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RESUMEN

En humanos, la infeccién por algas del género Prototheca se
conoce como prototecosis. Clinicamente existen tres presenta-
ciones: cutanea, bursitis del olécranon y diseminada. La especie
mas frecuente es P. wickerhamii, sequida de P, zopfii. La infeccion
cuténea es poco comun, por lo general ocurre por alguna lesién
local. La prototecosis afecta principalmente a individuos inmunosu-
primidos; puede ocurrir a cualquier edad, aunque es mas frecuente
en los ancianos. La forma cuténea es clinica e histolégicamente
similar a las micosis profundas. El diagnéstico depende de la
precision identificacién morfoldgica del etioldégico agente a través
de biopsia, cultivo, pruebas bioquimicas y/o biologia molecular.
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INTRODUCCION

El género Prototheca descrito por Kruger en 1894
representa las algas que carecen de clorofila, son
microorganismos unicelulares no pigmentados.
Incluye seis especies conocidas. Prototheca se
puede encontrar en suelo y agua. El primer caso fue
descrito en 1964 por Davies y colaboradores. Hasta
2012, se notificaron 160 casos en todo el mundo
siendo la presentacién més comun la cutanea.™*
También se han descrito otras especies aln no
definidas taxonédmicamente como P. hydrocarbonea,
P. steuhiska y P. salmonis. También, aunque no
aceptadas en la literatura como especies diferen-
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tes sino como sindénimas de P. zoufii, se pueden
encontrar citas de P. chlorollodes y P. uastoriensis.
Se observa mayor diversidad en el agua de mar,
correspondiendo a P. wickerhamii, P. zoufii y P.
stagnora. En arena humeda se ha identificado P.
wickerhamii y ninguna en arena seca.”

CARACTERISTICAS

El género Prototheca incluye algas unicelulares, aer6-
bicas, aclorofilicas y estan distribuidas en el medio
ambiente. Las algas Prototheca viven predominan-
temente como saprofitas en ambientes acuosos que
contienen material vegetal en descomposicion.
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Actualmente, Prototheca spp. es reconocida
como alga y se le ha asignado en la clase Trebou-
xiophyceae, familia Chlorellaceae. Este género
abarca Auxenochlorella y Helicosporidium. Son
organismos esféricos, cuyo diametro varia de 3 a 30
um de diametro y se reproducen asexualmente por
liberacion de endosporas. Prototheca se compone
de algas incoloras, aclorofilicas, que han perdido
su capacidad fotosintética. ElI género Prototheca
constituye el Unico género reconocido como agente
causal de enfermedades humanas y animales. En la
actualidad, se reconocen siete especies dentro del
género Prototheca: P. wickerhamii, P. zopfii, P. blas-
chkeae, P. cutis, P. ulmea, P. stagnora y P. miyajii.
Ademas, las especies P. wickerhamii y P. zopfii se
han diferenciado en dos genotipos, gen.1y gen.2.

De las siete especies actualmente postuladas,
cinco (P. zopfii, P. wickerhamii, P. blaschkeae, P.
cutis y P. miyajii) se describen como patégenos
oportunistas de humanos y animales. Las especies
de Prototheca se extienden por todo el mundo y
pueden aislarse de diversos reservorios como medio
ambiente, animales y alimentos.*?

De particular interés son las especies Prototheca
zopfii (especificamente el linaje conocido como
genotipo 2, elevado al estado de especie como
Prototheca bovis) y la especie Prototheca wicker-
hamii, que son los principales agentes causales de
las infecciones en el ganado y humanas. P. bovis
y P. wickerhamii también mantienen los mayores
rangos de hospedadores, que incluyen: gatos, perros,
bufalos, caballos (sélo P. bovis) y cabras (sélo P.
wickerhamii). Existen otras algas patégenas, aunque
Prototheca son las mas importantes en términos de
ndmero de infecciones y su predileccion por los seres
humanos y los animales domésticos.®

EPIDEMIOLOGIA

Hasta el momento se han descrito casos humanos
de prototecosis en Africa, Estados Unidos, Sudamé-
rica, Nueva Zelanda, China, Vietnam, Hong Kong,
Iran y Francia. En México se han notificado algunos
casos, los cuales han sido por enfermedad disemi-
nada y coinfeccion con onicomicosis.®

Son pocos los estudios ambientales para Protothe-
ca. P. wickerhamii es la especie mas abundante en
las aguas residuales humanas, especies como P.
zopfii (ya sea P. bovis o Prototheca ciferrii) tienden
a ser mas abundantes en el entorno donde esta
presente el ganado. Las fuentes donde Prototheca se

ha identificado incluyen: flujo de limo de arbol, rios,
estanques, lodo, heces (humanos, bovinos, porcinos,
perros), aguas residuales, alimentos (mantequilla,
piel de papas, frutas y leche de vaca y sus deriva-
dos) y residuos industriales. Se ha encontrado que
Prototheca coloniza animales de forma no patégena
y de manera transitoria.®

Se sospecha que las especies de Prototheca
pueden infectar a los humanos por contacto de la
piel con fuentes potenciales anteriormente descritas.
Los organismos consiguen entrar a través de heridas
abiertas, traumatismos, heridas quirlrgicas incluso a
través de picaduras de insectos. No se transmite de
persona a persona. Los factores de riesgo incluyen:
cirugia, diabetes mellitus, tratamiento con inmuno-
supresores, trasplante renal, infeccion por el virus
de inmunodeficiencia humana (VIH) y quimioterapia
o radioterapia. El periodo de incubacion de la enfer-
medad puede presentarse de semanas a meses.*?

Ademas, cada especie o cepa de Prototheca
tiene una susceptibilidad diferente a los agentes de
cloracién comerciales; debido a ello, la cloracion no
es del todo efectiva en la eliminacion de especies
con potencial patégeno de Prototheca provenientes
de los afluentes de aguas residuales y desechos
domésticos, por lo que las algas sobreviven y regre-
san al medio ambiente.??

PATOLOGIA

Las infecciones prototecales generalmente se desa-
rrollan durante meses, lo que indica la capacidad
de Prototheca para sobrevivir o evadir la inmunidad
del huésped, siendo un componente clave de su
patologia. Prototheca puede sobrevivir a la digestion
de los macrofagos, se considera que puede repli-
carse dentro del fagolisosoma. Se ha demostrado
gue P. bovis destruye las células fagociticas inclu-
so después de la fagocitosis. Las toxinas pueden
ser importantes para la virulencia de P. bovis, una
posibilidad es que en lugar de factores de virulencia
especificos Prototheca puede explotar adaptacio-
nes para la virulencia accidental. La presencia de
especies de algas endosimbiotticas estrechamente
relacionadas puede sugerir una exaptacion.®

Otra caracteristica que predispone a Prototheca a
la patologia es la capacidad de formar biopeliculas,
lo que aumenta la resistencia de especies como P.
zopfii (probablemente P. bovis) contra varios desin-
fectantes, mejorando su transmisién e impidiendo la
eliminacién de las superficies contaminadas.®
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Prototecosis cutanea es una enfermedad que
afecta a la epidermis produciendo una lesion atréfica
con bordes delimitados que se extiende en superfi-
cie, puede ser papilar y ulcerada e invadir dermis,
tejido subcutaneo y nodulos linfaticos regionales.
Histolégicamente suele encontrarse hiperplasia
pseudoepiteliomatosa con hiperqueratosis y granu-
lomatosis cronica persistente con pequefas para-
gueratosis y algunas areas con focos de ulceracion.
La necrosis suele ser evidente en todos los casos
y en la periferia de algunas lesiones hay pequefias
fibrosis. La respuesta celular suele ser minima a base
de linfocitos, histiocitos, neutréfilos y eosindfilos,
encontrandose en la parte profunda de la dermis
células con nuicleos degenerados. Los organismos
en el corte histoldgico tefiidos pueden encontrarse
de forma tanto intracelular como extracelular.

La bursitis oleocraneana, enfermedad crénica de
la bursa, la cual es supurativa y hemorragica, sin
afeccion 6sea con exudado fibrinoso en superficie.
Puede haber afeccion subcutanea, granulomatosas
extensivas y necrosantes.®

LABORATORIO

Se han diagnosticado infecciones por especies de
Prototheca a través de una combinacion de histo-
patologia, morfologia y métodos de cultivo, con
ensayos de asimilacion bioquimica que proporcio-
nan resolucion a nivel de especie. Sin embargo,
las infecciones prototecales se han diagnosticado
erréneamente (por lo general como infecciones por
hongos) o se han perdido (en casos subclinicos)
oscureciendo la verdadera prevalencia y distribucion
de infecciones. Por tal motivo, los diagnésticos que
se han utilizado son: fragmentos de restriccion de
longitud polimérfica (RFLP, por sus siglas en inglés),
PCR y espectrometria de masas (MALDI-ToF, por
sus siglas en inglés).®

CUADRO CLINICO

La prototecosis humana es un padecimiento
cosmopolita, mas frecuente en areas tropicales.
La infeccion por Prototheca puede ocurrir tanto en
pacientes inmunocompetentes como inmunosupri-
midos, las infecciones mas graves y diseminadas
tienden a ocurrir en pacientes inmunocomprome-
tidos. La especie que mas comunmente causa
prototecosis humana es P. wickerhamii, seguida
de P. zopfii.

Clinicamente, la prototecosis puede manifestarse
en tres formas, lesiones cutaneas, bursitis del
olecranon, e infecciones diseminadas o sistémicas.
Los drganos mas comunmente afectados en la forma
sistémica son piel, tejido subcutaneo, intestino, peri-
toneo, sangre y bazo. Ademas, se han documentado
presentaciones poco frecuentes en tracto urinario,
respiratorio, intestinal, colpitis, coroiditis, infecciones
inguinales y meningitis. La piel es el érgano con méas
frecuencia afectado, pueden manifestarse de forma
variada, la mitad de los casos de prototecosis son
infecciones cutaneas simples, ocurren en individuos
sometidos a terapia inmunosupresora. Los signos y
sintomas aparecen gradualmente varias semanas
después del trauma e incluyen induracion leve,
acompafiada de sensibilidad, eritemay produccion de
cantidades variables de liquido sero-sanguinolento.
En la mayoria de los casos descritos de infeccion
diseminada, la especie involucrada fue P. wicker-
hamii.??

Lass-Florl y colaboradores describieron un
espectro de lesiones de tipo eritematoso, verrugoso
y atréfico hipopigmentado, placas papulas, nédulos,
pustulas, vesiculas y Ulceras purulentas y costrosas.’

En el hombre, las localizaciones méas afectadas
son: piernas, pies, frente, mejillas y articulaciones
(codo). También se ha aislado ocasionalmente en
piel, ufias, esputo y heces humanas.>*®

TRATAMIENTO

Por lo general, el tratamiento de la prototecosis
humana implica enfoques médicos y quirdrgicos, el
fracaso del tratamiento no es raro. Las algas del
género Prototheca presentan una alta resistencia a
antibiéticos, antibacterianos y antifingicos.

No hay suficiente evidencia para hacer una reco-
mendacién sobre el régimen de tratamiento estandar,
el cual incluye: anfotericina B intravenosa, itraco-
nazol, fluconazol, caspofungina y voriconazol. Con
base en esto, es razonable utilizar una combinacion
de tratamiento. La anfotericina B parece ser menos
eficaz en inmunodeprimidos que el itraconazol solo.?

Otra razon para elegir itraconazol es su superiori-
dad en eficacia con respecto a otros antifingicos en
el tratamiento de infecciones localizadas.’

En pacientes inmunosuprimidos con enfermedad
cutanea se recomienda comenzar con la combinacién
de itraconazol mas anfotericina B cuando sea posible,
a menos que la toxicidad aparezca en poco tiempo,
la tendencia es tratar por un mes.*
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Los estudios in vitro hasta ahora realizados
revelan una serie de antibioticos que inhiben el
crecimiento de las Prototheca como kanamicina,
estreptomicina, neomicina y gentamicina, pero
generalmente no resultan eficaces frente a todas
las Prototheca. La penicilina, ampicilina, cefalotina,
eritromicina, tetraciclina, minociclina, carbenicilina,
acido nalidixico, colimicina, rifamicina y novobiocina
resultan resistentes. También se han probado otros
farmacos como la emetina, mepacrina, pirimetamina,
metronidazol y acetato de dietilamina que resultaron
ser resistentes a la P. wickerhamii.®

CONCLUSION

Debido a la resistencia de estas algas a la cloracion,
los tratamientos antifingicos y antibacterianos es
importante adoptar medidas de prevencién y control
en los principales lugares de contagio. Los trabajado-
res de arrozales, explotaciones ganaderas, pescado-
res, agricultores, manipuladores de mariscos crudos,
y personal de acuarios estan especialmente en ries-
go de exposicion.?®
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