéticos
lograran controlar su diseminacion.

Cuatro dias después de iniciado el posaconazol,
se reactivo la celulitis en abdomen, muslo y pierna
izquierda. Habia necrosis debajo del musculo
gluteo con posible compromiso del nervio ciatico
y exposicion del contenido del pliegue popliteo.
La falta de respuesta al triazol hizo necesario
retornar a la anfotericina B que se administré a
dosis de 35 mg por dia. Sin embargo, este cambio
tampoco produjo resultados ya que a la sexta
semana, 14 dias después de iniciado el
tratamiento con antimicéticos, se aprecio
crecimiento abundante de un moho blanco sobre
el area de necrosis de la pierna. Habia, ademas,
extenso linfedema en pie izquierdo; ninguno de
los musculos expuestos revelaba la presencia de
tejido de granulacion.
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Figura 3. Quinta semana postrauma, fascitis necrosante
en linea media del abdomen con compromiso del gliteo
izquierdo, el muslo y la espalda. Se observa también edema
testicular.

Figura 4. Apophysomyces elegans, notese la presencia de
apdfisis en forma de embudo o campana. Azul de lactofenol,
60X.

En vista del anterior deterioro del paciente, se
convocd a una reunion del grupo hospitalario
encargado de la toma de decisiones en casos
dificiles, el que incluyd, ademas, otro cirujano
plastico experto en reconstruccién pediatrica.
Luego de un anadlisis cientifico, ético y humano
del proceso de la evolucion de la enfermedad, se
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considerd que a pesar del tratamiento el dafo
tisular era del 50% y que, por tanto, existian
grandes dificultades para la rehabilitacién no sélo
por la extension de la lesion sino también por las
areas funcionales comprometidas. Los padres del
nifo fueron consultados al respecto solicitando
su consentimiento para suspender el tratamiento
en vista del deterioro progresivo de su hijo; ellos
aceptaron esta conducta. Se decidié continuar con
manejo paliativo (lavados de limpieza y analgesia),
procurando el bienestar fisico y mental, tanto para
el nino como para su familia. El paciente fallecié
dos semanas mas tarde, a las ocho semanas de
su accidente.

Discusion

Los Mucorales son mohos ambientales saprofitos
que, bajo ciertas circunstancias, pueden
abandonar tal condicion para causar enfermedad
invasora (1,2,6,14,19), como sucede en pacientes
cuya resistencia esta disminuida, como son
aquéllos con neutropenia, diabetes mellitus,
leucemia y linfoma e, igualmente, en personas
previamente sanas que sufren traumas. La
inoculacién puede hacerse por tres rutas,
respiratoria, gastrointestinal y cutanea; en esta
ultima se incluye la infeccion por trauma, la
aplicacion de vendajes contaminados, la inyeccion
intramuscular y otros procedimientos médicos
(1,2,6,11,14,21,22).

Desde el punto de vista clinico, la mucormicosis
(zigomicosis) es una enfermedad invasora y grave,
sin importar su agente etioldgico ni su forma de
presentacion. La tendencia acentuada de los
mucorales de invadir los vasos sanguineos
explica la rapida diseminacion (2,6,7,14,21,22). La
mucormicosis cutdanea involucra principalmente
epidermis y dermis y desarrolla necrosis
secundaria a la invasién micoética (21,22). Las
lesiones caracteristicas se aprecian clinicamente
6 a 15 dias postrauma. En 1987, Johnson y
colaboradores intentaron clasificar la mucor-
micosis cutanea primaria asi (9): ulceras
superficiales en pacientes con diabetes mellitus;
iatrogenia en paciente inmunocomprometido;
celulitis gangrenosa en pacientes con trauma
(fascitis necrosante); infeccién por adhesivos
elasticos o por contaminacién de quemaduras.
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Estos autores anotaron que la mucormicosis en
personas previamente sanas era mas benigna que
en pacientes inmunosuprimidos; por ello, la
profundidad, la extension de la infeccion y su
avance variaban mucho entre los pacientes
(6,9,10,12).

En general, las formas cutaneas son de dos tipos,
benigna y necrosante. La primera puede ser leve
y se presenta como una vesicula o pustula que
tiende a ulcerarse y que, a veces, forma escara.
Una vez diagnosticada, puede ser controlada con
anfotericina B y desbridamiento conservador. En
ausencia de este tipo de manejo, la micosis se
disemina por via hematica y progresa hasta dar
formas graves. En la segunda forma ocurre
separacion de la fascia, fendmeno que es
patognomoénico de la fascitis necrosante
(17,20,23,24). Esta forma se caracteriza por su
avance rapido, el cual va acompahado de
ulceracion, invasion vascular y trombosis de los
vasos (25,26), como fuera observado en el caso
objeto de este informe. Inicialmente, pudimos
observar una necrosis 'hepatizada’, en la que la
parte mas superficial de la lesion secretaba
material purulento gelatinoso o pastoso de color
blanquecino, como fuera descrito anteriormente
(5,21-24). En el caso de quemaduras, la laceracion
cuyo espesor es solo parcial al inicio, progresa
hasta que toda presenta el mismo aspecto, cuando
en este momento aparece una escara central
oscura, rodeada de un margen violaceo (1,2,6,27),
Este evento fue similar al observado en ciertas
lesiones de nuestro paciente.

Una revision de la literatura sefala 37 informes
sobre mucormicosis (zigomicosis) causada por
A. elegans (cuadro 1) (11,25-50). El informe
actual, el segundo en Latinoamérica, eleva a 38
el numero de pacientes. De ellos, la gran mayoria
(86,5%) fueron hombres con edades variables
entre 6 y 70 afios, sin una distribucién con
diferencias acentuadas por grupo etario; su
distribucion geografica sefalé 17 casos en
Estados Unidos, 12 en India, 4 en Australia, 2 en
Méjico y 1 caso en cada uno de estos paises:
Antillas, Venezuela y Colombia (cuadro 1). En 27
pacientes (71%), la infeccién se atribuyd a trauma,
como el caso que se presenta; la ruta respiratoria
se mencion6 en 2 casos, mientras que en 5 no
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fue definida. A diferencia de otros agentes
etiolégicos, A. elegans se presenta casi siempre
en pacientes inmunocompetentes, ya que 74%
de los pacientes no presenté ninguna enfermedad
de base en el momento del diagnéstico; para el
resto se menciona: diabetes mellitus, alcoholismo
y tratamiento con esteroides en pacientes con
dermatitis crénica y sinusitis cronica. La mitad de
los pacientes presentaba enfermedad diseminada
a mas de un érgano o sitio anatomico y si se
toma como ejemplo el caso que se informa, A.
elegans presenta tendencia importante a la
diseminacion (26,31-33,39,41,43).

A este respecto, se anota invasion rapida y amplia
capacidad para invadir todo tipo de tejido
(11,26,28,31,41,48) y es frecuente el compromiso
renal que se observa en 9 casos. La induracion
del tejido blando ocasionada por el hongo es uno
de los hallazgos clinicos mas constantes; ésta
progresa alrededor de los bordes del sitio afectado,
el cual toma el aspecto de una escara, lo que
resulta en necrosis de tejido subcutaneo y
musculo; ocasionalmente puede notarse
crepitacion (23,31,33,39). Adam observé como el
hongo se extendia por la fascia pero sin entrar al
musculo (22). Vainrub y colaboradores reportaron
cémo el tejido de granulacion aparecia pocas
semanas después, lo que permitia hacer injertos
(10). En nuestro caso nunca existié mionecrosis
pero tampoco se forma tejido de granulacion. En
forma similar a lo descrito en la literatura,
observamos el crecimiento algodonoso del moho
en la herida y en los bordes de la misma, poco
sangrado cuando el tejido era desbridado en cirugia
y apariencia necrotica de los bordes, como se
aprecia en las figuras (23,25,40,46).

En cuanto al agente etioldgico, A. elegans es un
moho perteneciente a la clase de los zigomicetes,
orden Mucorales, familia Mucoraceae y género
Apophysomyces; como tal, presenta hifas anchas
(4-12 micras de diametro), hialinas, ramificadas
en angulo recto, casi siempre aseptadas y de
crecimiento rapido. Por consiguiente, sus colonias
son algodonosas, altas y cubren rapidamente (2-
5 dias) la superficie del medio de cultivo.
Caracteristicamente, presenta apdfisis en forma
de embudo o campana y esporangias piriformes,
si bien la esporulacién tipica no es facil de obtener
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Cuadro 1. Mucormicosis (zigomicosis) por Apophysomyces elegans: resumen de los casos publicados.

Caso Datos demograficos Enfermedad Localizacion Forma Terapia Super Ref.
de base lesion clinica viven-
cia
Edad Sexo Pais Anfo B Cirugia
(anos)
1 49 F EE.UU. DM, Enf. Pierna C X X Si 25
vascular
2 56 M  EE.UU. No RiAdn, vejiga, D X X Si 26
flanco, tibia
3 38 M EE.UU. No Muslo, gluteos C X Si 28
4 45 M  Australia  No Rodilla C X Si 27
5 38 M  EE.UU. No Brazo, pierna C X X No 29
6 59 M EE.UU. No Hombro C X X Si 30
7 27 M India No Pared abdominal, D X X No 31
muslo, testiculo,
pene
8 31 M  EE.UU. No Espalda, aorta, D X No 32

rifidén, pulmon,
intestino grueso
columna, lepto-

meninges
9 29 M  EE.UU. No Rifdn, flancos D X X Si 33
derecho e izquierdo
10 70 M EE.UU. No Piel de térax, C X X Si 34
esternon
11 69 M Aruba No Brazo, hombro, C X X Si 35
humero
12 19 M México No Rino-orbital RO X X Si 11
13 50 M  EE.UU. DM, Antebrazo C X X Si 36
trasplante renal
14 30 F India No Brazo C X Si 37
15 52 M India Mielo- Rino-orbital RO X X No 38
fibrosis,
hiper-
glucemia
16 32 F  India No Pared abdominal, D X X Si 39
peritoneo, térax,
fascitis necrosante
17 34 M  Venezuela No Muslo C X X Si 40
18 6 M EE.UU. No Brazo, flancos, D X X Si 41
rindn, espacio
peritoneal, bazo,
diafragma, colon,
tejido periadrtico.
19 54 M EE.UU. Sinusitis Senos paranasales RO X X X 42
cronica
20 6 M México No Flanco, riidn, D X X No 43
espalda, pancreas,
mesenterio
21 55 M  EE.UU. Alcoho- Rodilla C X X Si 43
lismo
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Caso Datos demograficos Enfermedad Localizacion Forma Terapia Super Ref.
de base lesion clinica viven-
cia
Edad Sexo Pais Anfo B Cirugia
(anos)
22 59 Australia  No Rinoorbitario RO X X Si 44
23 24 EE.UU. No Rinoorbitario RO X X Si 45
24 46 Australia DM Rodilla, espalda, D X X No 46
cresta iliaca
25 22 Australia  No Brazo C X X Si 46
26 65 EE.UU. DM Espalda C X X Si 47
27 68 EE.UU. DM Flanco izquierdo C X X Si 48
Dermatitis
crénica
28 29 EE.UU. No Muslo C X X Si 23
29 65 India No Regién lumbar C X X No 49
30 20 India No Septo nasal RO X X Si 49
y tejido retroorbitario
31 35 India Alcoho- Hidronefrosis bilateral D X X Si 49
lismo y pionefrosis derecha
32 10 India No Pielonefritis y D X X Si 49
abscesos en
ambos rifones
33 45 India No Bazo, colapso y D X X No 49
derrame pleural;
infarto en rindn.
celulitis flanco
izquierdo
34 25 India DM Gluteos C X Si 49
35 28 India No Gluteos C X Si 49
36 70 India No Rifion pelvis; D X No 49
derrame pleural
37 31 No Cabeza,
(emba- brazo C X X No 50
razo)
38 7 Colombia  No Térax, miembros
inferiores, pelvis,
testitulo, pene,
peritoneo, gluteos,
otros D X X X Este
informe

DM: diabetes mellitus

Formas clinicas: C: cutanea; RO: rinocerebral: D: diseminada
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(1,2,51). Crece bajo un amplio rango de
temperaturas (25°C a 55°C); las 6ptimas son las
comprendidas entre 28°C y 30°C (1,2). A. elegans
fue descrito por Misra y colaboradores en 1979
en India (2,14) y aislado por primera vez en
Estados Unidos a partir de lavado bronquial en
1982 (51); los primeros dos casos fueron
informados por Winn y colaboradores en un
congreso y registrados por Lawrence (26). Existen
dos informes mas referidos por Chakrabarti (49)
que no se pudieron revisar e incluir en el cuadro 1
por falta de datos. A. elegans se encuentra
distribuido en el suelo como contaminante
ambiental, especialmente en areas rurales de
regiones tropicales y subtropicales (1,2,6,14).

En el tejido, todos los mucorales presentan el
mismo aspecto, hifas anchas de forma irregular
con ramificaciones en angulo recto. Se colorean
con hematoxilina y eosina, asi como con PAS o
Gomori-Grocott. Generalmente, las hifas se
observan en medio de un infiltrado neutrofilico de
tipo agudo y con frecuencia se las ve invadiendo
los vasos sanguineos de la grasa subcutanea y
de las fibras musculoesqueléticas con oclusion
de los vasos, lo que causa trombosis, infartos,
isquemia, necrosis y hemorragia (1,2,18,25,26,43).
La angio-invasion con trombosis y la necrosis de
coagulacién de los tejidos vecinos son hallazgos
caracteristicos (1,2,18,25-36,43), como se aprecio
en nuestro paciente.

Si bien la observacién de las hifas ya descritas
en especimenes clinicos, tanto en examenes en
fresco como en tejidos, es condicion indispensable
para establecer el diagndstico, sélo el cultivo
permite identificar la especie del hongo
involucrado (1,2,51). Ademas, el cultivo es la Unica
via definitiva para diferenciar entre mucormicosis
y otras micosis como aspergilosis ya que en
tejidos pueden confundirse las hifas si existen
septos en el zigomiceto (1,2,6,14). En forma
similar, los bacilos Gram negativos, especialmente
Pseudomonas, pueden causar lesiones
vasculiticas de piel o visceras que imitan las
lesiones producidas por los Mucorales (5,24,26).

En referencia al tratamiento y a pesar de que la
terapia no esta estandarizada (1,2,6,15,17,19),
todos los textos y articulos ofrecen un concepto
unico de manejo, haciendo énfasis en el
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diagnéstico precoz (1,2,6,14,33,40). La sospecha
clinica acompafiada de la cirugia constituyen la
mejor maniobra diagnédstica (13) y se aconseja
hacer amplios y repetitivos desbridamientos
(8,10,12,17). Gordon y colaboradores consideran
desbridar 2,5 cm mas alla del area clinicamente
comprometida, muchas veces, inicialmente cada
24 horas (7). En nuestro paciente se hallaron
placas con actividad de 2 cm a 3 cm en los
margenes previamente resecados. En fascitis
necrosante, el desbridamiento se considera
adecuado cuando el dedo no diseca, lo cual facilita
la separacion de la grasa subcutanea de la fascia.
El objetivo de la cirugia es la remocion de todo el
tejido desvitalizado (7,12).

La terapia antimicética consiste en anfotericina B
(deoxicolato) o liposomal. La primera se da a dosis
de 1-1,5 mg/kg por dia para cualquier forma de
mucormicosis (2); cuando se estabiliza el proceso,
se disminuye la dosis a 0,8-1 mg/kg por dia, con
aplicacion en dias alternos (1,2,15,17). La forma
liposomal permite usar dosis mayores hasta de
10 mg/kg por dia, con disminucion de los efectos
nefrotdxicos de la medicacion clasica (1,2,15). Sin
embargo, por si misma la droga suele ser
insuficiente para controlar la infeccion por
Mucorales (2,34,44). El empleo de derivados
azodlicos ha sido limitado, especialmente en lo que
a itraconazol y fluconazol se refiere ya que su
efecto benéfico es minimo (15). Sélo
recientemente se ha tenido experiencia favorable
con el nuevo derivado triazdlico, posaconazol, si
bien la experiencia es aun limitada (19). La
literatura menciona también el uso de oxigeno
hiperbarico, que puede ser coadyuvante; no
obstante, no existen datos de medicina basada
en la evidencia sobre su utilidad en mucormicosis
(1,2,12,45).

De los 38 pacientes informados (cuadro 1), todos
menos uno (97,3%) fueron sometidos a
desbridamiento quirdrgico y 32 (84%) fueron
tratados con anfotericina B; los derivados azdlicos
y el oxigeno hiperbarico fueron de uso infrecuente.

Si se logra frenar la invasion por Mucorales, la
cirugia reconstructiva juega un papel y es
inevitable en la mayoria de casos. Requiere
manejo interdisciplinario (2,12). Generalmente, se
emplean injertos de espesor parcial o colgajos
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una vez granulado el lecho cruento (12,16). Se ha
empleado vacuum-assisted clouse (VAC) para
disminuir defectos cutaneos e injertar o hacer
colgajos rotacionales o libres para cubrir hueso,
cartilago, tenddn o estructuras neurovasculares
expuestas. Los procedimientos quirurgicos se
deben practicar rapidamente con el fin de preservar
la funcidn tisular y prevenir posibles problemas
en las heridas (12,16).

La duracion del tratamiento depende de la
respuesta del paciente, de la enfermedad de base
y de la naturaleza y grado de toxicidad de la
anfotericina B (1,2,6,14,15). En la mucormicosis
(zigomicosis) es dificil determinar correctamente
la efectividad de cualquier abordaje terapéutico.
La enfermedad es rara y no permite realizar
estudios comparativos controlados, por lo que
muchos de los casos aparecen en la literatura
solamente si la terapia resultd efectiva (1,2). En
nuestro paciente y ante la sospecha inicial de un
proceso de origen bacteriano, se emplearon
antibiéticos diversos antes del establecimiento del
diagndstico definitivo de mucormicosis. El
hemoleucograma y los altos niveles de los
reactantes de fase aguda demuestran infeccion
pero no revelan una diferencia caracteristica que
permita sospechar infeccion por hongos (1,2).

La extension de las lesiones de nuestro paciente
y su gran trastorno funcional llevaron a la
suspension de toda accion terapéutica, ofreciendo
solo tratamiento paliativo; la muerte se presentd
al término de la octava semana del accidente
traumatico que permitio la inoculacién de A.
elegans. Solo se encontrd un informe en el cual,
a pesar del marcado déficit funcional, se continué
con el tratamiento hasta la muerte del paciente
(41). A pesar de los tratamientos combinados, la
mortalidad ocurre tipicamente como resultado de
extension de la infeccion dentro de regiones
vitales, donde la reseccion completa se hace
imposible aun con dosis altas de anfotericina B
(2). En nuestro caso fue la severidad de la
extension y el compromiso de vida a futuro, los
hechos que imposibilitaron la recuperacion del
paciente.

Es conocido que las infecciones necrosantes no
controladas progresan y llevan al paciente a falla
organica multisistémica y a su muerte. La
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mortalidad global es de 38%, pero depende de la
edad y es tan alta como 67% en pacientes
mayores de 50 afos; influye también el grado de
compromiso del tronco, la presencia de diabetes
mellitus, asi como la demora para establecer el
diagndstico e iniciar el tratamiento (2). Segun
Parfrey, la supervivencia es de 73% (18); segun
Adam es de 67% (22), y para la forma cutanea de
10%. La supervivencia en la serie de 38 pacientes
aqui revisados fue de 71% (cuadro 1); no obstante,
si se considera que la mayoria de los pacientes
son inmunocompetentes, una mortalidad de 29%
es demasiado elevada.

En cuanto al prondstico, la forma cutanea tiene
mayores probabilidades de curacion que otras
formas de mucormicosis (2), pero la morbilidad a
largo plazo aun es considerable. Por otra parte,
no existen factores que permitan predecir el
resultado final del paciente. Existe mucha
variabilidad relacionada con el momento de iniciar
el tratamiento y con la severidad de la infeccion
(2). En mucormicosis primaria asentada en heridas
traumaticas, el resultado depende de la localizacién,
la extension de las lesiones, la rapidez en el
diagndstico y la enfermedad de base (1,2,6, 26,42).

Se asocian con mal pronéstico el compromiso de
cabeza o tronco (1,38,50) a diferencia de las
lesiones en las extremidades, las cuales son de
baja mortalidad individual y pueden resolverse
con la amputacion (1,2,8,27,30,35). Se ha sugerido
que el estrés por trauma o posquirdrgico seria un
factor predisponente a la infeccién ya que al
deteriorarse el paciente, se presenta acidosis,
condicién que favorece la proliferacién de los
mucorales (9,10,22). En 1992, Cocanour y
colaboradores (8) revisaron por un periodo de 9
anos, 14.262 pacientes con trauma (heridas
contaminadas o abiertas) a su ingreso al hospital
y encontraron solamente 11 pacientes con
diagndstico comprobado de mucormicosis, 9 con
trauma contuso y 2 con quemaduras mayores del
50%; 7 habian presentado choque hipovolémico
o0 acidosis en la hospitalizacién. Todos recibieron
antibiotico de amplio espectro antes de desarrollar
la mucormicosis (8).

Existen fallas médico-legales en lo que a
diagnosticos incorrectos o tardios se refiere, los
que son comunes en todos los casos revisados
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en la literatura, incluido el nuestro, lo cual indica
que los médicos normalmente no asocian los
hongos con infecciones necrosantes (1,2,34,35).
Esto permite el avance de la infeccion, la
necesidad de extensos desbridamientos, las
cirugias mutilantes y las dosis altas de anfotericina
B (43). También se falla por esperar el resultado
de los cultivos, olvidando que los examenes
directos pueden proporcionar un diagndstico en
pocas horas y la biopsia en un par de dias.

Una vez controlada la infeccidn en los pacientes
con fascitis necrosante, los colgajos de piel no
se pierden porque el tejido de celulitis se resuelve
rapidamente con tratamiento apropiado, dejando
la piel viable. Si se falla en la reexploracion de la
herida, puede ocurrir el progreso de la infeccion
en tejidos previamente sanos. Esto es
especialmente peligroso en lesiones de tronco en
pacientes que permanecen sépticos clinicamente,
que tienen nutricion enteral y que estan recibiendo
antibioticos de acuerdo con el germen asociado y
su sensibilidad (12,16).

Obviamente, nada es mas importante que tener
en mente la mucormicosis en pacientes en riesgo
para intentar establecer tempranamente el
diagnostico. El trabajo a futuro consiste en tratar
de restaurar e incrementar la resistencia del
hospedero, desarrollar métodos que permitan
evaluar la anormalidad de los mecanismos de
defensa y determinar la actividad de las nuevas
drogas antifungicas.
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