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SYSTEMIC OPPORTUNISTIC MYCOSES OF OUR ENVIROMENT

ABSTRACT
We present a compilation of opportunistic systemic mycoses detected at the mycology laboratory
of the Facultad de Ciencias Exactas, Quimicas y Naturales of the Universidad Nacional de Misiones,
Argentina, during the year 2003.
Our laboratory covers patients from the Regional Central Hospital "Dr. Madariaga" and the main
clinical centres of Posadas City, capital of Misiones, Argentina.
Samples were processed according to the classical diagnostic algorithm: direct microscopic
observation of samples, in vitro culturing and taxonomic identification of isolated fungi. In some
cases, serological techniques were used, allowing for fungal antigens or circulating antibodies to be
detected.
Ninety two samples in total were processed, from which 6 Cryptococcus neoformans, 5 Candida
albicans, 1 Candida kruseiy 1 Aspergillus furmigatus were isolated.
We highlight the importance of the isolation and identification of these fungi from human samples,
in particular when clinical signs are not clear.

KEY WORDS: opportunistic systemic mycoses, Cryptococcus neofornmars, candida spp, Aspergiliis
fumigatus.

RESUMEN
Nos proponemos en el presente trabajo realizar una revision de la situacion actual de las micosis
sistémicas oportunistas en el Ultimo ano.
Las muestras se recepcionaron en el laboratorio de micologia de la Facultad de Ciencias Exactas,
Quimicas y Naturales, servicio que presta a pacientes internados y ambulatorios del Hospital Regio-
nal Ramon Madariaga y otros centros asistenciales de la ciudad de Posadas (noreste de la Republica
Argentina).
Las muestras se procesaron de acuerdo al esquema basico de diagndstico clasico: observacion mi-
croscopica directa de la muestra patologica procedente de la lesion, cultivo de la misma para ais-
lamiento final e identificacion de la especie fungica implicada. Se aplicaron, ademas, métodos alter-
nativos al cultivo como técnicas serolégicas que permitieron la deteccion de antigenos fungicos y
anticuerpos circulantes.
Se procesaron 92 muestras de las cuales se aislaron 6 Cryptococcus neoformans, 5 Candida
albicans, 1 Candida krusery 1 Aspergillus fumigatus.
Cabe destacar la importancia del diagnéstico de este tipo de micosis, sobre todo cuando el cuadro
clinico se presenta con caracteristicas semejantes a otras patologias mas frecuentes, algunas veces
tratadas erroneamente por no contar con el diagnostico de laboratorio.

PALABRAS CLAVES: micosis sistémicas oportunistas, Cryptococcus neoformans, candida spp,
Aspergillus fumigatus.
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INTRODUCCION

L as micosis oportunistas han aumentado en los Ulti-
mos afios en forma considerable y estamos asistiendo a
un incremento importante de infecciones sistémicas pro-
ducidas por hongos [1]. Los hongos considerados opor-
tunistas poseen virulenciainherente muy baja, por lo que
las defensas del huésped tienen que estar muy disminui-
das para que se establezca unainfeccion. Entre los agen-
tes etiol 6gicos més frecuentes se encuentran: Aspergi-
Ilus, Candida, Cryptococcus, entre otros.

El establecimiento de las infecciones oportunistas
depende primero de que se haya alterado la resistencia
del huésped, mas que del tamafio del inéculo. No tienen
un érea geogréficarestringida. EI aumento de lafrecuen-
ciade estas infecciones haido en paralelo con el uso de
antibioticos, citostaticos, inmunosupresores, esteroides
y procedimientos invasivos, quemaduras extensas, trau-
matismos, heridas graves, diabetes, transplantes, neutro-
penia severas, disgamma globulinemias, agranulocitosis,
linfomas, SIDA vy otras enfermedades mortales. Lares-
puesta celular usual es necrética supurante que a menu-
do esta pobremente organi zada en una reaccion granulo-
matosa[2].

L as enfermedades ocasionadas por levaduras del gé-
nero Candida afectan piel, mucosas y, en ocasiones, a
los 6rganos internos, pudiendo dar origen amicosis sis-
témicas, sobre todo en pacientesinmunodeprimidos [3].

La criptococosis es unainfeccidn exégena, cosmo-
polita, de evolucion crénica o subaguda, producida por
Cryptococcus neoformans. La criptococosis puede pro-
ducirse en sujetos normales, pero afecta sobre todo a
pacientes inmunodeprimidos o con enfermedades debili-
tantes. Eslamicosis sistémica que con mayor frecuencia
se asocia a SIDA y una de las principales causas de
muerte de estos pacientes [4].

Laaspergilosis puede presentarse de mdltiples for-
mas clinicas, principal mente asociadas al aparato respira-
torioy alapiel, en personas inmunocompetentes (asper-
giloma), atdpica (aspergilosis broncopulmonar alérgica) o
inmunosuprimidas (aspergilosis pulmonar invasora) [5].
El aspergiloma o aspergilosisintracavitaria ha aumenta-
do su frecuencia con laadministracion de tubercul ostéti-
cos cada vez de mayor eficiencia[6].

El objetivo de este trabajo fue presentar |os hallazgos
de hongos oportunistas, aislados en muestras clinicas
de pacientes internados y ambulatorios, con diagnéstico
presuntivo de micosis sistémicas del Hospital Regional
Ramon Madariagay otros centros asistenciales de laciu-
dad de Posadas (Misiones), durante el afio 2002.
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MATERIALES Y METODOS

Muestras clinicas

Las muestras procesadas fueron: esputos seriados,
lavado broncoalveolar (BAL), suero, sangre, liquido cefa-
lorraquideo (LCR), material de biopsia, liquido pleural,
hisopado de fauces, secrecion bronquial, sonday mate-
riafecal.

Examen directo de las muestras

Se realizaron observaciones microscopicas directas
de los materiales en busca de elementos fngicos con:

- KOH en concentraciones del 10 al 40%.

- Tinta china.

- Coloraciones (Giemsa, Gram, Kinyoun).

Cultivo de las muestras clinicas

Seredlizaron cultivos en:

- Agar glucosado Sabouraud (Merck-Merck Quimica
Argentina).

- Agar selectivo para hongos patogenos (Merck-
Merck QuimicaArgentina).

- Agar Infusion cerebro corazon (Merck-Merck Qui-
mica Argentina).

- CHROMagar Candida (CHROMagar Paris, Francia).

- Corn meal agar-tween 80 (Britania. Bs. As. Argenti-
na).

- Agar extracto de semillade girasol.

- Los cultivos seincubaron a28°C y a37°C. Laspla-
cas se observaron diariamente y aquellas en las que no
se detectd desarrollo fungico se descartaron a los 30
dias.

Identificacion de agentes etiologicos aislados

Serealizaron de acuerdo con las caracteristicas cultu-
rales y micromorfol 6gicas de los cultivos desarrollados
en medio agar glucosado Sabouraud, CHROMagar Can-
dida, Corn meal agar-tween 80, agar extracto de semilla
de girasol, agar infusion cerebro corazén. En hongos le-
vaduriformes se recurrio, ademas, atécnicas auxiliares de
identificacion: auxonograma, zimograma, urea de Chris-
tensen. [7, 8,9, 10, 11, 12).

Inmunodiagnéstico

L as técnicas serol 6gicas empl eadas fueron:

- Inmunodifusién doble, con aspergilina (A. fumiga-
tus, A. flavusy A. niger).

- Contrainmunoel ectroforesis, con aspergilina (A. fu-
migatus, A. flavusy A. niger).

- Aglutinacion con particulas de |&tex sensibilizadas
con suero de conejo anti polisacérido capsular de Cryp-
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tococcus neoformans, para determinar presencia de anti-
geno capsular en muestras de LCR, sueroy orina(IMMY
Latex Crypto antigen detection system. EEUU) [13, 14].

Los antigenos de las tres especies de Aspergillus uti-
lizados en las técnicas de precipitacién en medio solido,
fueron proporcionados por € Instituto Nacional de Enfer-
medades Infecciosas Dr. Carlos Malbran.

RESULTADOS Y DISCUSION

Sobre un total de 92 muestras clinicas de pacientes
internados y ambulatorios, con diagndstico presuntivo

de micosis sistémicas, el porcentaje de micosis causadas
por hongos oportunistas fue de un 13%.

Las muestras procesadas, frecuencia de muestras
positivas, agentes etiol 6gicos involucrados y factores
predisponentes se detallan en la (TablaN° 1).

L os porcentgj es de agentes etiol 6gicos identificados
sobre €l total de muestras positivas se detallan en el gr&
ficoN° 1.

Delos seis casos de criptococosis registrados, cinco
fueron de muestras de LCR procedentes de pacientes
con SIDA y una muestra de LCR de una paciente del
sexo femenino con una severainmunodepresién no aso-

Tabla1: Tipoy nimero de productos biologicos procesados, frecuencia de muestras positivas,

agentes etioldgicos involucrados y factores predisponentes asociados.

. Agentes Factores
Muestras Procesadas Positivas etilogicos predisponentes
) SIDA
Esputo 22 2 C. albicans Quimioterapia
Biopsia 1
Hisopado de fauces 2
Lavado broncoalveolar 3 1 C. albicans Leucemia
SIDA
Liquido cefalorraquideo 8 6 C. neoformans Inmunodepresion no
asociada al SIDA
Liquido pleural 3
Sangre para lisis centrifugacion 4
Materia fecal 1 1 C. albicans SIDA
Secrecion bronquial 1
Sonda + hemocultivo 1 1 C. krusel Herido por arma blanca
) Tubercolosis +
Suero 46 1 A. fumigatus tabaquismo
Totales 92 12
% muestras positivas 13 %
8,3% O c. albicans
33,3%
‘ Oc. krusei
O c. neoformans
B A. fumigatus
8,3%
50,0%

GRAFICO 1: Porcentaje de agentes etioldgicos aislados sobre el total de muestras positivas.
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ciadaa SIDA, quefallecio sin que se determinara el ori-
gen de lamisma. En tres de las seis muestras se hizo el
diagndstico de laboratorio por aislamiento del agente
etiologico y en las restantes mediante la deteccién del
antigeno capsular por aglutinacién con particulas de |&
tex. Es un método altamente sensible y especifico que
permite detectar aproximadamente el 99% de las cripto-
cocosis. La criptococosis continda siendo una de las
enfermedades marcadoras més graves de SIDA, y laque
determina mayor tasa de mortalidad dentro de las micosis
asociadasa HIV (14, 15).

Se detectaron en cinco muestras clinicas, levaduras
del género Candida, procedentes de pacientes con fac-
tores predisponentes para el desarrollo de laenfermedad.
Laespecie aislada con mayor frecuenciafue C. albicans,
una aislada de lavado broncoal veolar de un paciente con
leucemia con un recuento de levaduras mayor a 100.000
UFC/ml; otras dos, de muestras de esputo seriado prove-
nientes de un paciente sometido a quimioterapia a causa
de un tumor laringeo y otra de un paciente con SIDA.

UnaC. krusei fue recuperada de una sonda vesical y
hemocultivo de un herido grave por arma blanca.

Por inmunodifusién doble se diagnosticé un caso de
aspergilosis producida por Aspergillus fumigatus, en un
paciente de 47 afios de edad de sexo masculino con ante-
cedentes de tabaquismo y tuberculosis (16, 17, 18, 19).

Laincidenciamundial delas micosis sistémicas pro-
ducidas por hongos oportunistas ha aumentado consi-
derando el mismo un tributo a progreso de la ciencia
médica (20). Ademés, se hace necesarialaidentificacion
del agente etiol6gico hasta género y especie debido ala
frecuente aparicion de especies resistentes alos antifiin-
gicos (21).

Es conveniente que los datos aportados por el labo-
ratorio de Micologia en el caso de micosis oportunistas,
sean sumados a una correlacion clinico-patolégicay de
ser posible a un meticuloso y exhaustivo estudio del
material anatomopatol dgico (22). Esta situacién es un
desafio para nuestro grupo de investigacion, ya que si-
gue siendo una dificultad la obtencion de todos los da-
tos clinicos, no por falta de interés del personal médico
sino por el exceso de tareas, dado el incremento de pa-
cientes en los servicios de salud publica. De mas esta
aclarar que € otro gran inconveniente es el econdmico para
redlizar estudios complementarios y anatomopatol dgicos.

CONCLUSION
Es de destacar que €l hallazgo de un 13% de micosis

sistémicas producidas por agentes oportunistas, repre-
senta un problema para la salud publica del que no se
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poseen datos epidemiol 6gicos. Hay que considerar, que
estas patologias se pueden presentar con caracteristicas
clinicas semejantes a otras mas frecuentes y podrian ser
tratadas errGneamente por no contar con el diagndstico
etiol6gico de laboratorio. Por lo tanto, esimprescindible
una estrecha comunicacion entre el médico y el personal
del laboratorio de micologia paravalorar €l aislamiento
de especies fungicas oportunistas, y asi encaminar un
correcto tratamiento. °
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