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ResumEN

La mucormicosis es una infeccion causada por hongos de la clase
Zygomycetes. Existen varias formas de presentacion clinica, siendo
las mas comunes la rinocerebral y la pulmonar. La mucormicosis
renal aislada es un tipo de mucormicosis muy poco frecuente hasta
el momento; se han reportado 25 casos en la literatura. Se presenta
el caso de una paciente con leucemia aguda que desarroll6 mucor-
micosis renal aislada, y serevisa la literatura.
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Introduccion

L a mucormicosis es una infeccion causada por hongos
de la clase Zygomycetes que comprenden a la orden de
Mucorales y Entomophthorales. Los Entomophthorales pro-
ducen infecciones subcutaneas y mucocutaneas en pacien-
tes inmunocompetentes. A diferencia de éstos, los hongos
del orden de los Mucorales son causantes de mucormicosis,
afectan fundamentalmente a enfermos inmunocomprometi-
dos y se asocian a una elevada mortalidad. Las especies de
la familia de los Mucorales que con mas frecuencia infectan
al ser humano son Rhizopus, Absidia'y Mucor.'*

Laincidencia de mucormicosis es de 1.7 casos por millon
de habitantes. De acuerdo con su presentacion clinica y con
el involucro anatdomico, se divide en 6 categorias clinicas:
rinocerebral, pulmonar, cutanea, gastrointestinal, disemina-
day miscelanea. De éstas la mas frecuente es la rinocerebral
a la que corresponden el 70% de los casos, seguida de la
pulmonar.’#

La mucormicosis renal aislada es un tipo de mucormico-
sis muy poco frecuente, de la cual, hasta el momento, se han
reportado 25 casos en la literatura. Se presenta el caso de
una paciente con leucemia aguda que desarrollé mucormico-
sis renal aislada y se revisa la literatura.>®
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Mucormycosis is an infection caused by a class Zygomycetes fungi.
The rhinocerebral and pulmonary are the most common clinical
presentations. Renal mucormycosisisaveryrareform. To date, only
25 caseshave beenreportedin theliterature. We describe the case of
a patient with leukemia who devel oped isolated renal mucormycosis
and review the literature.
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Caso clinico

Una mujer de 44 afos de edad con diagndstico de leucemia
linfoblastica aguda L3 recibio tratamiento de induccion a la
remision y presento una primera recaida a los 5 meses. Se
sometié a un nuevo esquema de quimioterapia a base de
HIPER C-VAD; desarrollé neutropenia grave (600 leucocitos,
100 neutrdfilos totales) y choque séptico secundario a Neu-
monia por Candida albicans por lo que ingresé a la Unidad de
Terapia Intensiva (UTI). Se manejé con reanimacion tempra-
na dirigida por metas, vasopresores (vasopresina, norepin-
efrina), inotrépicos (levosimendan), proteina C activada re-
combinante, factor estimulante de colonias de granulocitos y
caspofungina a dosis de 100 mg/d por 8 dias, con lo que
presentdé mejoria y fue dada de alta al servicio de Medicina
Interna.

Una semana después de su egreso, presentd cuadro
diarreico grave y distension abdominal que evoluciond rapi-
damente a choque séptico por lo que reingreso a la UTI. Se
inicio protocolo de manejo con base en las recomendaciones
dela Campana para el Incremento de la Sobrevida en Sepsis”
y antibioticoterapia con meropenem, teicoplanina y caspo-
fungina, con lo que se estabiliz. Los resultados de la biome-
tria hematica al reingreso fueron: 930 leucocitos y 200 neu-
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Mucormicosis renal aislada

Figura 1. Tomografia axial computada de abdomen en donde
se observa rifién izquierdo aumentado de tamafio, que no
concentra el medio de contraste y con multiples zonas hipo-
densas.

trofilos. En el examen general de orina resulté con proteinu-
ria, leucocituria, cilindros hialinos y granulosos. No se obser-
varon levaduras ni hifas. Los hemocultivos, mielocultivo,
urocultivo, coprocultivo y cultivo de secrecion bronquial fue-
ron persistentemente negativos. La tomografia axial compu-
tada (TAC) de abdomen mostré aumento en el tamafio del
rindn izquierdo con dimensiones de 18 x9x 7 cm, con pérdida
de larelacién cortico-medulary de la grasa perirrenal asi como
multiples zonas hipodensas (Figura 1) en comparacion con la
TAC de abdomen de su primer internamiento en la UTl en la
cual no se observaron alteraciones a nivel renal (Figura 2).
Con lo anterior se hizo el diagnéstico de absceso renal y
se realiz6 nefrectomia izquierda. El estudio anatomopatolo-
gico reportd: rifién con superficie externa cubierta por tejido
adiposo amarillo, blanquecino, con areas hemorréagicas, vena
renal dilatada y con aumento de su consistencia con luz
ocupada por trombo de material hematico (Figura 3). A nivel

Figura 2. Tomografia axial computada de abdomen en donde
se observan riflones que concentran y eliminan de manera

adecuada el medio de contraste. Relacion cértico-medular

conservada.
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Figura 3. Pieza quirurgica de nefrectomiaizquierda con zonas
abscedadas y necroticas.

histopatolégico, se observo necrosis del parénquima renal
con infiltrado inflamatorio, entre el que se observaron hifas
anchas, no septadas con angulacion de 90° caracteristicas
de mucor (Figuras 4 y 5). El diagndstico fue de pielonefritis
mucormicoética aguda abscedada, trombosis de la vena renal
(trombo séptico con hifas de mucor) y formacion de aneuris-
ma micotico con cambios isquémicos recientes extensos en
parénquima renal. Con el diagndstico de mucormicosis renal
se inicidé busqueda intencionada de mucor a nivel maxilofa-
cial, digestivo, pulmonar, cerebral y cutaneo los cuales fueron
negativos con lo que se llegé al diagndstico final de mucormi-
cosis renal aislada. Se inici6 tratamiento combinado con am-

Figura 4. Tincion de Grocott en donde se observa la presencia
de hifas pleomérficas, anchas, aseptadas, de paredes delga-
das caracteristicas de mucor. (Flecha)
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Figura5. Tincion de PAS en donde se observan hifas pleomor-
ficas, anchas, aseptadas, de paredes delgadas con ramifica-
ciones con angulacion en 90° caracteristicas de mucor. (Fle-
cha)

fotericina B y caspofungina por 12 dias con el cual la enferma
evolucion6 de manera adecuada por lo que fue dada de alta
de la UTI.

Discusion

La mucormicosis es una infeccion micética oportunista que
se presenta en enfermos inmunodeprimidos y, en raras
ocasiones, en sujetos previamente sanos. Los factores de
riesgo para el desarrollo de ésta incluyen diabetes mellitus
(cetoacidosis diabética), leucemia, enfermedades linfoproli-
ferativas, drogadiccion, sindrome de inmunodeficiencia ad-
quirida, insuficiencia hepatica, uso de deferoxamina y corti-
coesteroides, multitransfusion y neutropenia grave. La aso-
ciacion con diabetes incrementa la mortalidad hasta un
61 06'1,2,3,4,9,10,14

La mucormicosis renal aislada, no asociada a la forma
diseminada, es poco frecuente; cuando se presenta en la
forma diseminada se reporta hasta en un 22%. Habitualmen-
te es unilateral y se ha reportado en enfermos que cursan con
inmunodepresion secundaria a leucemias, mieloma multiple,
alcoholismo, quimioterapia, infeccion por virus de inmunode-
ficiencia humana, quemaduras y trasplantes (renal, hepatico
y cardiaco). Se publicaron 3 casos de esta entidad en nifios
previamente sanos sin inmunodepresion asociada. Este fe-
némeno se ha descrito en dos adultos sanos.?517:18

La fisiopatologia de esta infeccion esta relacionada con
disfuncion granulocitica y ruptura de las barreras de defensa.
La diseminacién de las hifas del mucor se lleva a cabo por la
unién de las esporas alas proteinas de la matriz subendotelial
laminina y colagena tipo IV. Las hifas invaden los tejidos
circundantes y presentan tropismo por los vasos sanguineos
causando hemorragia, trombosis e infartos. Las multitransfu-
siones y el uso de la deferoxamina permiten mayor disponi-
bilidad de hierro, el cual actia como sideroforo (donador de
Fe) e incrementa la patogenicidad y el crecimiento del mucor.
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Por otro lado, entidades que cursan con acidosis como la
cetoacidosis diabéticay la sepsis, disminuyen el pH por abajo
del pKa de la transferrina lo que favorece el desacople de los
iones de Fe y permite su mayor disponibilidad al mucor. En los
enfermos inmunodeprimidos, la inhalacién de las esporas o
el empleo de dispositivos contaminados como catéteres
venosos centrales, tubos endotraqueales y abatelenguas
son mecanismos frecuentes de infeccion.!#4

Las manifestaciones clinicas de la mucormicosis renal
aislada son inespecificas tales como fiebre, dolor abdominal
y lumbar y diarrea. En ocasiones durante la exploracién se
detecta masa palpable. Hay dos casos reportados en los
cuales la forma de presentacion fue con insuficiencia renal. La
duracion de los sintomas hasta el diagnostico se ha descrito
de 3 a 30 dias. Hay un caso reportado en el que el enfermo
presentd sintomatologia durante doce meses antes del diag-
nostico. En nuestro caso, la paciente presentoé fiebre, dolor
abdominal y diarrea, pero no se detecté masa palpable a la
exploracion.512

Debera tenerse en mente la posibilidad del diagndstico
clinico de la mucormicosis renal aislada en aquellos pacien-
tes inmunodeprimidos, que cursan con fiebre de origen a
determinar, hematuria y crecimiento renal unilateral. En algu-
nos casos, se puede presentar con insuficiencia renal aguda,
preferentemente eninjerto renal. El aislamiento en cultivo del
mucor se presenta Unicamente en el 25% de los casos. La
reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) puede ser una
modalidad diagnéstica para la deteccion temprana, pero aun
se encuentra en investigacion. El diagndstico definitivo se
realiza mediante identificacion de hifas en el estudio histopa-
tolégico empleando tinciones de hematoxilina-eosina, PAS y
sobre todo metenamina de plata, enlas que se observan hifas
no septadas de longitud entre 10-50 um en forma de costilla
con ramificaciones anguladas de 45° a 90°. Otros hallazgos
incluyeninvasién alas paredes vasculares, trombosis, hemo-
rragia, necrosis tisular y formacion de abscesos.3#¢

La TAC es uno de los estudios fundamentales de diag-
nostico. Hay dos patrones de presentacion. En el primero o
focal, se ven zonas hipodensas referidas como nefrograma
en parches, estos cambios pueden ser similares a los obser-
vados en pacientes con pielonefritis bacteriana. El segundo
o forma difusa es la que presentd la enfermay se caracteriza
por aumento en el tamaho del rifidn con mudltiples areas
hipodensas correspondientes a abscesos e infartos, sin evi-
dencia de excrecion del medio de contraste; este patréon es
semejante al que se presenta en trombosis de la vena renal,
oclusion ureteral completa, glomerulonefritis grave y pielone-
fritis xantogranulomatosa, con lo que debe hacerse diagnés-
tico diferencial 25681013

El tratamiento de la mucormicosis renal aislada se basa
en el control de los factores predisponentes, nefrectomiay el
uso racional de antimicoéticos.5'®

El uso de factor estimulante de granulocitos en forma
temprana en pacientes con neutropenia grave ha mostrado
disminucion de la mortalidad de los enfermos con mucormi-
cosis.'®

Por la trombosis y la necrosis tisular asociadas a la
mucormicosis renal aislada, se modifica de manera significa-
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tiva la biodisponibilidad de los antimicéticos en el tejido
infectado. Por este motivo, la nefrectomia es parte fundamen-
tal del tratamiento y se ha realizado en practicamente todos
los casos publicados; uno de ellos fue bilateral. Como excep-
cioén a esta regla, se reportd un caso en el que se realizé un
tratamiento exclusivamente medicamentoso sin necesidad
de nefrectomia por lo que la decision de nefrectomia debera
tomarse con extrema cautela y con base en el estado clinico
del enfermo.%42!

En cuanto al uso de antimicéticos, el tratamiento de
eleccion es la amfotericina B preferentemente en sus presen-
taciones liposomal o coloidal ya que permiten el manejo de
dosis mas altas con menos efectos colaterales y mayor
penetracion tisular, lo que resulta en mejor sobrevida. El
voriconazol no tiene actividad in vitro contra mucorales. En
estudios in vitro, la caspofungina muestra tener minima acti-
vidad contra el mucor; sin embargo, hay reportes de casos en
los que se utilizd terapia combinada de caspofungina con
amfotericina B con buenos resultados por su efecto sinérgico,
motivo por el cual se decidié este abordaje terapéutico con la
enferma. El nuevo triazol, posaconazol es una opcion en el
tratamiento que ha demostrado actividad in vitro contra espe-
cies de rhizopus, mucory otros zigomicetos. Su efectividad
clinica se ha reportado en casos aislados.'#1516.19-21

Conclusiones

La mucormicosis renal aislada es una enfermedad poco
frecuente, que debe ser sospechada en pacientes con facto-
res de riesgo y en la que un diagnéstico temprano junto a un
abordaje terapéutico multidisciplinario disminuye la elevada
mortalidad asociada a esta entidad.

Referencias

1. Spellberg B, Edwards J, Ibrahim A. Novel perspectives on mucormycosis:
pathophysiology, presentation, and management. Clin Microbiol Rev
2005;18:556-569.

514

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

. Rogenes V, Vick S, Pulitzer D, Teichman J. Isolated Renal Mucormycosis.

Infect Urol 1998;11:78-83.

. Brown J. Zygomycosis: an emerging fungal infection. Am J Health Syst Pharm

2005;62:2593-2596.

. Prabhu RM, Patel R. Mucormycosis and entomophtoramycosis; a review of the

clinical manifestations, diagnosis and treatment. Clin Microbiol Infect
2004;10(Suppl):31-47.

. Gupta KL, Joshi K, Sud K, Kohli HS, Jha K, Radotra BD, et al. Renal

Zygomycosis: an underdiagnosed cause of acute renal failure. Nephrol Dial
Transplant 1999;14:2720-2725.

. Levy E, Bla MJ. Isolated renal mucormycosis: case report and review. J Am

Soc Nephrol 1995;5:2014-2019.

. Dellinger RP, Carlet JM, Masur H, Gerlach H, Calandra T, Cohen J, et al.

Surviving sepsis campaign guidelines for management of severe sepsis and
septic shock. Crit Care Med 2004;32:858-873.

. Keogh CF, Brown J, Phillips P, Cooperberg PL. Renal mucormycosis in an

AIDS patient: imaging features and pathologic correlation. AUR 2003;180:1278-
1280.

. Minz M, Sharma A, Kashyap R, Udgiri N, Heer M, Kumar V, et al. Isolated

renal allograft arterial mucormycosis; an extremely rare complication. Nephrol
Dial Transplant 2003;18:1034-1035.

Carvalhal GF, Machado MG, Pompeo A, Saldanha L, Sabbaga E, Arap S.
Mucormycosis presenting as a renal mass in a patient with the Human
Immunodeficiency Virus. J Urol 1997;158:2230-2231.

Boelaert JR, Locht M, Cutsem JV, Kerrels V, Cantinieaux B, Verdonck A,
et al. Mucormycosis during deferoxamine therapy is a siderophore-mediated
infection. In vitro and in vivo animal studies. J Clin Invest 1993;91:1979-1986.
Navascués RA, Rodriguez C, Vidau P, Herrera J. Mucormicosis renal y
fracaso renal agudo. Nefrologia 1999;19:564-566.

Chug KS, Sakhuja V, Gupta KL. Renal mucormycosis: computerized tomo-
graphicfindings and their diagnostic significance. Am J Kidney Dis 1993;22:393-
397.

Ahmad M. Graft mucormycosis in a renal allograft recipient. J Nephrol 2005;
18:783-786.

Karanth M, Taniere P, Barraclough J, Murria J. A rare presentation of
zygomycosis (mucormycosis) and review of the literature. J Clin Pathol
2005;58:879-881.

Tobén AM, Arango M, Fernandez D, Restrego A. Mucormycosis (Zygomico-
sis) in a transplant recipient: recovery after posaconazole therapy. Clin Infect
Dis 2003;36:1488-1491.

Jianhong L, Xianliang H, Xuewu J. Isolated renal mucormycosis in children.
J Urol 2004;171:387-388.

Verma GR, Lobo DR, Walker R, Bose SM, Gupta KL, et al. Disseminated
mucormycosis in healthy adults. J Postgard Med 1995;41:40-42.

Paydas S, Yavuz S, Disel U, Yildirim M, Besen A, Sahin B, et al. Mucormyco-
sis of the tongue in a patient with Acute Lymphoblastic Leukemia: a possible
relation with use of a tongue depressor. Am J Med 2003;114:618-620.
Serna JH, Wanger A, Dosekun AK. Succesful treatment of mucormycosis
peritonitis with liposomal amphotericin B in a patient on long-term peritoneal
dyalisis. Am J Kidney Dis 2003;42:E13.

Welk B, House AA, Ralph E, Tweedy E, Luke PP. Successful treatment of
primary bilateral renal mucormycosis with bilateral nephrectomy. Urology
2004;64:590.

Gac Méd Méx Vol. 142 No. 6, 2006




