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Resumen

Introduccion: La pandemia por coronavirus-19, es una infeccion viral, que ha ido avanzado para
asociarse con afecciones oportunistas. Dentro de estas destaca la mucormicosis o también
conocida como “enfermedad del hongo negro”, denominada asi debido a la invasién de las
células endoteliales, trombosis y necrosis tisular. Objetivo: Describir los hallazgos relevantes en
relacién con la epidemiologia, diagnostico y tratamiento de la mucormicosis asociada a COVID-
19. Metodologia se basa en la investigacion de tipo secundaria mediante la revisién de literatura
extraida de bases de datos como: PubMed, Medline, LILACS, Cochrane, IBECS, Scopus,
SciELO, sin restriccién de idioma, utilizando palabras claves de los MESH. Discusioén: Los tipos
de mucormicosis mas frecuentes en el contexto de COVID-19 fueron la rino-6rbito-cerebral, y
pulmonar, aunque también existen otros tipos menos habituales como cuténea, gastrointestinal,
renal y diseminada. Conclusion: La asociacion entre el COVID-19 y la mucormicosis, se debe a
la presencia de diversos factores de riesgo como la diabetes mellitus tipo 2 mal controlada e
inmunosupresion, el espectro clinico de estas entidades es inespecifico, lo que dificulta el
diagndstico temprano, ante esto es importante un manejo multimodal que evite el retraso del
inicio de tratamiento antimicotico.

Palabras claves: COVID-19, Mucormicosis, coinfeccién, mucorales, Virus del SARS.

Abstract

Introduction: The coronavirus-19 pandemic is a viral infection, which has been advanced to be
associated with opportunistic conditions. Among these stands out mucormycosis or also known
as "black fungus disease", so named due to the invasion of endothelial cells, thrombosis and
tissue necrosis. Objective: was to describe the relevant findings in relation to the, diagnosis and
treatment of mucormycosis associated with COVID-19. Methodology is based on secondary
research by reviewing literature extracted from databases such as: PubMed, Medline, LILACS,
IBECS, Cochrane, Scopus, SciELO, without language restriction, using MESH keywords.
Discussion: The most common types of mucormycosis in the context of COVID-19 were rhino-
orbit-cerebral, and pulmonary, although there are also other less common types such as
cutaneous, gastrointestinal, renal and disseminated. Conclusion: The association between
COVID-19 and mucormycosis, due to the presence of various risk factors such as poorly
controlled type 2 diabetes mellitus and immunosuppression, the clinical spectrum of these entities
is non-specific, which makes it difficult to diagnose early, given this it is important to multimodal
management that prevents delay the start of antifungal treatment.
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1. Introduccién

La enfermedad por coronavirus 2019
(COVID-19), es una infeccion viral
originada por el SARS-CoV-2,
(sindrome respiratorio agudo severo
coronavirus 2) que continda siendo
una amenaza en el mundo, por
mostrar

nuevas facetas, que

predisponen al desarrollo de
infecciones  fangicas como la
mucormicosis. (Singh et al., 2021)
Este hongo presenta una etiologia
muy diversa, pertenece a la clase
Zygomycetes, especificamente al
orden mucorales. (Chao et al., 2022;

Prakash & Chakrabarti, 2019)

En la época previa a la pandemia de
COVID-19, los casos globales de
mucormicosis variaron de 0,005 a
1,7 por miléon de habitantes,
actualmente las investigaciones
postulan que la prevalencia media
estimada es de 0,2 casos por cada
100.000 personas en el mundo, sin
embargo, estos reportes tienen su
origen en la India, Brasil y E.E.U.U.
(Aranjani et al., 2021; Nagall &
Kikkeri, 2021)

Por otra parte, se destaca que esta
asociacion  fangica tiene una
conducta agresiva, angioinvasiva y

letal. Sus manifestaciones clinicas

dependen de la ubicacion anatémica
donde crece el hongo. Siendo los
dos tipos mas frecuentes los de
localizacion rino-6rbito-cerebral, y

pulmonar. (Ray & Mukherjee, 2021)

Debido a lo ya mencionado para el
diagnostico de esta enfermedad es
crucial la capacidad de sospecha o
diferenciacion clinicamente con otro
tipo de infecciones fungicas o
bacterianas. En la actualidad no se
dispone de una prueba de deteccion
de antigeno, y en este caso la
biopsia de muestras de sitios
afectados es necesaria y en
situaciones de no poder realizarla, se
puede optar por el estudio de esputo
para el examen y el cultivo directo
gue detecte el hongo. (Al-Tawfiq et
al., 2021)

El presente trabajo de revision tiene
el objetivo de describir los hallazgos
relevantes en relacion con la
epidemiologia, diagndstico y
tratamiento de la mucormicosis
asociada a COVID-19. Con la
finalidad de brindar informacion
actualizada para los meédicos vy

personal de salud en general.
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2. Metodologia

La investigacion sera de tipo
secundaria mediante una revision de
literatura se utilizaron métodos de
busqueda para la identificacion de
estudios, tomando informacion de
PubMed, Medline, LILACS, IBECS,
SciELO

utilizando palabras claves como

Cochrane, Scopus,

“Infeccién por coronavirus ", "Virus
del SARS", “Mucorales”, coinfeccion
y  "Mucormicosis". Excluyendo
investigaciones con temas que no
sean especificos o0 que no

proporcionaban datos a nuestra

revision. No se aplicaron
restricciones de idioma.

3. Desarrollo
COVID-19 asociado a

mucormicosis

La pandemia iniciada por el
sindrome respiratorio agudo severo
SARS-CoV-2 se ha descrito como
una infeccion frecuente con multiples
repercusiones en el campo de salud,
con gran impacto en la calidad de
vida de los pacientes afectados,
provocando la saturacion de los
servicios de salud. (Azhar et al.,
2022; Ren et al., 2020)

Taxonomia:
COVID-19

La COVID-19 se caracteriza por ser
originario de los nidovirales, familia
coronaviridae, del género
betacoronavirus, investigadores han
encontrado semejanzas genéticas
gue incluyeron al BatCoV RaTG13,
el cual se encuentra en un tipo de
animal especifico, el murciélago.
Esto ha reforzado la hipétesis
planteada en Wuhan en el afio 2019,
de que su transmisidén se originaba
de animal a persona, estableciendo
la existencia de un reservorio
intermediario, debido al nivel de
similitud con respecto al serotipo ya
mencionado. (Paraskevis et al.,
2020; Sanchez et al., 2021) No
obstante, se han establecido otras
vias indirectas como el contacto con
objetos contaminados y
posiblemente la via fecal-oral.

(Helmy et al., 2020)

Este virus ARN (&cido ribonucleico)
es esférico 0 pleomorfico,
monocatenario positivo, envuelto en
una bicapa lipidica derivada de la
membrana celular del huésped, vy
ademas consta de cuatro proteinas

en forma de punta; llamadas
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“‘espigas”, que se proyectan desde
su superficie, razén por la cual deriva
su nombre al semejar una corona
solar. (Accinelli et al., 2020)

Mucormicosis

Actualmente existen 11 génerosy 27
especies bajo el orden Mucorales, y
con respecto a la mucormicosis,
entre los principales causantes se
incluyen; Rhizopus spp., como el
género mas comun, seguido de
Mucor spp. y Lichtheimia spp., y en
menor proporcién el Rhizomucor
spp., Syncephalastrum spp.,
Cunninghamella spp.,
Apophysomyces spp. (Jeong et al.,
2019)

Una caracteristica del Mucor, es la
produccion de esporangios en
esporangioforos globosos, solitarios
o ramificados. Estas estructuras
poseen una columela, esporas y una
pared delgada que, al madurar se
rompe y deja un collar en la base del
esporangio. Mientras que, el género
Rhizopus, contienen rizoides vy
estolones en su estructura que lo
diferencian del anterior, por ultimo, la
Lichtheimia se caracteriza por la
presencia de apofisis debajo del
esporangio.  (Iglesias-Osores &
Rodriguez-Perla, 2020)

Estos microorganismos fungicos de
forma habitual se encuentran en el
suelo, alimentos en descomposicion,
estiércol y polvo. Por lo tanto, tienen
tres vias de infeccion caracteristica;
através de la inhalacién, mediante la
ingestion y la entrada percutanea.
(Mahalaxmi et al., 2021)

Epidemiologia:

La mucormicosis se encuentra
distribuida a nivel mundial, y se ha
advertido un incremento de los casos
en los ultimos afios. (Mahalaxmi et
al., 2021)

Antes de la pandemia, paises de la
regibn europea como Espafa
presentaban una incidencia de 3,3
por 100.000 ingresos (Ambrosioni et
al., 2010), Suiza 6,3 casos por 100
000 ingresos (Guinea et al., 2017) y
Francia 1,2 casos por millon de
personas (Bitar et al., 2009).
Mientras que, en la India en el afio
2018, la prevalencia estimada
superaba el 80% del promedio
universal es decir 0,14 /1000
personas diabéticas. (Hussain, Riad,
et al., 2021)

Desde el comienzo de la enfermedad
por coronavirus en el afio 2019,

Jeong et al., (2019) establecieron
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una mayor incidencia en Europa
(34%), seguido de Asia (31%), en la
region de América (28%), Africa,
Australia y Nueva Zelanda (3%). En
el mismo afo, Leading International
Fungal Education (Prakash &
Chakrabarti, 2019) estimé que el
98,90% de

correspondian a la India;

reportados

manteniendo asi una marcada
prevalencia sobre los otros paises.
Alcanzando una mortalidad general
del 45%; ademas, un estudio
retrospectivo multicéntrico a
pacientes hospitalizados con COVID
grave estimé una prevalencia del

0,27%. (Patel et al., 2021)

En América Latina, la Organizacién
Panamericana de la Salud (2021)
reportd hasta el 9 de junio del 2021,
16 casos de esta asociacion, entre
edades de 24 a 74 afos,
prevaleciendo el género masculino y

la forma rino-orbital.

Con lo planteado hasta el momento,
se confirma que la mucormicosis ha
estado presente antes de la
COVID-19, en |las

diferentes regiones del mundo

pandemia

principalmente en la India, en
pacientes que presentan factores de

riesgo que debilitan el sistema

inmune. En el escenario actual, el
comportamiento de esta asociacion
ha mostrado un incremento

exponencial.
Factores de Riesgo:

Dentro de los factores de riesgo es

posible reconocer algunos
asociados tanto a la COVID-19 como
a su tratamiento. De manera general,
se identifican:diabetes mellitus tipo 2
mal controlada, (Hussain, Baxi, et al.,
2021) uso

corticoides,

indiscriminado  de

inmunosupresion,
disponibilidad de hierro libre,
(Hassan & Voigt, 2019) cambios
pulmonares; (Mahalaxmi et al.,
2021), desregulacion de enzima
convertidora de angiotensina 2 por
SARS-CoV-2, (Hassan & Voigt,
2019) las estancias hospitalarias
prolongadas y la ventilacion
mecanica, (Mahalaxmi et al., 2021)
insuficiencia renal crénica. (Ifiguez-

Garcia et al., 2016)

Con lo descrito, los autores
consideramos como factor de riesgo
principal a la diabetes tipo 2 no
controlada ya que es un
determinante importante en el brote
actual de mucormicosis en pacientes

con COVID-19, y la asociacion con
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cetoacidosis aumenta la mortalidad
por la inestabilidad clinica del

paciente.
Fisiopatologia:

La principal defensa del huésped
contra la germinacion y diseminacion
de las hifas de Mucorales son las
células inmunitarias innatas, que
consisten en neutroéfilos circulantes,
células mononucleares y
macrofagos. Estos fagocitan las
esporas y las matan, y en caso de
gue algunas de ellas sobrevivan y
germinen, se induce la quimiotaxis
de los neutrofilos, que las eliminan
mediante metabolitos reactivos del
oxigeno, péptidos cationicos,
perforinas y la produccién de
citocinas proinflamatorias, como
TNFa (Factor de Necrosis Tumoral),
INFy (Interferon Gamma) e IL-13
(Interleucina 1 beta), que reclutan y
activan otras células inmunitarias.

(Jeong et al., 2019)

Las plaguetas muestran una
actividad antifungica mayor que la de
los neutréfilos, se unen fuertemente
a las hifas de Mucorales, se activan,
y las dafian de manera prolongada a
través de la secrecion de granulos
con citocinas  proinflamatorias,

antiinflamatorias y quimiocinas con

propiedades  antifUngicas, que
mejora la formaciéon de coéagulos,
suprimiendo el crecimiento y la
diseminacion de las hifas. (Jeong et

al., 2019)

Asi mismo se considera que las
células asesinas naturales tienen un
papel importante en la respuesta
inmune. Debido a que son activadas
por las mismas hifas y estas son
eliminadas principalmente por la
proteina perforina y dependiendo de
la cantidad de biomasa fungica. Por
lo tanto, la actividad de estas es mas
efectiva en la etapa temprana de la
infeccion. (Wei et al., 2022)

El conocimiento sobre la respuesta
adaptativa frente a Mucorales es
escaso, ya se sabe que una mayor
resistencia a la mucormicosis se
asocia a una respuesta temprana
Th-1(linfocitos th-1), mediada por
IFNy (Interferon Gamma), e IL-2
(interleucina 2), mientras que el
control de la infeccion esta mediado
por Th-17 (linfocitos th-17) con una
mayor  produccion  de IL-17
(interleucina th-17) e IL-2
(interleucina 2) por el bazo. (Hassan
& Voigt, 2019)

En cuanto a la COVID-19, las células

T CD4+ y CD8+ son decisivas en la
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fase patoldgica de la infeccion, de
acuerdo con Ray y Mukherjee (2021)
en los casos graves existe una
disminucién en el numero absoluto
de linfocitos y células T. El riesgo de
gue la mucormicosis invasiva se
desarrolle, puede intensificar este
decrecimiento de los linfocitos.

Concluimos entonces que los
pacientes que padecen COVID-19
tienen tanto neutrofilia sumada a
linfocitopenia que utiliza una
proporcion alta de neutrofilos y
linfocitos como indicativo de la
gravedad de la enfermedad,
sugiriendo que la infeccién por el
virus SARS-CoV-2 conduce a un
sistema inmunitario innato
disfuncional predisponente a la

coinfeccién por mucorales.
Clinica:

La mucormicosis se caracteriza por
necrosis de los tejidos del huésped
como resultado de la invasion de la
vasculatura. Su aparicion puede ser
rapida, se ha reportado entre el dia
14 y 18 de la alta médica del cuadro
de COVID-19, por ello la importancia
de orientar a los pacientes sobre
manifestaciones de dolor hinchazon

facial, fiebre, secrecibn nasal,

obstruccion y coloracién pardusca lo
gque debe motivar a la atencion
médica inmediata. (Nayak et al.,
2022)

Dentro de las formas clinicas

tenemos:

Mucormicosis rino-orbital-cerebral:
Es la representacion clinica mas
frecuente, en el contexto de la
COVID-19. (Mahalaxmi et al., 2021)
la infeccion inicia en los senos
paranasales una vez que la hifas
germinan en la region pterigo
palatina,  (principal  reservorio),
posteriormente ocurre la
propagacion vascular y neuronal,
conduciendo a la necrosis del
paladar con presencia de escaras
palatinas y dafio a los cornetes,
erosion del hueso con la
consiguiente diseminacion a las
estructuras orbitarias y
retroorbitarias, pudiendo alcanzar al
cerebro, mientras que el compromiso
de los I6bulos frontales se da través
de los senos etmoidales que en caso
de avanzar al seno cavernoso puede
causar paralisis de los nervios
craneales. Habitualmente el
paciente presenta un cuadro de
sinusitis aguda con fiebre,

congestion nasal, secrecion nasal
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purulenta, dolor de cabeza,
generalmente la clinica progresa
rapidamente en el transcurso de
unos pocos dias hasta semanas.

(Azhar et al., 2022)

Mucormicosis pulmonar: es la
segunda formas mas comun en el
contexto COVID-19 resultando ser
un gran desafio para los
especialistas en el area, debido
principalmente por la competicion de
ambos patdgenos para inducir dafio
pulmonar, segun la region
comprometida se subdivide en
unilateral hasta el 75 % de los casos,
bilateral hasta el 25% y mediastinica
el 3%. (Jeong et al., 2019; Nayak et
al., 2022). ElI cuadro habitual
consiste en fiebre, dolor toracico
pleuritico, hemoptisis, dificultad
para respirar, resultando en hipoxia
que ocurre en casos graves. Al ser
ampliamente destructiva cursa con
una mortalidad alta si no se trata a
tiempo. (Igbal et al., 2017) [como se

cito en (Azhar et al., 2022)]

Mucormicosis gastrointestinal: esta
es excepcional ocurre en el 8 % de
los casos, debido a la desregulacion
inmunologica. Se debe sospechar en
un paciente COVID-19 ante el
desarrollo Ulcera estomacal inusual,

que puede ocurrir por la ingesta de

esporas. Las regiones afectas por
orden de frecuencia son el
estbmago, seguido del colon, por
ultimo, la afectacion del ileon vy
est6fago. Los pacientes presentan
fiebre, nauseas, dolor abdominal y
hematemesis. Dentro de las
complicaciones se encuentran la
perforacion y peritonitis, infartos
intestinales y el shock hemorragico,
mostrando un prondstico

desalentador. (Azhar et al., 2022)

Mucormicosis cutanea: las
manifestaciones dermatolégicas son
secundarias a la inoculacién de las
esporas en la dermis, esta muy
relacionada a traumatismos o0
heridas. La entrada de los hongos en
la dermis puede deberse a lesiones
aparentemente inocuas, como el
sitio de entrada de un catéter
intravenoso, picaduras de arafia y
sitios de inyeccion de insulina. Suele
aparecer como un area unica,
dolorosa e indurada de celulitis que
se convierte en una lesion similar a
la ectima. Los sitios anatémicos de
predisposicion son las extremidades
superiores e inferiores, aunque se
pueden encontrar en  cuero
cabelludo, espalda, glateos, entre
otros. Esta forma se esta volviendo

cada vez mas comun debido al
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creciente nuamero de pacientes
inmunocomprometidos por la terapia
del manejo de COVID-19. (Azhar et
al., 2022)

Mucormicosis renal: es una
presentacion poco frecuente,
aislada; autores consideran que es
parte de la enfermedad diseminada,
y Se presume que ocurre a través de
la siembra del hongo en los rifiones
durante un episodio de fungemia.
Casi todos los pacientes con esta
patologia tienen factores de riesgo
previamente mencionados. Una de
las teorias que se baraja en cuanto a
la presencia de las esporas de mucor
es la via de entrada por medio de
inyecciones  intramusculares e
intravenosas. De forma
caracteristicas suelen presentar
dolor en el flanco y fiebre alta, con un
cuadro que rapidamente progresa a
toxicidad sistémica. (Choudhary et
al., 2021; Jeong et al., 2019; Kurien

et al., 2022)

La mucormicosis diseminada: es
rara, involucra dos o mas sitios no
contiguos con aislamiento de hongos
mucorales, tienen una etiologia
Unica, debido a la alteracion en las
vias de sefalizacion del huésped, los

hongos pueden infectar a las

personas en un estado altamente
inflamatorio y ocurre con mayor
frecuencia en pacientes gravemente
iInmunocomprometidos,  pacientes
guemados, neutropenicos,
neoplasias maligna, trasplantados y
personas que  han recibido
deferoxamina. La clinica es
inespecifica y de forma general se
diagnostica en la autopsia. (Azhar et
al., 2022; Jeong et al., 2019; Sen et

al., 2021)

Segun Hussain et al. (2021) los
sintomas mas comunes observados
en pacientes con murcomicosis
asociada a COVID-19 son el dolor
facial, ptosis, proptosis, agudeza

visual y pérdida de vision.
Diagnostico:

Los requisitos importantes para el
diagndstico de la mucormicosis, se
fundamentan en un alto indice de
sospecha, dado por presencia de
factores de riesgo y las
manifestaciones clinicas presentes

en el paciente. (Skiada et al., 2018)

Las estrategias para el diagnostico
confirmativo se centran en tomas de
muestras para histopatologia,
microbiologia, estudios moleculares

y de imagen. La Biopsia con el
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estudio histopatolégico son los
examenes mas  especifico vy
sensibles para la deteccion de la
enfermedad. Como elemento
caracteristico se identifican a la hifas
sin tabiques de pared gruesa y
ancha (Skiada et al., 2018). Siendo
la necrosis tisular el elemento
distintivo que caracteriza a esta

afeccion.

En la actualidad, las técnicas de
amplificacion mediante Reaccion en
Cadena de la Polimerasa (Guinea et
al.) en tiempo real, constituyen
elementos claves en el diagndstico,
ya que las concentraciones de &acido
nucleico en sangre de pacientes con
la enfermedad son cien veces
superiores a las encontradas en
otros casos de micosis. (Martin-
GoOmez & Salavert-Lleti, 2021)

La resonancia magnética con
contraste (RMC) es la modalidad de
imagen de eleccion (Al-Tawfig et al.).
Permite delimitar principalmente la
afectacién de tejidos blandos y es
mejor que una tomografia
computarizada (TC), especialmente
en el contexto de afectacion orbitaria
y cerebral donde se visualiza el
“signo del cornete negro” el cual
representa uno de los primeros

hallazgos que se aprecia en la

resonancia magnética, y se puede
detectar en las etapas tempranas.
(Sen et al.,, 2021) La tomografia
computarizada con contraste (TCC)
es relativamente més rapida y es un
indicador para el diagnostico de la
mucormicosis  pulmonar  donde
encontramos el “signo de halo
invertido”, que se considera un
hallazgo habitual en las infecciones

por moho, sin guedarse atras la

radiografia ~ donde encontramos:
derrame pleural, adenopatias
hiliares, nodulos  multilobulares

pulmonares, cavitacion, opacidad en
vidrio deslustrado bilateral, con
ausencia o no de consolidacion a
mas de quistes pulmonares, vy
neumotérax. En cuanto a la
mucormicosis renal el hallazgo
tomogréafico que prevalece es la
presencia de areas irregulares o
difusas del rifibn de localizacion
unilateral y bilateral, compromiso
intestinal, mesentérico, vasos
biliares con trombosis e infarto del
parénquima renal. (Sen et al., 2021;

Skiada et al., 2018)

La endoscopia nasal diagnéstica
permite  una rapida inspeccion
mediante la toma de muestras de la
cavidad nasal. Es una herramienta

simple, de cabecera, pero poderosa,
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para diagnosticar casos
sospechosos en etapas tempranas,
antes de que los signos clinicos y
radiolégicos sean evidentes, donde
se aprecia compromiso aislado del
cornete medio izquierdo,
compromiso del tabique nasal
izquierdo, afectacion bilateral de la
mucosa hasal. El rapido diagndstico
de mucormicosis se puede lograr
con microscopia directa utilizando
preparaciones humedas de KOH
(hidréxido de potasio), con o sin
blanqueadores fluorescentes como
el blancoforo y el blanco de
calcoflior. La microbiopsia guiada
por endoscopia hasal de la mucosa
nasal anormal o de los cornetes se
puede realizar en la clinica o junto a
la cama y puede proporcionar una
muestra rapida y representativa,
ademas de la microbiologia y la
histopatologia de rutina. Las
secciones congeladas, el
aplastamiento y el diagnoéstico de
impresion se pueden realizar en
cualquier tejido fresco y también
ayudan a definir  margenes
quirdrgicos claros durante la
operacion. De las pruebas
histopatolégicas rapidas su potencial
parece desaprovechado, aunque se

requieren mas estudios para

determinar la  sensibilidad vy
especificidad de estas pruebas. (Sen

et al., 2021)

El diagnéstico de mucormicosis es
dificil debido a que las
caracteristicas clinicas iniciales no
son especificas de la enfermedad. El
aislamiento de un agente de
mucormicosis a partir de cultivos
obtenidos a través de la biopsia en
un paciente de alto riesgo con clinica
compatible es indicacion para iniciar
tratamiento empirico. Pero
establecer un diagndstico definitivo
puede ser arduo porque requiere la
demostracién del organismo en el
tejido. Pero ademas, se debe contar
con la evidencia imagenoldgica, la
cual ayuda a identificar las
afectaciones de tejidos, 6rganos que
no estan a simple vista y se utiliza

como respaldo en etapas tempranas
Tratamiento:

El abordaje terapéutico de la
murcomicosis, depende la
presentacion y del grado de
afectacion, se enfoca en una
estrategia multimodal,
interdisciplinaria y cuyos elementos
fundamentales son: tratamiento

preventivo, farmacologico y
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quirargico. (Rudramurthy et al.,
2021)

Tratamiento preventivo:

Una vez realizado el diagndstico
temprano resulta crucial la
identificacion de factores
predisponente y la atenuacion de los
mismos, es el caso de la diabetes
complicada cuyo objetivo es revertir
el estado hiperglicemico y de la
inmunosupresion que perpetiuan el
desarrollo de la mucormicosis. Si
bien el estado inmunodeprimido
puede mostrar mejoraria
disminuyendo los corticoides e
inmunosupresores a las dosis mas
bajas, se ha informado un amplio
beneficio potencial del sistema
inmune ante la reducciébn o
suspensiéon de antimetabdlitos
(micofenolato y azatioprina) e
inhibidores de la calcineurina.
(Arana et al.,, 2021) Un escenario
diferente surge en los pacientes
trasplantados donde no es posible
suspender la terapia con corticoides;
en este sentido, también se debe
considerar la insulina. (Rudramurthy

et al., 2021; Skiada et al., 2018)

Tratamiento farmacoldgico:

* Anfotericina B liposomal
intravenosa ) es una
formulacion lipidica de eleccion
para el tratamiento inicial, a dosis
de 5mg/k/dia hasta 10 mg/kg/dia.
Muestra buena tolerancia y baja
nefrotoxicidad o hepatoxicidad, la
principal desventaja es el costo
donde la opcion idénea seria el
uso desoxicolato de anfotericina B
o complejo lipidico de anfotericina
B. (Sen et al., 2021) En los casos
gue se muestra hipersensibilidad
se recomienda el uso de azoles de
amplio espectro. (Arana et al.,

2021)

* Azoles (Posazonazo,
Isavuconazol): segun la
recomendacion Europea sobe
infecciones en leucemia, 2016
(ECIL-6) plantean como pauta
terapéutica estos azoles a dosis
intravenosa a una dosis de 300
mg/kg cada 12 h, seguida de 300
mg cada 24 h. (Azhar et al., 2022;
Ruiz Camps & Salavert Lleti,

2018)

 El itraconazol, ha mostrado
actividad limitada siendo
considerada una opcion

terapéutica en algunos casos.
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(Azhar et al., 2022) Sin embargo,
la experiencia clinica con este
farmaco es relativamente limitada,
y en pacientes gravemente
enfermos, la anfotericina B sigue
siendo el farmaco de eleccion.
(Revankar, 2021)

Un tratamiento novedoso es la
incorporacion de estatinas ya que
han mostrado un efecto beneficioso
posiblemente por la expresion
citoprotectora de GRP78 (respuesta
a proteinas desplegada), la
reduccion del riesgo de infeccion y
sinergismo con los niveles anti-CAM
plasmatico del farmaco. (Azhar et al.,

2022)

Hoy en dia debido a los avances
farmacolégicos existen informes
discordantes sobre el uso de terapia
combinada con anfotericina B y
posaconazol o una equinocandina.
Sin  embargo, no hay datos
suficientes que respalden esta
terapéutica por lo que se hace
necesario la aplicacion de estudios
controlados que permitan establecer
un conocimiento epidemiolégico,
que fortalezca la aplicacion de este
arsenal antimicético. (Azhar et al.,
2022; Skiada et al., 2018)

Tratamiento quirdrgico:

Ante las diferentes formas de
mucormicosis, con excepcion de la
diseminada una recomendacion en
los actuales momentos es la
intervencidn quirdrgica agresiva con
extirpacion de tejido necroético y
tejido circundante infectado, tan
pronto se sospeche del diagnaostico,
para reducir la propagacion de la
infeccibn  por estas hifas, esta
conducta se ha asociado con una
mayor supervivencia en revisiones
clinicas anecdéticas de infeccion
rinocerebral y pulmonar. (Azhar et

al., 2022; Skiada et al., 2018)

La cirugia plastica debe ser la opcién
para corregir sitios anatdmicos
desfigurados, ademas de considerar
la correccién de la trombocitopenia
gue seria una contraindicacién de
este acto quirdrgico. Instando ante
esta condicién la amplia necesidad
de revertir la inmunosupresion,
optimizar las condiciones médicas
subyacentes y administrar
rapidamente antimicoticos. (Azhar et
al., 2022; Sen et al., 2021; Skiada et

al., 2018)

Finalmente, podemos establecer

gue el diagndstico, manejo oportuno
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y temprano de esta coinfeccion se
fundamenta en la reduccion o control
de los factores de riesgo, la
administracion precoz y segura de
farmacos  antimicéticos y la
eliminacién quirargica completa de
todos los tejidos comprometidos.
Evitando de esta manera el manejo
empirico 'y con ello las
complicaciones y un prondstico

desfavorable.

4. Conclusiones

La asociacion entre el COVID-19y la
mucormicosis, ocurre en pacientes
con diabetes mellitus tipo 2 mal
controlada e inmunosupresion, las
formas clinicas mas comunes son la
rino-orbitaria-cerebral y la pulmonar,
el espectro clinico es inespecifico,
generando dificultad para el
diagnéstico temprano, se resalta la
importancia del estudio
histopatoldgico para su confirmacion
oportuna y evitar el retraso del inicio

de tratamiento.
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