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Los estudios anatomopatológicos son importantes para
poder establecer un diagnóstico probado de infección fún-
gica invasora.

La base de los estudios anatomopatológicos lo constitu-
yen: 1) la citología; 2) la biopsia y 3) la autopsia.

1) La citología (de secreciones, frotis o muestras
obtenidas por endoscopia o punción aspiración con
aguja fina (PAAF) con o sin ayuda de estudios de
imagen [1]) es de gran ayuda en el diagnóstico
micológico por la rapidez de su realización, aunque
la escasez de material obtenido puede ser una
limitación.

2) La biopsia establece la existencia de micosis (pre-
sencia de elementos fúngicos en tejido viable) dife-
renciándola de una colonización.

3) La autopsia permite establecer el tipo y extensión
de la lesión, el grado de invasión y la respuesta
orgánica del huésped.

En las biopsias y autopsias la tinción más habitual es la
de hematoxilina-eosina, que permite evaluar los cambios
tisulares, el tipo de respuesta del huésped y en muchas
ocasiones la presencia de elementos fúngicos. Sin em-
bargo, para la mejor observación de los hongos la tinción
más resolutiva es la de Grocott (sobre un fondo verde
claro destaca la presencia de elementos fúngicos de color
oscuro, pero sin embargo no destacan otros detalles mor-
fológicos de los tejidos); y en menor grado las tinciones
de PAS, mucicarmín, Gridley o Fontana-Masson.

Las técnicas de inmunohistoquímica con anticuerpos
monoclonales han demostrado ser muy específicas y úti-
les para diferenciar algunos hongos importantes tales
como Aspergillus y zigomicetos [2].
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Las técnicas de biología molecular, a pesar de su escaso
desarrollo y poca utilización en patología fúngica, poseen
un gran potencial para el diagnóstico micológico.

Las zigomicosis se caracterizan por una rápida angioinva-
sión con la presencia de zonas de isquemia o infarto que
constituyen los hallazgos más significativos (aunque no
patognomónicos). Suelen ser zonas de color rojizo, nor-
malmente irregulares, que se hallan en los diferentes
órganos afectados (Figura 1). Si la lesión es de larga evo-
lución, el color se vuelve más oscuro o blanquecino
debido a la respuesta inflamatoria y a la necrosis. Cuando
se afectan cavidades como los senos paranasales, se
suele encontrar una masa amorfa, densa y de color pardo
que corresponde a una proliferación fúngica masiva sin
apenas respuesta inflamatoria y fácilmente confundible
con un aspergiloma o un criptococoma. En las lesiones
cutáneas, la necrosis está presente en un 65% de los
casos [3]; suelen ser lesiones ulceradas, gangrenosas, de
bordes oscuros y costrosos, que en pacientes inmunode-
ficientes conducen a una alta sospecha de zigomicosis.

Figura 1. Sección macroscópica de pulmón fijado en formol. Se puede
observar una marcada hepatización en la que destacan zonas más
oscuras que corresponden a infartos.
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Los cambios histopatológicos dependen mucho del esta-
do inmunitario del paciente. Si la inmunidad está conser-
vada, los macrófagos son los encargados de fagocitar las
esporas destruyéndolas mediante procesos oxidativos.
Cuando el sistema inmunitario y la función de los macró-
fagos se hallan alterados, las esporas pueden transfor-
marse en hifas produciendo angioinvasión y necrosis tisu-
lar. En estos casos, se puede observar un amplio abanico
de lesiones histológicas que van desde abscesos con
necrosis central (en la que hay pocos elementos polinu-
cleares y escasas hifas) hasta granulomas (con ocasiona-
les neutrófilos, algunos eosinófilos, macrófagos, escasas
células gigantes y numerosas hifas con las característi-
cas morfológicas de los zigomicetos que las hacen fácil-
mente reconocibles). En casos de inmunodeficiencias
severas, las lesiones son numerosas con ausencia de
respuesta inflamatoria y abundante necrosis con gran
cantidad de hifas. Dado el alto grado de angiotropismo
que suele ir asociado a las zigomicosis es fácil observar
la presencia de invasión arterial, aunque la angioinvasión
venosa también puede estar presente (Figura 2). En las
luces vasculares, y en las paredes de los vasos se pue-
den observar las hifas de los zigomicetos invadiendo y

Figura 2. Embolización venosa por hifas sin septaciones (Grocott x400).
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ocupando totalmente la luz vascular con extravasación a
tejidos colindantes (Figura 3).

Los hallazgos morfológicos han sido muy bien detallados
por Salfelder [4]; las hifas de los zigomicetos son anchas
(de 5-60 mm) desprovistas de septos o tabiques, con
ramificaciones (la mayoría de 90º) y ausencia de cito-
plasma (Figura 4), dando un aspecto de cinta o papel de
celofán arrugado (Figura 5). Estas características morfoló-
gicas pueden verse alteradas como consecuencia del tra-
tamiento antifúngico y al hecho de que al tratarse de sec-
ciones histopatológicas de entre 3-5 mm de grosor, las
hifas pueden presentan zonas vacías y áreas oscuras que
corresponden a la sección longitudinal de la pared.

Se debe tener presente que las técnicas histológicas no
sirven para la identificación ni de la especie ni del género
del zigomiceto ya que todos estos hongos presentan
patrones de invasión tisular similares. Para el diagnóstico
definitivo de especie es fundamental el cultivo o la utiliza-
ción de técnicas de biología molecular. Sin embargo,
como es bien sabido las técnicas histopatológicas son
fundamentales para la confirmación de casos en cuyos

Figura 3. Masiva embolización arterial con ocupación de la totalidad de
la luz e invasión de la pared y estructuras pulmonares adyacentes
(Grocott x100).
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cultivos se ha desarrollado un zigomiceto y así poder
descartar que se trate de una colonización (sin inva-
sión fúngica de tejido viable) y de una contaminación acci-
dental.

Figura 4. Detalle de las células fúngicas con escasa irregularidad y sin
septaciones (Grocott x1000).

Figura 5. Hifas irregulares y con forma de cinta con ramificaciones en
ángulos de más de 45º (Grocott x1000).
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