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Mucor: el ascenso y caida de un antiguo patéogeno
en tiempos de COVID-19

Ana Rios-Lépez*, Gloria M. Gonzéalez*, Orlando Flores-Maldonado*

RESUMEN
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ABSTRACT

Los mucorales son hongos ambientales que estan en
contacto con el ser humano sin causar enfermedades,
mientras que en personas con comorbilidades pue-
den causar una infeccion llamada mucormicosis. En
2021, durante la pandemia, este hongo presentd un
incremento de casos en pacientes hospitalizados por
COVID-19, sin embargo, actualmente las infecciones
han disminuido.

Palabras clave: mucor, mucormicosis, COVID-19, infecciones fin-
gicas emergentes.

Desde los primeros casos de la enfermedad por co-
ronavirus (COVID-19, por sus siglas en inglés) en
diciembre de 2019, el sindrome respiratorio agudo
severo por coronavirus 2 (SARS-CoV-2, por sus si-
glas en inglés) comenz6 a propagarse por el mundo
hasta ser declarado pandemia en marzo de 2020;
ésta causo dafios y desafios en el mundo desde el
comienzo. A mediados de 2021, durante la segunda
ola que azotaba a la India y al resto del mundo,

Mucorales are environmental fungi that are in
contact with humans without causing disease,
while in people with comorbidities it can cause
an infection called mucormycosis. In 2021, during
the COVID-19 pandemic, this fungus presented
an increase in cases in hospitalized patients for
this disease, however, infections have currently
decreased.

Keywords: mucor, mucormycosis, COVID-19, emerging fungal
infections.

los medios de comunicacion internacionales, y los
locales en México, notificaban la aparicion de un
misterioso hongo negro que causaba una infeccion
mortal en pacientes hospitalizados por COVID-19,
generando panico y especulacion en el mundo por
una pandemia dentro de otra. Sin embargo, debe-
mos saber que éste coexiste con los humanos desde
hace miles de afios sin causar un dafio de magnitu-
des globales.
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MUCORALES

Los mucorales son un grupo de hongos microscopi-
cos oportunistas, entre los que destacan los géneros
Rhizopus, Mucor, Lichtheimia 'y Apophysomyces.
Estos son ambientales y viven a nuestro alrededor,
en el suelo, material orgdnico en descomposicidén
(plantas, frutas y pan) e incluso en el aire. Morfolo-
gicamente, en los medios de cultivo adecuados pro-
ducen hifas anchas en forma de filamentos o cintas,
las cuales sostienen una serie de estructuras denomi-
nadas esporangioforo (cuyo apice dilatado es llama-
do columnela, figura 1A-B) y esporangiosporas. La
agrupacion de muchos filamentos se pueden obser-
var a simple vista como un “moho” velloso-algodo-
noso de color blanco (figura 1C). Este lo podemos
encontrar principalmente sobre frutas, pan y suelo.

A)

Esporangioforo

Rizoides —»

Por lo tanto, durante su vida, el ser humano esta en
continuo contacto con ellos a través de la piel, la in-
halacion o la ingestion.

Afortunadamente, estos hongos ambientales son
inofensivos para los individuos sanos inmunocom-
petentes, y dificilmente ocasionaran una enfermedad
infecciosa. Sin embargo, aquellos que presentan un
sistema inmunolédgico debilitado y otros factores de
riesgo, como diabetes mellitus, enfermedades hema-
tologicas, cancer, trasplante de 6rganos, uso de corti-
costeroides, lesiones en la piel e inmunodeficiencias,
se vuelven un blanco ideal para ser receptores de una
enfermedad infecciosa conocida usualmente como
mucormicosis (tabla I).

O]

Figura 1. Morfologia de los mucorales. 4) Representacion de la morfologia, B) imagen microscopica y C) observacion macroscopica
de las caracteristicas de moho-algodonoso blanco en frutas (imagenes tomadas de Steinbrink ez al., 2021; Saito et al., 2016).

MUCORMICOSIS

Se trata de una enfermedad poco comun en el mun-
do, se describio por primera vez a mediados del siglo
XIX. Entre 1847 y 1877 se publicaron los primeros
casos en humanos, los reportes médicos coincidieron
en que la infeccion se asociaba a personas con enfer-
medades “debilitantes” como diabetes, enfermedades
hematoldgicas e inmunosupresion. La frecuencia de
casos en el mundo comprende un rango bajo de 0.5-
1 caso por millén de personas al afio, si bien la cifra
parece ser muy baja, el padecimiento puede ser fatal
en los pacientes aquejados. Los principales sitios ana-
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tomicos del cuerpo mas vulnerables a la infeccion son
el tracto respiratorio (fosas nasales y pulmones), la
piel (particularmente en heridas y quemaduras) y el
cerebro.

Estos hongos exhiben una marcada predileccion
por invadir los vasos sanguineos que irrigan al teji-
do afectado, provocando una lesion (que puede ob-
servarse de color negro, figura 2) y la muerte de éste
(conocida como necrosis), debido a este aspecto son
comunmente llamados “hongos negros”.
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Tabla I. Caracteristicas morfoldgicas de los principales géneros de mucormicosis.

Género

Estructura fangica

Propiedades morfoligicas

Rhizopus N

Mucor

Lichtheimia

Apophysomyces

- - ®
-
@

-Hifas gruesas sin septos

-Abundantes rizoides grandes

-Columnela ovoide

-Esporangio grande (100-200 pm didmetro)

-Hifas gruesas sin septos

-No presenta rizoides

-Columnela ovoide

-Esporangio pequefio (20-80 pm diametro)

-Hifas gruesas sin septos

-Escasos y pequefios rizoides

-Columnela piriforme

-Esporangio pequeiio (10-70 pm diametro)

-Hifas delgadas sin septos

-No presenta rizoides

-Columnela en forma de embudo
-Esporangio pequefio (10-40 pm diametro)

Dependiendo del lugar de la lesion, la afeccion
puede clasificarse en: /) rinocerebral, 2) pulmonar, 3)
cutanea, 4) gastrointestinal y 5) sistémica (la tabla II
desglosa mas informacion sobre éstas). El pronostico

depende del sitio afectado y de las comorbilidades del
paciente, siendo las infecciones sistémica y pulmo-
nar las mas letales, alcanzando un rango de entre 7-8
muertes por cada diez pacientes infectados.

Figura 2. Mucormicosis cutanea con necrosis del tejido, las lesio-
nes suelen ser limitadas y de color negro o pardo (imagen tomada
de Bonifaz et al., 2012).
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Tabla II. Manifestaciones clinicas de la mucormicosis.

Manifestacion . - ; . - Frecuencia
. Sitio anatomico afectado Sintomas y signos clinicos
clinica de casos
Nariz. boca. oios Sinusitis, congestién nasal, fiebre, dolor
Rinocerebral ’ » 0JOS Y de cabeza, necrosis de fosa nasal y  25-40%
cerebro
paladar, abscesos cerebrales.
Pulmonar Pulmén Fleb}'e, tos, neumonia y dificultad para 24-30%
respirar.
Cutinea Hcrlldas y quemaduras Inflamacion del sitio, abscesos y necrosis. 19-25%
en piel
. . . Fiebre, afeccion en cerebro, pulmoén y o
Sistémica Torrente sanguineo piel 15-23%
Gastrointestinal Esofago, estdbmago e Dolor abdominal, nauseas, vomito. 2-11%

intestinos

EL HONGO NEGRO DURANTE LA
PANDEMIA DE COVID-19

En los meses de junio-julio de 2021 los medios de co-
municacion informaban la aparicion del hongo negro
durante la segunda ola de contagios causados por la
variante Delta en la India. Este causaba una infeccion
mortal en los pacientes positivos a SARS-CoV-2 y el
numero de casos reportados fue alarmante, alcanzan-
do aproximadamente 47,000 en sélo tres meses en la
India, lo que generd especulacion y panico en la po-
blacion sobre el inicio de una nueva pandemia. Sin
embargo, el panorama en el resto del mundo era to-
talmente distinto, menos de 1,000 casos en pacientes
COVID-19 fueron reportados durante mas de un afio
a nivel global.

La mucormicosis no es contagiosa y sabemos que
es una infeccidon oportunista que usualmente requie-
re de personas con comorbilidades debilitantes para
desarrollarse. Con la actual pandemia, los casos de
mucormicosis presentaron un marcado incremento,
particularmente en pacientes criticamente enfermos
por COVID-19, evidenciando que este virus favorece
su desarrollo. Pero, ;cual es la relacion entre ambos?
Hoy en dia sabemos que los pacientes que desarro-

CIENCIA UANL / ANO 26, No.119, mayo-junio 2023

llan neumonia grave por SARS-CoV-2 y requieren
ser hospitalizados e incluso sometidos a ventilacion
mecanica, suelen tener varias comorbilidades debili-
tantes como diabetes, obesidad e inmunosupresion.
Ademas, el uso generalizado de farmacos esteroi-
deos como dexametasona y prednisona (que debilitan
al sistema inmunoldgico) como terapia, asi como la
construccion de nuevas zonas hospitalarias provisio-
nales en parques, estacionamientos publicos y luga-
res al aire libre, el uso compartido de humificadores
y mascarillas para la oxigenoterapia entre pacientes
hospitalizados, resultaron en la combinacion ideal de
factores que permitieron al hongo negro establecerse
en el paciente y desarrollar mucormicosis.

A continuacion se propone un posible mecanismo
del establecimiento de mucormicosis en pacientes
con COVID-19. Una persona con comorbilidades que
se expone al virus SARS-CoV-2, después de un par
de dias desarrolla sintomas de COVID-19 que van
empeorando con el paso del tiempo hasta presentar
neumonia grave, lo cual requiere hospitalizacion e in-
tubacién mecanica, ademas, como procedimiento al
cuadro grave de neumonia se le administran esteroi-
deos; tras varios dias hospitalizado, el paciente se ex-
pone a los mucorales que se encuentran en el ambien-
te hospitalario y finalmente desarrolla mucormicosis
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(figura 3). Las manifestaciones clinicas mas observa-
das durante la pandemia fueron la rinocerebral y la
pulmonar en pacientes positivos, la mayoria fallecid
por la infeccion combinada del virus y el hongo.

Actualmente, gracias a los avances en el conoci-
miento del manejo y tratamiento de la COVID-19,
por ejemplo, vigilar los factores predisponentes de
los pacientes y el uso controlado e individualizado
de farmacos esteroideos contribuyd a prevenir los
casos de mucormicosis; ademas, el desarrollo de
vacunas y su aplicacion inmediata de manera glo-
bal en personas altamente vulnerables fue crucial
para reducir el numero de casos graves y el nimero
de pacientes hospitalizados, por lo que se dejaron

de utilizar los hospitales provisionales y se favore-
cid una atencion médica mas especializada.

Por ultimo, el monitoreo ambiental de mucora-
les en hospitales y areas destinadas al manejo de
pacientes para prevenir la infeccion, asi como una
terapia profilactica con antifungicos (medicamen-
tos utilizados para tratar mucormicosis) en pacien-
tes con alto riesgo, y la vigilancia epidemiologica
en el diagnodstico de éstos en pacientes con CO-
VID-19 grave, fueron un papel clave para prevenir
y disminuir el nimero de casos de mucormicosis
en éstos. Hoy en dia los nuevos casos son raros y
esporadicos, mientras que en la India y en el mundo
han disminuido drasticamente.
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-Diabetes
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Figura 3. Posible mecanismo de establecimiento de mucormicosis. Un individuo con comorbilidades se expone al virus SARS-CoV-2,
desarrolla sintomas de COVID-19, que evoluciona a neumonia y necesita ventilacion mecanica; la receta de farmacos esteroideos y la
estancia en el hospital lo predisponen a la exposicion al hongo negro y a desarrollar mucormicosis
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El diagnostico temprano y oportuno de la mu-
cormicosis es crucial para su cura o control. El uso
inmediato de antifungicos (medicamento para las
infecciones causadas por hongos) tiene un impacto
directo en el resultado y el curso de la enfermedad.
La anfotericina B es el farmaco mas activo contra
los mucorales y es considerado de eleccion para el
tratamiento inicial, mientras que el posaconazol e
isavuconazol son otros antifungicos activos y se
emplean como terapia de rescate en pacientes que
no presentan una respuesta favorable a la anfoteri-
cina B.

Adicional a los antifungicos, debe intentarse eli-
minar el factor predisponente de la mucormicosis,
por ejemplo, lograr el control de la glucemia en
pacientes con diabetes ha demostrado ser un com-
ponente importante del régimen, en pacientes con
inmunosupresion debe reducirse este factor en la
medida de lo posible. La terapia antifungica com-
binada suele ser utilizada por muchos médicos en
un intento de maximizar el éxito contra esta devas-
tadora enfermedad, especialmente en pacientes con
inmunosupresion en los que no puede revertirse. La
duracion del procedimiento con antifungicos suele
prolongarse (meses a afios), hasta que se logra la
resolucion clinica, incluso puede ser necesaria te-
rapia de por vida.

CONCLUSION

La mucormicosis es una infecciéon poco comun, que
se limita a un grupo reducido de pacientes y que
dificilmente provocara una enfermedad masiva al-
rededor del mundo. Se presentd un ascenso de esta
enfermedad durante el primer afio de la pandemia
debido al uso desmedido de farmacos esteroideos en
pacientes hospitalizados con neumonia grave. Gra-
cias a las estrategias de vacunacion, tratamiento, ma-
nejo y prevencion en el mundo, se pudo frenar esta
infeccion secundaria en pacientes con COVID-19.
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