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RESUMEN

El subphylum Mucoromycotina es un grupo de
hongos ubicuos, saprobios, caracterizados por la
presencia de hifas cenociticas. También se caracterizan
por presentar una fase sexual con la formacion de
una zigospora. Los mucormycetes son capaces de
infectar plantas, animales y seres humanos.
Recientemente, varios estudios han comunicado de
la creciente incidencia de mucormicosis en pacientes
inmunocomprometidos e inmunocompetentes. Dados
los avances en biologia molecular, la sistematica de
este grupo de hongos ha experimentado varios
cambios taxonomicos en los ultimos afos. Este
articulo discutira los principales cambios taxonomicos,
en especial de los géneros y especies de interés clinico.

Caracteristicas generales de los mucormycetes

Los mucormycetes representan aproximada-
mente el 1% de las especies (poco mas de unas 1000)
de los hongos (reino Fungi) descritas hasta el presente
(Kirk et al, 2008). Debido a que se estima que el
nuamero minimo de hongos rondaria el millon y medio
de especies (Hawksworth, 1991, 2001; Kirk et al.,
2001; 2008), el numero total de mucormycetes
todavia por describir seria de, al menos, unos 10.000.
(Hawksworth, 1991; Hawksworth y Rossman, 1997;
Hawksworth, 2001; Kirk et al, 2001; 2008). Segun
algunos autores, los mucormycetes serian los
primeros organismos que colonizaron la tierra, incluso
antes que las plantas, hace 600-1.400 millones de
anos (Berbee y Taylor 2001; Heckman et al., 2001).

ABSTRACT

The subphylum Mucoromycotina is a group of
fungi with several ubiquitous, and saprotrophic
species which are characterized by the presence of
coenocytic hyphae. Also have a sexual phase
characterized by the formation of zygospores. The
mucormycetes are able to infect plants, animals and
humans. Recently, several studies have reported the
increasing incidence of mucormycosis in both
immunocompromised and immunocompetent
patients. Given the advances in molecular biology, the
systematic of this group of fungi has experimented
several taxonomical changes. This paper will discuss
the major taxonomic changes, particularly of those
genera and species of clinical interest.

Sus antepasados desarrollaron una serie de estrategias
para interactuar con plantas, animales y otros
organismos, que van desde relaciones parasitarias a
las asociaciones simbioticas mutualistas. Al igual que
otros hongos, los mucormycetes son heterotrofos y
actian como descomponedores en el suelo y el
estiércol, jugando un importante rol en el ciclo del
carbono. Algunos mucormycetes son importantes en
la industria como biocatalizadores en la produccion
de esteroides, debido a la produccion de acidos
organicos (citrico y gluconico) y compuestos
carotenoides, y porque estan involucrados en diversos
procesos de alimentos fermentados (Certik y Shimizu,
1999; Hesseltine y Ellis, 1973). Por el contrario, varias
especies, como Rhizopus stolonifer y Choanephora
cucurbitarum tienen un impacto negativo en la
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economia, causando pudricion durante el
almacenamiento de los vegetales y carne. Otras
especies como Apophysomyces elegans, Mucor
circinelloides, Rhizopus oryzae y Saksenaea
vasiformis, son capaces de infectar tanto las personas
inmunocomprometidas como inmunocompetentes
(de Hoog et al, 2000; Ribes et al, 2000; Roden et al,
2005). Algunas de estas especies son comunmente
aisladas de animales y suelo de zonas tropicales y
subtropicales.

Los mucormycetes se caracterizan por su rapido
crecimiento en sustratos con alto contenido de azdcar,
siendo también comunes en los ecosistemas
terrestres y acuaticos, presentando una distribucion
cosmopolita. Macroscopicamente, muestran un
micelio en expansion con un aspecto lanoso,
principalmente blanco-gris (raramente naranja o
marron), que puede alcanzar varios centimetros en
altura, como en las especies Blakeslea y Phycomyces.
Microscopicamente, se caracterizan por hifas de
paredes delgadas, compuestas principalmente por
quitina y glucanos, presentando generalmente
ramificaciones en angulos rectos. A diferencia de los
miembros de los Phylum Ascomycota vy
Basidiomycota, cuyas hifas estan regularmente
septadas, la mayor parte de los mucormycetes por lo
general presentan micelio cenocitico. Un caracter
tnico que define a los mucormycetes es la produccion
de esporas sexuales llamados zigosporas, que son
generalmente estructuras pigmentadas con una pared
de superficie lisa o rugosa, formadas por la fusion de
hifas especializada (gametangios) durante la fase
sexual (Benjamin, 1979; Benny et al, 2001). Las
zygosporas tienen la capacidad de permanecer en
estado latente durante un largo periodo de tiempo,
pudiendo germinar cuando existan condiciones
ambientales favorables, generando un nuevo ciclo de
vida.

La reproduccion asexual de los mucormycetes
se basa en la produccion de esporangiosporas, las
cuales pueden estar contenidas en esporangios,
dispuestos sobre el extremo de una hifa fértil
(esporangioforo). Las esporangiosporas se distinguen
de otros tipos de esporas asexuales, como los
conidios de Ascomycota y Basidiomycota, por su
desarrollo: se forman por la division interna del
citoplasma al interior del esporangio. Los esporangios
pueden producir desde varias decenas a varios cientos
de esporangiosporas. En la madurez, la pared del
esporangio normalmente se desintegra, liberando asi
las esporas, que son generalmente dispersadas por
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el viento, el agua o animales (especialmente
artropodos) (Richardson, 2009). Los esporangios
incluyen dos variedades morfologicas: los
esporangiolos y los merosporangios. Los
esporangiolos son simplemente esporangios
monosporados, o contenedores de unas pocas
esporas (hasta 30). Los merosporangios son
esporangios alargados con esporas uniseriadas,
dispuestas en cadena, generalmente producidos sobre
la superficie de una vesicula o del talo. Una estructura
que puede estar presente al interior de un esporangio
es la columela, la cual presenta caracteristicas
morfologicas de importancia taxonomica. En
condiciones ambientales adversas, los individuos
pueden generar, ademas, clamidosporas, artrosporas
y/o blastosporas (Benny, 1995). Otras estructuras
vegetativas, usualmente presentes en varios géneros
y que son taxonomicamente importantes son los
rizoides (estructuras en forma de raiz) y los estolones
(Kirk et al, 2008).

Epidemiologia de las mucormicosis

El espectro actual los agentes etiologicos de las
mucormicosis es mas amplio y, sin lugar a dudas,
comprende un escenario nuevo, muy distinto al de
hace unos pocos de arios (Meis y Chakrabarti, 2009).

Diversas publicaciones (Alvarez et al., 2009;
Ribes et al., 2000; Roden et al., 2005), demuestran
que las especies mas frecuentemente aisladas en
casos de mucormicosis son Rhizopus oryzae,
(comprendiendo casi la mitad de los aislamientos),
seguido de R. microsporus, Mucor circinelloides,
Lichtheimia (Absidia) corymbifera, Rhizomucor
pusillus, Cunninghamella bertholletiae, Mucor
indicus, Cunninghamella echinulata, vy
Apophysomyces elegans.

Se estima que la principal via de entrada de los
Mucorales es mediante la inhalacion de aerosoles
conteniendo esporangiosporas u otros propagulos de
dispersion. Algunos estudios experimentales han
demostrado que, tras la inhalacion de esporas, l0s
hospederos desarrollaron enfermedades del tracto
respiratorio superior e inferior, con la posterior
diseminacion al sistema nervioso central (Reinhardt
etal., 1981; Waldorfy Diamond, 1984; Kamei, 2001).
En este sentido, han sido observados brotes de
mucormicosis rinocerebral y pulmonar en ambientes
laborales en que se formaban gran cantidad de
aerosoles, tales como en excavaciones, constru-
cciones o reformas de edificios (England et al., 1981;
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Krasinski et al., 1985).

Otra via de entrada para la instauracion de una
infeccion es la cutanea. En términos generales, se
conoce la nula capacidad de penetracion transcutanea
espontanea por parte de los Mucorales. Sin embargo,
procesos tales como quemaduras, laceraciones,
maceraciones de la piel (Ledgard et al., 2008;
Stewardson et al., 2009; Vega et al., 2006), picaduras
de insectos o pajaros (Lechevalier etal., 2008; Saravia-
Flores et al., 2010; Wilson, 2008), inoculacion
traumatica (Andresen et al., 2009; Ribes et al., 2000;
Snell y Tavakoli, 2007), y cualquier proceso de
alteracion de esta barrera permiten la entrada y la
colonizacion de los tejidos por parte de dichos
microorganismos.

La via oral de entrada (debido a la ingestion de
bebidas o alimentos contaminados con esporas)
también ha sido involucrada en la produccion de
infecciones, aunque su incidencia es relativamente
baja en humanos, pudiendo jugar un papel mas
importante en la infeccion de otros animales (Oliver et
al., 1996; Richardson, 2009; Sandford et al., 1985).

Las mucormicosis han sido consideradas desde
siempre un proceso infeccioso tipico de pacientes con
inmunodeficiencias. Durante las ultimas tres décadas
se ha observado el aumento de la incidencia de
mucormicosis debido a factores que afectan el normal
funcionamiento del sistema inmunitario, tales como
elincremento en la incidencia del cancer, tratamientos
inmunosupresores y el uso masivo de cortico-
esteroides. A pesar que las infecciones por levaduras
del género Candida (candidiasis) y por hongos
filamentosos del género Aspergillus (aspergilosis)
continian siendo las prevalentes en pacientes
inmunocomprometidos, las mucormicosis
(zygomicosis) hanido incrementado dramaticamente
su incidencia. En Francia, un estudio retrospectivo
(1997 - 2006) establecio que el aumento en el numero
de casos reportados fue de alrededor de 40% (Bitar
et al., 2009). Otro estudio, basado en el nimero de
reportes realizados en articulos en lengua inglesa,
establecio que el nimero de casos entre 1940 vy el
ano 2000 aumento en un 70% (Roden et al., 2005).
Asimismo, Saegeman y colaboradores (2010), en un
estudio realizado en la ciudad de Lovaina (Bélgica),
comunicaron un incremento significativo en la
incidencia anual de mucormicosis (80%) entre los afnos
2000 y 2009.

Durante la ultima década también se ha
observado el aumento de la incidencia de

Bol. Micol. 2013; 28(1): 16-25

mucormicosis en pacientes inmunocompetentes,
principalmente debido a Apophysomyces elegans y
Saksenaea vasiformis (Baradkar y Kumar, 2009;
Stewardson et al., 2009; Meis y Chakrabarti, 2009).
En el caso de Apophysomyces elegans, 10s cuadros
han sido reportados principalmente en areas tropicales
y subtropicales, destacando la India, pais que
concentra mas del 50% de los casos anuales
(Chakrabarti et al., 2003, 2006, 2009; Devi et al., 2008;
Jain et al., 2006; Meis y Chakrabarti, 2009; Ribes et
al., 2000).

Taxonomia y filogenia

Tradicionalmente, la clasificacion de los
mucormycetes se ha basado en caracteres fenotipicos,
principalmente en las caracteristicas morfologicas de
las estructuras reproductivas de las fases sexual y
asexual, asi como también en la presencia y
caracteristicas de ciertas estructuras vegetativas
diferenciadas, tales como estolones y rizoides (Benny,
1995; Hoffmann et al., 2009). Varios autores han
informado de la importancia taxondmica de la
zygospora en la identificacion / clasificacion de este
grupo de hongos (Benjamin, 1979; Weitzman et al,
1995). El apareamiento sexual (segun sea heterotalico
u homotalico), la ornamentacion de las zyposporas y
las células suspensorias (hifas que sostienen los
gametangios) se han utilizado para resolver algunas
controversias taxonomicas (Hoffmann et al., 2007),
tales como en Absidia / Mycocladus / Lichtheimia
(Hoffmann et al., 2007, 2009). Asimismo, algunos
estudios han demostrado la utilidad de la forma y
tamano de las esporangiosporas en la clasificacion
taxonomica de los mucormycetes (Garcia-Hermoso et
al., 2009; Hoffmann et al., 2007). De este modo, la
division Zygomycota agrupaba a todos los hongos
con micelio cenocitico, y cuya reproduccion sexual
implicaba la produccion de zigosporas, estando
dividido en las clases Zygomycetes y Trichomycetes.
Los Trichomycetes agrupaban a organismos
simbiontes de artropodos, no patogenos para el ser
humano (Alexopoulos et al, 1996), mientras que los
Zygomycetes agrupaban, entre otros, organismos
patogenos para el ser humano y otros animales
(Kwon-Chung y Bennet, 1992). Los Zygomycetes
se subdividian en 9 ordenes: Asellariales,
Dimargaritales, Endogonales, Entomophthorales,
Harpellales, Kickxellales, Mortierellales, Mucorales
y Zoopagales (Benjamin, 1979; Benny, 1982; White
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et al, 2006), siendo los Mucorales y Entomophtorales
los de importancia en clinica humana. Asimismo, el
orden Mucorales se dividia en 6 familias: Mucoraceae,
Cunninghamellaceae, Saksenaceae, Thamnidiaceae,
Syncephalastraceae, y Mortierellaceae. Posterior-
mente, y basado en los estudios llevados a cabo por
von Arx (1983), se adiciond la familia Absidiaceae.
Benny (1995) senalo las limitaciones de las
caracteristicas morfologicas en la delimitacion de
especies dentro de ciertos mucormycetes, sugiriendo
el uso de herramientas moleculares para la resolucion
de las diferentes controversias taxonomicas existentes.
Otros autores, tales como O’Donnell y colaboradores
(1994) sugirieron la artificialidad del sistema de
clasificacion tradicional de los mucormycetes, el cual
no reflejaba la relaciones filogenéticas entre los
taxones. Una serie de estudios moleculares llevados
a cabo en los ultimos anos han demostrado el origen
polifilético de los mucorales, confirmandose la
hipotesis de la artificial clasificacion taxonomica
existente (Hibbet et al, 2007; James et al, 2006; Tanabe
et al, 2004, 2005; O’Donnell et al. 2001; Voigt et al,
1999; White et al, 2006). Segun estos estudios, solo
los phylum Ascomycota y Basidiomycota estariam bien
soportados a nivel filogenético, estableciéndose
claramentese su origen monofilético (Berbee y Taylor.
2001; Hibbet et al, 2007). Los cambios mas
importantes a nivel taxonémico ocurrieron en el grupo
de los antiguamente denominados Zygomycota.
Segun esta propuesta, el grupo polifilético Zygomycota
fue disuelto en los grupos monofiléticos que se
lograron observar como resultafo fe los estudios
genéticos. Asi, fueron propuestas los subphyla
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(=subdivisiones) tales como Entomo-
phthoromycotina, Kickxellomycotina, Mucoromycotina
y Zoopagomycotina (Hibbet el al., 2007). Asi, los
ordenes Zoopagales y Entomophthorales se asignaron
a las subdivisiones Zoopagomycotina vy
Entomophthoromycotina, respectivamente; los
Kickxellales, Dimargaritales, Harpellales y Asellariales,
al subphylum Kickxellomycotina, y los Mucorales,
Endogonales y Mortierellales al subphylum
Mucoromycotina, el que agrupa un total de 61 géneros
y unas 325 especies (Hibbet et al, 2007; Kirk et al,
2008). (Figuras 1). Recientemente, y dadas las
relaciones filogenéticas demostradas; se propuso la
reclasificacion de los miembros del subphylum
Entomophthoromycotina en el nuevo phylum
Entomophthoromycota, el cual estaria conformado por
las clases Basidiobolomycetes (conformado por
Basidiobolales y Basidiobolaceae), Entomo-
phthoromycetes (conformado por Entomophthorales,
y restringido a Ancylistaceae, Completoriaceae,
Entomophthpraceae y Meristacraceae), vy
Neogitomycetes (formado por el nuevo orden
Neozygitales). Los géneros Ballocephala y
Zygemomyces fueron reubicados en el subphylum
Kickxellomycotina dado sus caracteristicas
morfoldgicas coincidentes (Gringaskyi et al., 2012;
Humber, 2012).

Actualmente, y segln lo anteriormente
expuesto, los términos Zigomicetos, Zygomycotina
0 Zygomycota no son validos taxondmicamente,
por lo cual se sugiere no continuar con su uso.
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Figura 1. Filogenia molecular y clasificacion de los hongos. En color verde los miembros de la antigua division
Zygomycota. Con lineas punteadas las relaciones genéticamente inciertas (incertae sedis). Adaptado de Hibbet

etal., (2007).
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Nuevos agentes etiologicos de mucormicosis

En los ultimos afos ha sido comunicado por
diversos autores el incremento en la incidencia de las
mucormicosis a nivel mundial. Asimismo, el espectro
de agentes etioldogicos ha aumentado, reportandose
especies no vinculadas anteriormente en
mucormicosis, como también han sido descritas
nuevas especies de Mucorales, resolviéndose algunos
complejos de especies. Por otro lado, diversos autores
comunican el cambio epidemiologico observado;
dado los crecientes reportes de mucormicosis en
pacientes inmunocompetentes.

Un cambio interesante es lo sucedido en el
género Absidia; el cual fue subdividido de acuerdo a
sus caracteristicas fisiologicas, como es la capacidad
de crecimiento a diferentes temperaturas. En Absidia
s.s fueron agrupadas las especies mesofilas, que no
crecen a 37°C. Por otro lado, las especies no que
fueron capaces de crecer a 30°C fueron asiganadas
al género Lentamyces. Asimismo, las especies
capaces de crecer a 37°C, y por ende, de importancia
clinica fueron ubicadas en el género Lichtheimia. De
ésta forma, el género Lichtheimia quedd conformado
por las especies L. corymbifera, L. blakesleeana y
L. hyalospora (Hoffmann et al., 2009). A estos tres
miembros, en los dltimos anos se han anadido nuevas
especies tales como L. sphareocystis, L. ornata; y la
revalidada L. ramosa (Alastruey-lzquierdo etal., 2010;
Garcia-Hermoso et al., 2009).

Mucor es el segundo genero mas prevalente
en mucormicosis. Historicamente solo 5 especies
habian sido descritas en infecciones en seres
humanos. Sin embargo, recientemente se han descrito
nuevas especies asociadas a mucormicosis. Dichas
nuevas especies propuestas corresponden a Mucor
ellipsoideus y Mucor velutinosus (Alvarez et al.,
2011). Asimismo, se propuso la reubicacion de
Rhizomucor variabilis var. regularis en el género
Mucor, dado las incongruencias existentes entre dicha
especie y la descripcion de genero existente para
Rhizomucor. De este modo, Rh. variabilis var. variabilis
es conocido hoy en dia como Mucor irreqularis
(Alvarez et al., 2011). Interesante resulta la gran
incidencia de M. irregularis en mucormicosis, siendo
reportado en una serie de casos alrededor del mundo
(Hemashettar et al., 2011; Li y Lun., 2012; Schell et
al., 2011).

Apophysomyces fue clasicamente conocido
como un genero monoespecifico reportado por Misra
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en el ano 1979; siendo reportado principalmente en
mucormicosis cutaneas. Dado los analisis genéticos
y morfofisioldgicos efectuados; fueron descritas 3
nuevas especies; A. variabilis, A. trapeziformis y A.
ossiformis (Alvarez et al., 2010a). Segun algunos
autores; Apophysomyces ha sido considerado un
patdgeno emergente, destacandose su capacidad de
producir infecciones en inmunocompetentes. Por otro
lado, resulta interesante la comunicacion de 13 casos
de mucormicosis cutanea por una de estas nuevas
especies descritas luego del tornado Joplin, que afecto
a los Estados Unidos en el afio 2011 (Neblett et al.,
2011).

Saksenaea es un género descrito en el ano 1953
en la India; siendo reconocida hasta hace poco solo
una Gnica especie, Saksenaea vasiformis. No
obstante, recientemente y en base a un estudio
polifasico fueron propuestas dos nuevas especies,
Saksenaea erythrospora y Saksenaea oblongispora
(Alvarez et al., 2010b). Asimismo, Saksenaea
vasiformis fue descrito como un complejo de especies,
dado la gran variabilidad intraspecifica observada
(Alvarez et al., 2010b). Saksenaea también es
considerado un patogeno emergente, describiéndose
una serie de alrededor del mundo (Taj-Aldeen et al.,
2012; Mayayo et al., 2013; Kaushik et al., 2012;
Hospenthal et al., 2011; Kompoti et al., 2011)

Muchos mucorales son patdgenos oportunistas
que causan infecciones diversas, cuyo tratamiento
requiere un rapido y fiable diagnostico (Voigt et al.,
1999). EI aislamiento en cultivo de estos hongos
demanda cierto tiempo y mucho trabajo. La
identificacion morfoldgica se ve afectada por el
crecimiento atipico de hifas en el tejido humano en
comparacion con su crecimiento en medios artificiales.
Por otra parte, las condiciones 0ptimas de crecimiento
para una fiable identificacion morfoldgica son a
menudo desconocidas (Benny, de 1995; Schipper,
1973; Weitzman et al., 1995). En este sentido,
aspectos tales como la clasificacion propuesta por
Hibbett y colaboradores (2007), el acceso a cepas tipo
a través de colecciones (CBS, ATCC, ARS, etc.) asi
como el comparar con secuencias fiables
correspondientes a cepas tipo como también de
referencia disponibles en bases de datos publicas
(GenBank, EMBL, etc.) son importantes requisitos
para la identificacion molecular fiable.

En En Chile se han reportado una serie de casos
hasta la fecha; no obstante, la identificacion a nivel
especie sigue siendo una tarea pendiente. Especies
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de Rhizopus y Mucor son las mas descritas,
concordando estos hallazgos a nivel genérico con lo
descrito a nivel mundial (Aguad et al., 2004; Chavez y
Rahal., 2004; Cruz y Piontelli, 2011; Oddo y Acufia,
1988; Spalloni et al., 2004; Téager et al., 2012;
Thompson et al., 1987; Villarroel, 1985).
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