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RESUMEN

Exophiala es un género fngico poco comun, cono-
cido como integrante de las levaduras negras y sus respec-
tivas formas filamentosas que pertenece al orden
Chaetothyriales. Estos hongos son causantes de
cromoblastomicosis o diferentes tipos de faeohifomicosis
en pacientes sanos 0 con COMPromiso inmune (cutaneas,
subcutaneas, diseminadas y quistes de faeohifomicosis).
Sus miembros son a menudo dificiles de clasificar a nivel
de especie solo por métodos fenéticos, debido a su
polimorfismo en cultivo y la gran diversidad molecular que
exhiben, la cual se confirma en la revision de Ia literatura en
estos Ultimos 15 arfios. El objetivo de este estudio, se basa
en la descripcion y recopilacion de las especies mas co-
munes del género, presente en ambientes diversos y es-
pecificos, con especial atencion a los principales aportes
morfo fisiologicos Utiles en su diagostico en un laboratorio
de baja complejidad, sin olvidar que debido a su alto
polimorfismo y la aparente similitud entre especie, el
micologo debe confirmar su hallazgo mediante el envio de
su cepa a un laboratorio de referencia internacional para
gvitar el subdiagnastico.

Aspectos Generales

Un buen nimero de especies consideradas como
levaduras negras y sus anamorfos filamentosos respectivos
pertenecen al género Exophiala (Pezizomycotina, Chaetothy-
riales, Herpotrichellaceae, con teleomorfo en Capronia),
son agentes cosmopolitas y comunes de micosis (faeo-
hifomicosis) humanas y animales (Naja et al., 1986;
Neumeister et al., 1995; De Hoog et al., 2002). Las especies
de Exophiala, por su lento crecimiento, son dificiles de
encontrar en el ambiente y necesitan medios especiales de
aislamiento y por ende, no son aisladas en tiempos cortos
de incubacion.

Carmichael (1966), introduce el género Exophiala
mediante un reporte de una lesion cerebral en salmones
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Fig.1. Exophiala dermatitidis colonias levaduriformes a gran
aumento, mostrando micelio vegetativo sumergido (Tomado de:
www.inplzen.cz/mykoatlas/.../E_dermatiticis.him)
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(Salmo clarkii), llamando a la especie E. salmonis una
infeccion que se extendio en proporciones epizoticas con
un grado de mortalidad de hasta un 40 % en criaderos de
salmon en Calgary (Canada), que en afios posteriores
se extendio a otros salmones del Atlantico (Salmo salar),
mientras en Noruega (Langvad et al.,1985), reportaron
mortalidades de hasta un 50 % en (S. salar) causadas
por otra especies del género como Exophiala psychro-
phila (Pedersen & Langvad 1989). Esta situacion llama
la atencion debido a que en el Reino flngico en general
las especies no termotolerantes son en general saprotro-
fas, sin capacidades infectivas y estas ultimas habilida-
des en los humanos son raras, en especial debido a que
algunas de estas especies no crecen mas que a 33°C
(maximo 36°C), sin embargo, pueden causar zoonosis
en animales de sangre caliente en zonas subtropicales
(Boeger et al., 2005-2007) (Ver Tabla 1).

Aspectos Ecoldgicos

El género en general tiene una habilidad anica para
adaptarse a los ambientes extremos (desde la exposicion
a productos quimicos toxicos, altas temperaturas, esca-
sez de nutrientes, condiciones acidas o secas). A pesar
de ésto, presenta un no despreciable potencial oportunis-
tico en humanos, que se diferencia de otros hongos
oportunistas por causar infecciones en individuos
aparentemente sanos (Horrie & de Hoog, 1999) y
ocasionalmente en individuos con compromiso inmune.
Ademas estos microrganismos, mas que otros grupos
fungicos, se han reportado desde ambientes ricos en
compuestos aromaticos (madera tratada con creosota),
lo que indica que su acumulacion promueve su desarrollo
(Zang et al, 2010).

Su distribucion es amplia en habitat toxicos o
pobres en nutrientes, suelos industriales contaminados
asociados generalmente al hombre, como en ambientes
internos (Zalar et al., 2011), en aguas saladas o no, incluso
en agua potable municipal como: E. castellani, E. jean-
selmei, E. spinifera, E .mesophila, etc.(Géttlich et al.,
2002; Porteus et al.,2003), las salas de banos de las
casas 0 aln en ambientes microextremos como los
sauna (Matos et al., 2002), cuando se emplean métodos
especiales de aislamiento (Lian & de Hoog, 2010;
Biedunkiewicz & Schulz, 2012). La taxonomia de las
especies de Exophiala psicrofilicas en aguas, no se ha
estudiado en gran escala, sin enbargo, De Hoog et
al.,(2011) confirman que todas las especies acuaticas
de Exophiala pertenecn a las Chaetothyriales. Otro grupo
de hongos negros comunes en aguas municipales
potables son los integrantes del género Cadophora,
anamorfo de Pyrenopeziza en los Helotiales (Gottlich et
al., 2002).

Existe una fuerte relacion de su presencia cuando
se asocian con hidrocarburos monoaromaticos, donde
presentan ventajas competitivas (Prenafeta-Boldu et al.,
2006; Vicente et al., 2008; Zhao et al., 2010). No esta
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totalmente clara la posible via de infeccion de estos
hongos, sin embargo, como sugieren Lian & de Hoog
(2010), el riesgo mas probable es la inoculacion cutanea,
después de una humidificacion y abrasion de la piel (para
el aislamiento del ambiente en suelos contaminados con
hidrocarburos, vea Satow et al.,( 2008).

Este taxon exhibe un relativo alto grado de diver-
sidad molecular ya sea dentro del mismo género, como
en su posicion dentro del orden, lo que indica la radiacion
de los taxas dentro de un corto periodo evolucionario de
tiempo (De Hoog ef al., 1997; Haase et al., 1999). La
morfologia es poco desarollada en estos hongos y cuando
se presentan estructuras similares microscopicas, estas
pueden expresarse al mismo tiempo en especies filogené-
ticamente remotas (Haase et al., 1999). A pesar que los
disgnosticos morfoldgicos vy fisioldgicos son adn dtiles
(De Hoog & Haase, 1993), debido a que algunas especies
tienen marcados caracteres fenéticos como los largos
conidioforos de E. spinifera, o la termotolerancia y la
ausencia de asimilacion de nitritos en E. dermatitidis, |a
mayoria de las especies son en buena medida morfo-
l6gicamente variables, debido a sus complicados ciclos
de vida (De Hoog et al ., 1994).

Teleomorfo

A pesar que el telomorfo de las levaduras negras
como el género Capronia fue descrito por Saccardo
(1883), 0 aun unos anos anteriores, con la especie tipo
a C. sexdecimospora, su anamorfo fue descrito
recientemente (Carmichael,1966). Algunos géneros
semejante al anamorfo de Exophiala, fueron encontrados
anteriormente en la literatura con otros nombres (ver; De
Hoog et al., 2011).

Importancia clinica y especies involucradas

De Hoog et al., (2011) comentan que los animales
acuaticos se infectan mas frecuentemente por hongos
Chaetothyriales que los terrestres. La temperatura del
hospedador puede ser correlacionada con el maximo
crecimiento en temperatura de las especies invasivas
en cada una de los clados. En términos generales, l0s
clados que incluyen especies capaces de crecer bien a
temperaturas sobre los 36 -37 °C (los clados bantiana,
dermatitidis y jeanselmei) pueden causar infecciones
sistemicas o diseminadas en humanos, mientras aque-
llas con un maximo de temperatura alrededor de los 36-
37°C (Los clados carrionii y europaea), causan
infecciones subcutaneas y superficiales. Las especies
del clado salmonis tienen una maxima temperatura de
27- 33 °C, en forma excepcional 36 °C, y pueden causar
infecciones superficiales, la mayor parte apenas
invasivas (Li ef al., 2009; Saunte ef al., 2011) (ver:
Tabla.1). El potencial patogénico hacia los animales
inmunocom-petentes, se obseva en casi todos los
mayores clados en los Chaetothyriales, donde su
diversidad de especies y su especifica ecologia los
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convierten en un grupo de considerable relevancia
médica, muy similar al grupo de los Onygenales (De
Hoog et al., 2003).

Los clados ancestrales con incierta afiliacion,
contienen predominantemente especies que viven sobre
rocas, las cuales solo ocasionalmente se presentan en
infecciones cutaneas suaves. La patogenicidad se
observa particularmente en peces, anfibios y mamiferos
en particular en humanos, mientras las infecciones en
reptiles y pajaros no se observan, debido a su gruesa
piel seca que carece de glandulas de transpiracion,
mientras los humanos, tienen piel fina, protegida,
predominantemente con pocos pelos y provistas de
glandulas de transpiracion para refrescarse.

Los principales agentes causantes de185 infec-
ciones sistémicas o cutaneas en USA, por integrantes
del género Exophiala (Zeng et al., 2007), permiten apreciar
en una zona geografica extensa la dominancia o fre-
cuencia de presencia de este genero como oportunista.
En orden decreciente se aislaron: E. dermatitidis,
E.xenobiotica, E. oligosperma, E. lecanii-corni, E.
phaeomuriformis. Las especies de Exophiala que fueron
repetidamente aisladas de infecciones profundas(39.9%),
comprometieron pulmones, fluidos pleurales, esputo,
organos digestivos (estdmago, intestino, bilis), corazon,
cerebro, bazo, médula osea, sangre,fluidos de dialisis,
nodos linfaticos, articulaciones, pecho, oido medio,
garganta y tejidos intraoculares. Alrededor de un 38.3%
de las especies de Exophiala fueron agentes de
infecciones cutaneas, incluyendo la piel, menbranas
mucosas, ufias y lesiones del epitelio corneal, pelo o
infecciones subcutaneas(12%), incluyendo senos
paranasales, micetomas y quistes subcutaneos.

Las infecciones sistémicas, fueron causadas
principalmente por E. dermatitidis, E. oligosperma, E.
phaeomuriformis, E. xenobiotica y E. lecanii-corni.
Mientras las especies E. bergeri, E. spinifera, E. jean-
selmei, E.mesophila y E. attenuata, mayormente inducen
infecciones cutaneas y subcutaneas. Estos autores
sostienen que su listado de especies oportunistas de
Exophiala en climas temperados es bastante completo,
sin embargo, aun falta que describir un buen nimero de
especies. Recientemente se reportan los 2 primeros
casos de onicomicosis causadas por E. bergeri y E.
oligosperma (Woo et al., 2013).

El concepto de especie en Exophiala ha cambiado
considerablemente después de la aplicacion de los
métodos moleculares en los ultimos15 afos, en especial
en el grupo o clado E. jeanselmei, el cual incluye un
variado nimero de especies cripticas tales como:
E.heteromorpha, E. lecanii-corni, E.oligosperma vy E.
xenobiotica, ademas de E.jeanselmei sensu stricto.
(Haase et al., 1999; De Hoog et al., 2000-2003-2006).
La reciente especie descrita E.xenobiotica parece ser la
levadura negra mas frecuente y difiere de E. jeanselmei,
a nivel molecular y por presentar diferentes sitios de
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Tabla 1. Chaetothyriales, temperatura mdxima de
crecimiento (°C) y enfermedades en mamiferos.

Clado bantiana  37-40°C Diseminadas
Clado dermatitidis 36-42°C Diseminadas
Clado jeanselmei  36-38°C Diseminadas
Clado carrioni 36-37°C Subcutaneas
Clado europea  37°C Superficia cutaness
Clado salmonis  27-33(36)°C  Supeficd
Clado roca ? Supeficid

infeccion (de Hoog et al., 2006).

El bajo diagndstico de E. xenobiotica y E.
oligosperma (ambas derivadas de E.jeanselmei sensu,
lato) las cuales son mucho mas comunes en infecciones
subcutaneas que E. jeanselmei sensu stricto, deben sus
nuevas nominaciones, seguramente al desarrollo de la
taxonomia molecular y a la redescripcion de estos taxas
posteriormente a su depadsito en los centros de referencia
de las levaduras negras, los cuales solo se denominaban
generalmente como “E. jeanselmei” o “Exophiala sp.”
(Zeng et al., 2007; Badali et al., 2010). Debido a esto, el
subdiagnostico de las variadas infecciones por Exophiala
es un problema mundial, dificultando el significado clinico
de las especies individuales, ya sea en los casos
sistémicos o superficiales (Zeng et al., 2007).

Las infecciones humanas causadas por estas
especies, pueden separarse en tres tipos: superficiales
cutaneas y subcutaneas o viscerales/sistémicas (Matsu-
moto ef al., 1993), a pesar que la mayoria de los casos
se incluyen en las primeras 2 categorias (Zeng et al.,
2007). Algunos casos de neumonia, fungemia, infecciones
del sistema nervioso central, endocarditis y peritonitis
también se han reportado (Tseng ef al., 2005; Ozawa et
al., 2007; Langvad et al., 2009). Las micosis sistémicas
Se presentan mayoritariamente en pacientes con factores
predisponentes, como transplantes de organos solidos,
leucemia, fibrosis quistica, HIV y dialisis (Langvad et
al., 2009). También E. dermatitidis y E. oligosperma se
presentan en infecciones cutaneas.

El género Exophiala incluye un alto numero de
especies ampliamenmte distribuidas en la naturaleza; de
las aproximadamente 30 especies reconocidas, 18 han
sido aisladas desde humanos y hospederos animales,
ya sea como colonizadores o agentes de enfermedades.
El hecho que estas especies muestran caracteristicas
morfologicas y bioquimicas semjante entre ellas, como
también con otros hongos relacionados causantes de
enfermedades clinicas similares y que frecuentemente
fallan en producir estructuras caracteristicas de
disgnostico en cultivos, hace necesario recurrir en buena
medida a las técnicas moleculares como complemento
de las morfofisiologicas.

Medios de aislamiento
Para una buena preparacion microscopica de las
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colonias de Exophiala obtenidas de medios de cutivos
diversos, SAB, MEA, PDA, etc, se emplea un trozo de
agar(MEA) de mas o menos 1 cm?, se coloca sobre un
portaobjeto estéril, soportado por dos tubos de vidrio en
V dentro de un placa de petri que tiene en su fondo un
papel filtro estéril. Se inocula en sus 4 extremos el trozo
de agar y se cubre posteriormente con un cubreojeto
estéril que sea mas grande que el trozo de agar, luego

se agregan 5-10 ml de agua estéril en el fondo de la
placa para mantener la humedad y se cierra con la
contratapa. Se incuba a temperatura ambiente por 5 a 14
dias. Se retira luego el cubreobjeto y se monta en un
nuevo portabjeto con acido lactico previo a la observacion
microscopica.

Ya sea en (PDA) o (SGA), las colonias de
Exophiala generalmente crecen restringidas, son

Tabla 2. Caracteristicas diferenciales en algunas especies del género Exophiala (De Hoog et al., 2000)

Perfil fisiologico y de asimilacion *EBE ECA EDE EJE ELE EMO EPI ESA ESP

Crecimiento a 35 °C + + * + + "

Crecimiento a 37 °C + - + + di- di- + +
Crecimiento a 40 °C - - I " . 5 . .
Cicloheximida 0,1% d/- + + - + . + + +
Nitrato + + - + + + + +
Glucosamina + di- - + + v + + +
o-Metil-D-glucosido d/- + di- + B + + *
Melibiosa + + + + + + + +
Lactosa - di- - + . + . -
Eritritiol - + + i + + + + ¥
Xilitol ' + + + + + + +
Arabinitol +d + - + = + + +
Inosital + - + di- - . d/- + +
Glucuronato + - + + = di- + , +
Galacturonato +d - di- + - . + R +
Lactato v - - + = - +

EBE= E.bergeri; ECA= E.castellani; EDE= E.dermatitidis; EJE= E.jeanselmei; ELE= E.lecnii-corni; EMO= E.moniliae; EPl=
E.pisciphila; ESA= E.salmonis; ESP= E.spinifera. + = buen crecimiento; -= crecimiento nulo; d= crecimiento débil; v=

crecimiento variable

Tabla 2. Clave fenética aproximada para las
especies del clado E. spinifera*™ (De Hoog et al., 2003)

Caracteristicas ITS agrupacion

1. Conidiogénesis preponderantemente anelidica ......................... 2
Conidiogénesis preponderantemente simpodial......................... 9
2. Conidioforos multicelulares erectos presentes, que
son oscuros tanto como el micelio de Soporte .........ccccvoevveiee, 3
Conididforos multicelulares erectos ausentes ...........c..co......... 4
3. Zonas aneladas largas con anelaciones con volantes
tempranamente VisibIes ... E. spinifera
Zonas aneladas inconspicuas, degeneradas ................. E. attenuata

4. Células conidiégenas maduras en forma de cohete,
levemente mds oscuras que la hifa de soporte, con zo-

nas aneladas regularmente, ahusadas .................... E. jeanselmei
Células conididgenas maduras de otro tipo que per-
manecen del mismo color que la hifa soportante ....................... 5
5. Célula conidiégenas intercalares, conidios que se
producen desde hifas rastreras ..............ccco...... E. lecanii-corni
Células conididgenas intercalares y laterales, las ulti-
mas son elongadas, en forma de frasco o cohete...........c.cc........... 6
6. Células brotantes solamente; fragmentos hifales
mayormente sin unamarcada conidiacion ...................... E. exophialae
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Hifas que producen conidios preponderantes ..............ccccovveveee. 7
7. Zonas aneladas minutas en forma de diente............. E. heteromorpha
Zonas aneladas con apariencia de una incospicua
aPIANAMA CICAMZ ..........cvvvevecee e 8
8. Grandes células semejantes a clamidosporas
PrESENEES ..ot E. nishimurae
Células semejantes a clamidoporas ausentes ........... E. oligosperma
9. Coniditforos café oscuros de paredes gruesas
PIESBINES ... oottt 10
Conididforos solo ligeramente oscuros que el micelio
TEMANENTE ..o 11
10.Conididforos no ramificados.............ccc.cco...... Ramichl. anceps
Conididforos compuestos de un sistema ramificado
DASIPEIAMENE ©...vvviviiec s R. basitonum
11. Conidios ampliamente elipsoidales, café palidos..... ... R. aquaspersa
Conidios cilindricos, hialinos ................. R. atrovirens; R.similis

* Para una confiable identificacion de especies, son
necesarias las secuencias de ITS DNAr.
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viscosas 0 a lo sumo mucosas en el centro, olivaceas a
grises a café-negro, con reverso olivaceo. Inicialmente
la propagacion es usualmente semejante a células de
levaduras, que pronto se transforman en células
germinando e hifas torulosas, antes de formar anchos
filamentos. La presencia de micelio toruloso es caracte-
ristico para Exophiala, pero puede ser insignificante en
las especies prevalentemente simpodiales de la clade.
Exophiala tiene células conidiogenas anelidicas. La
coexistencia de células conidiogenas anélidicas,
simpodiales y/o fialidicas es conocida en varias especies,
como ejemplo en E. jeanselmei (annelidicas y
simpodiales ) y en E.spinifera (annelidica/fialidica). Los
halos significantes que se presentan alrededor de las
células levaduriformes, son de ayuda para distinguir E.
spinifera de otras especies; E. dermatitidis, fuera del
clado E. spinifera, es la unica levadura negra que forma
capsula (Yurlova, N.A. & de Hoog, 2002).

Identificacion Molecular

Se emplean los analisis de secuencias de las
regiones ITS1-2, 5, 8S y 28S RNAr, asi como el factor de
elongacion 1-alfa y los genes de la beta tubulina (Zeng
et al., 2007;Harris et al.,2009; Morio et al., 2012), como
también secuenciacion de (ITS) y Rob7(Woo et al., 2013).
Para algunos autores se presentan grandes problemas
cuando se identifican las spp. de Exophiala por
secuencias de ITS y prefieren usar DNA mitocondrial
(Kawasaki et al., 2005) Los métodos de extraccion se
indican en el trabajo de Gerrits van den Ende & de Hoog
(1999).

De Hoog et al., (2011), mediante un gran nimero
representativo de integrantes del orden Chaetothyriales
pudieron determinar una cantidad aproximada de
complejos de especies. Algunos de ellos corresponden
con los grupos SSU (1- 4) previamente reconocidos por
Haase et al., (1999). Los grupos o clados aproximados
son: el clado bantiana, carrionii, salmonis, europaea,
dermatitidis, jeanselmei y algunos clados ancestrales.
El grupo Haase-1 se reconoce como clado dermatitidis,
Haase-2 es el clado bantiana, y Haase-3-4 corresponde
a 2 agrupamientos como el clado jeanselmei. Ninguno
de estos clados son morfologicamente homogeneos; los
géneros anamorficos Cladophialophora, Cyphellophora,
Exophiala, Fonsecaea y Rhinocladiella son todos
polifiléticos dentro del orden Chaetothyriales.

Taxonomia

Exophiala (anteriormente denominada Wangiella)
causante de faeohifomicosis, presenta una taxonomia
que es controversial debido a que algunos investigadores
aun prefieren clasificarla en la literatura en el género
Wangiella.
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Exophiala, es el principal género de las levaduras
negras, que se encuentra como oportunista de los
vertebrados. Se caracteriza por su conidiogénesis
anelidica, que produce conidios en falsas cabezas
mucosas; algunos cultivos son enteramente
semejantes a levaduras (sinanamorfo Phaeo-
coccomyces, actalmente E. exophialae), o forman
collaretes fialidicos (sinanamorfo Phialophora),
conidioforos simpodiales (sinanamorfo Rhino-
cladiella) o cadenas de conidios secos (sinanamorfo
Cladophialophora). Clamidosporas 0 Ccuerpos
esclerotiales pueden formarse a veces, ocasionalmente
se presentan en su totalidad como mutantes
meristematicos (sinanamorfo Sarcinomyces). Varias
de estas morfologias estan representadas
particularmente en las especies de origen acuatico
como el clado salmonis .

El género Exophiala incluye principalmente los
complejos E. jeanselmei, E. dermatitidis y E.
spinifera. El complejo E. jeanselmei tiene células
conidiogenas oscuras en forma de cohete sin
conidioforos multicelulares. E. spinifera, por el
contrario de E. jeanselmei, tiene conidioforos
multicelulares y material capsular alrededor de las
células brotantes. E. dermatitidis, posee numerosos
conidioforos y células conidiogenas ya sea
intercalares o libres y en forma de frasco; no asimila
los nitritos y nitratos y a veces es llamada aun W.
dermatitidis (Shu et al., 2012).

£30%,

Células

jeanselmei.
conidiogenas en forma de cohete y conidios dispersos.

Figura 2. Exophiala
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Algunas especies oportunistas comunes del género Exophiala

Exophiala bergeri Hasse & de Hoog (Fig. 3).
= Candida nigra canadensis Berger et al.
= Torula bergeri Langeron

Caracteristicas de cultivo: Colonias en PDA 25°C a menudo adheri-
das en largas cadenas, restringidas, blandas, olivaceas-oscuras a negras;
margen lobado. Microscopia. Células gemando abundantes, cambiando a
hifas torulosas. Hifas olivaceas palidas,1,5-2,5 um de ancho, zonas aneladas
cortas incospicuas, conidios ampliamente elipsoidales,variables,
mayoritariamente 3-4 x 2-3 um.

Esta especie es morfologicamente similar a E.castellani (=E mansoni
sensu de Hoog), de la cual se separa en base a datos moleculares. En
general, las zonas aneladas son un tanto pequefias, con menos adornos
que en E.castellani y E. dematitidis con mas, como también tiene cortas
anelaciones, pero estas son mas anchas y con menos adornos.
Fisiologicamente tambien se diferencia de E. castellani porque no asimila
meso-eritritol y etanol, pero crece con D-glucuronato. E.dermatitidis es di-
ferente de ambas especies pos su incapacidad de crecer con nitratos, nitritos,
creatina y creatinina, pero ademas es la Unica que crece a 40°C
(Hasse et al., 1999). Ver Tabla 3.

Exophiala dermatitidis (Kano) de Hoog. (Fig. 1-4)
=Hormiscium dermatitidis Kano, Aichi lgakkai Zasshi
=Fonsecaea dermatitidis (Kano) Carrion
=Hormiscium dermatitidis Kano, Aichi lgakkai Zasshi
=Hormodendrum dermatitidis (Kano) Conant
=Phialophora dermatitidis (Kano) C.W. Emmons
=Wangiella dermatitidis (Kano) McGinnis,

Caracteristicas de cultivo: En Agar Sabouraud Dextrosa (SDA) incu-
bada a 28- 30°C, colonias de lento crecimiento, inicialmete negras y de
aspecto levaduriforme, a menudo con un exudado café en el agar, olivaceas
a grises en el tiempo y de aspecto filamentoso (ver Fig. 1). Microscopia.
La fase inicial levaduriforme se refiere a su sinanamorfo (Exophiala exophiale
(de Hoog) de Hoog =Phaeococcomyces exophialae de Hoog), el cual se
caracteriza por células levaduriformes brotantes, unicelulares, ovoides a
elipsoides. Las células semejantes a levaduras son hialinas de paredes
delgadas cuando jovenes, luego se pigmentan en el tiempo (dematiaceas) y
de paredes gruesas al madurar. Al desarrollarse el micelio, se obsevan fialides
en forma de frasco a cilindricas con un lago y fragil collarete que puede
estar presente. Conidios hialinos a café palidos, unicelulares, elipsoidales
a subcilindricos, 2-4 x 2,3 um, de paredes lisas y acumulados en masas
mucoides (glioconidia), en el apice de las fialides o sésiles sobre el micelio.
Cuerpos esclerotiales pueden formarse. Cultivos que crecen hasta 40- 42°.
La habilidad de asimilar melezitosa en las especies del clado spinifera (en
el listado de Tabla 1), son de utilidad para diferenciarlas de E. dermatitidis.

Es la especie mas termotolerante y no asimila los nitritos, ver Tabla 2 y 3).

(E. exophialae. =Phaeococcomyces exophialae de Hoog), fue intro-
ducido originalmente como una especie bajo un paragua morfologico que
cubria estrictamente células levaduriformes con algunas hifas
indiferenciadas,que no se asigno a ninguna especie de Exophiala conocida
(De Hoog, 1977). De Hoog et al. (1995). notaron que E. exophialae y E.
spinifera son idénticas en su patrones fisiologicos, incluyendo su habilidad
de crecer a 37°C. En sus secuencias ITS, las 3 cepas conocidas de P
exophialae eran también estrechamente relacionadas pero significativamente

Bol. Micol. 2013; 28(1): 2-15
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Fig.3. E.bergeri. Hifas toruloides vy
células gemando con zonas aneladas

cortas (Tomado de: Haase & de Hoog,
Studies in Mycology, 43: 91, 1999)

Fig.4. E. dermatitidis, conidioforos
y conidios (Tomada de: thunderhouse4-
yuri.blogspot.com/2012/07/exophiala-
dermatitid - 115Kk)
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diferentes de E. spinifera y se sugirio que podria haber 2 especies en el
complejo (De Hoog et al., 1999). La combinacion en Exophiala se confirmo
morfoldgicamente debido a que las 2 cepas reconocidas posteriormente como
E. exophialae, en base a datos secuenciales, no eran estrictamente seme-
jante a levaduras, pero producen un anamorfo anelidico consistente con el
género Exophiala. Este anamorfo carece de estructuras caracteristicas que
pueden permitir su identificacion basandose en la microscopia. Como dife-
rencia de E. spinifera, en E. exophialae nunca se han encontrado conidioforos
bien diferenciados. Debe recalcarse, sin embargo, que pocas cepas identifi-
cadas como E. spinifera por sus secuencias de ITS carecen de conidi6foros
diferenciados (De Hoog et al., 2003). La relacion taxonomica entre
E.dermatitidis y E. mansonii no ha sido posible confirnarla, sin embargo, los
resultados de Chee & Kim, 2002 demuestran que estas 2 especies son
genéticamente muy similares.

El clado dematitidis incluye otras especies de Exophiala tales como: E,
heteromorpha, E. protrotropha, E. phaeomuriformis, Capronia munkii, C.mansonii,
C. epimyces y Ramichloridium makenziei (De Hoog et al., 2011).

E. jeanselmei Langeron Mc Ginnis & Padhye (Fig. 5-6)
=Torula jeanselmei Langeron
=Phialophora jeanselmei (Langeron) C.W. Emmons
=Pullularia jeanselmei (Langeron) C.W. Dodge
=Torula jeanselmei Langeron
=Exophiala jeanselmei var. jeanselmei

Caracteristicas de cultivo. En agar Sabouraud, colonias inicialmente
lisas,verde-grisaceas a negras, mucoides y semejantes a lavaduras, se tor-
nan levantadas y desarrollan manojos de hifas aéreas. Reverso olivaceo a
negro. Microscopia. Numerosas células brotantes elipsoidales semejantes
a levadura usualmente presentes especialmente en cultivos jovenes, entre-
mezcladas entre las células semejantes a levaduras usualmente
presentes,especialmente en cultivos jovenes, entremezcladas entre las cé-
lulas semejantes a levaduras, se presentan células largas, infladas,
subglobosas a ampliamente elipsoidales (células germinales), que dan ori-
gen a cortas y torulosas hifas que gradualmente cambian a hifas no brotantes.
Células conidiogenas en hifas intercalares o en forma de cohete, con
inconspicuas zonas aneladas. Conidios hialinos, lisos, de paredes delgadas,
ampliamente elipsoidales, 2,6- 5,9 x 1,2-2,5 um, con una cicatriz basal
incospicua. Cultivos crecen a 37°C pero no a 40°C. Distribucion mundial,
pero principalmente en Asia.

(E. jeanselmei, se ha reconocido como una especie heterogénea desde
mucho tiempo. Basandose en su morfologia de Hoog 1977, reconocio 3 va-
riedades que actualmente se consideran especies separadas y distantemente
relacionadas (Wang et al., 2001). Las cepas semejantes a E. jeanselmei
puden mostrar 2 diferentes fenotipos: uno anelidico, como en Exophiala y
otro simpodial, como en Rhinocladiella (De Hoog, 1977). En Rhinocladiella
atrovirens (Nannf.) de Hoog, los 2 tipos de conidiogénesis pueden observar-
se aun en una misma hifa. Por esta razon De Hoog et al. (2003), en un
estudio taxonomico de especies clasificadas en Rhinocladiella y
Ramichloridium, incluyendo algunos aislados no descritos, aportan nuevas
especies como Exophiala oligosperma, Ramichloridium basitonum y
Rhinocladiella similis. Exophiala jeanselmei se redescribe, se proponen
nuevas combinaciones y se designa Exophiala heteromorpha para E.
jeanselmei var. heteromorpha. E.oligosperma y E, xenobiotica, son
fenotipicamente similares a E. jeanselmei y se confunden frecuentemente
con este taxon, sin embargo, genéticamente son muy diferentes (Badali et
al., 2010). Ver Tabla 3.

Bol. Micol. 2013; 28(1): 2-15

Figura 5. E. jeanselmei.Conidios dis-
persos y células conidiogenas en forma
de cohete.

10 um

Figura 6. Exophiala jeanselmei,
mostrando sus tipicas células
conididgenas en forma de cohete en su
talo maduro (Dibujo tomado de: de De
Hoog et al., 2003).
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El clado Jeanselmei, contiene un amplio nimero de especies tales
como E. nigra, E. bergeri, E.xenobiotica, E. nishimurae, E. oligosperma, E.
exophiale, E. spinifera E. lecanii-corni, E. mesophila E. castellani, entre
otros taxa relacionados (Kawasaki et al., 2005; de Hooh et al., 2011)

Exophiala lecanii-corni (Benedek & G. Specht) Haase & de Hoog (Fig.7).
=Torula lecanii-corni Benedek & G. Specht: 86, 1933
=Exophiala jeanselmei var. lecanii-corni (Benedek & G. S...
=Pullularia fermentans var. benedekii E.S. Wynne & Gott,...
=Hormodendrum negroni

Caracteristicas de cultivo. Colonias en SGA, restringidas, secas,
aterciopeladas, en algunas zonas, pulverulentas, griseses a olivaceas.

Microscopia. Algunas levaduras generalmente escasas. Hifas
olivaceas palidas, profusamente ramificadas, que en su parte apical pre-
sentan coherentes cadenas de células conididgenas en forma de barrill de
hasta 6 um de ancho, interconectadas con delgados y anchos septos. Las
cadenas se elongan acropetalmente desde una ancha base. Cicatrices
conidiales amplias y planas, que producen pocos conidios en forma basipeta
0 mas 0 menos en orden simpodial se tornan de color café. Conidios amplia-
mente elipsoidales, 5,5 -9 x 3-4,5 um, continuos o con un un septo delgado,
subhialinos, que con el tiempo se tornan café oscuros y de paredes grue-
sas. Células infladas semejante a clamidosporas hasta 15 um, ocasional-
mente presentes.Temperatura maxima de crecimiento 36°C (debil).

(De Hoog, 1977), introdujo algunas variedades de E. jeanselmei, que
actualmente se reconocen como especies separadas como; var. lecanii-corni,
var. heteromorpha (ver Hasse et al., 1999; De Hoog et al., 2006).Ver Tabla 3.

Exophiala xenobiotica de Hoog, Zeng, Harrak & D. A. Sutton (Fig.8-9).

Caracteristicas de cultivo. Colonias en PDA y MEA incubdas a 27°C
por 14 d., restringidas, circulares, que se inician al tercer dia, planas,
olivaceas, negras, mucosas, con el centro olivaceo-gris y margenes planos,
a los 14 dias se hacen umbonadas, aterciopeladas, olivaceas-grises, con
un centro café-gris. Reverso olivaceo-negro en MEA , negro en PDA, sin
pigmentos difusibles. Microscopia. Células gemando inicialmente
abundantes, olivaceas-palidas, elipsoidales, 5-6 x 2,5-3 um, sin capsula en
tinta china, a menudo infladas que en el tiempo se transforman en
ampliamente elipsoidales. Células germinativas café de aproximadamente
7-10 x 3-5 um, que a menudo originan una corta e irregular zona anelada.
Hifas olivaceas a café, 1,3- 2 um de ancho, irregularmente septadas cada
7-28 um. Anastomosis abundantes, conidioforos con 1-7 células, que nacen
en angulo agudo o derecho desde hifas crecientes, con el mismo color de la
hifa, a menudo ramificadas. Gélulas conidiogenas en forma de limén o
fusiformes, con una irregular zona anelada. Conidios que se adhieren en
pequenos grupos, subhialinos, obovoidales, 3,3- 4 x 1,6-2 um. Clamidosporas
esféricas, subhialinas de hasta 13 um, pueden estar presentes. Teleomorfos
ausentes en el tiempo. Temperatura: 6ptimo 30°C, maxima 33-36°C.

E. xenobiotica pertenece al clado 3 y es parafilética a E. spinifera, E.
jeanselmei y E. oligosperma (De Hoog et al., 2006). Al igual que E.
jeanselmei y E. oligosperma, la especie E. xenobiotica tiene células
conidiogenas fusiformes insertadas lateralmente en las hifas, con una uni-
ca zona anelada terminal, que es a menudo irregularmente acampanada. La
especie es indistinguible de E. oligosperma y de las colonias inmaduras de
E. jeanselmei en morfologia y fisiologia. Las células conidiogenas maduras
de E. jeanselmei nacen en angulo recto desde hifas progresivas y son algo
0 mas oscuras que el talo remanente (De Hoog et al. 2000). De hecho,
E.xenobiotica ha sido aislada solo excepcionalmente de animales, todos
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Figura 7. E. lecanii-corni. Conidios
elipsoidales, con mas omenos pro-ducion
de anélides; frecuentemente se observan
cadenas de células en forma de
barril.(Figura tomada de: De Hoog et al.,
2000)

Figurg 8. E. xenobiotica. a. conidios,
b. conidioforos, ¢. células conididgenas,
e. anastomosis Barra 10 um. (Tomado
de. de Hoog et al. 2000)
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Figura 9. E.xenobidtica en PDA a
25°C, conidios y células conididgenas (To-
mada de:drmtl.org/data/121010011].pd.
Hig &k 0121 (1), 11-16, 2011 (P 23)
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los hospedadores de hecho, son de sangre caliente. Sin embargo, los sinto- =
mas clinicos son predominantemente y moderadamente cutaneos. Varias de . <%
las cepas ambientales derivan de ambientes humedos, como fluidos de ‘.'L' <
dialisis, desinfectantes de instrumental de endoscopia y de pisos de bafo. \

Las cepas resisten la luz UV, sobreviven varias descontaminaciones con
acido paracético y peroxido de hidrogeno, asi como puede subsistira pH 1
(Holker et al.,2003). E. xenobiotica y E. oligosperma, son las especies mas
frecuentes como oportunistas en humanos que causan infecciones sistémicas
y cutaneas (Zeng et al. 2007).

Exophiala spinifera (H.S. Nielsen & Conant) McGinnis (Fig. 10-11) v < W
= Phialophora spinifera H.S. Nielsen & Conant Figura 10. E. spinifera, conidioforos,
= Rhinocladiella spinifera (H.S. Nielsen & Conant) de Hoog zonas aneladas y conidios (Figura tomada

Caracteristicas de cultivo. Colonias inicialmente mucoides y de: University of Adelaide, Mycology
semejantes a levaduras negras, que se tornan solevantadas, desarollando Online).
cordones de micelio aéreo en el tiempo, finalmente se tornan atrciopeladas a
vellosas en textura. Reverso olivaceo negro. Microscopia. Conidioforos tnicos
o0 ramificados, erectos o suberectos, semejantes a espinas, con mas bien
una pared gruesa y pigmentada de café. Conidios formados en sucesion
basipeta sobre peg laterales que nacen apicalmente o lateralmente en angulo
agudo de los conidioforos, semejante a espinas o desde hifas indiferenciadas.
Los peg conidiogenos son 1-3 um de largo, que se adelgazan levemente
hacia el apice e inperceptiblemente anelados. Conidios unicelulares,
subhialinos, lisos, de paredes delgadas, subglobosos a elipsoidales, 1-2,9 x
1,8-2,5 um, agregados en racimos en el apice de cada anélide. Se presentan
tipicamente hifas toruloides y células semejantes a levadura con conidios
secundarios.

Los estudios moleculares por Vitale & de Hoog (2002), al reexaminar

E. spinifera, reconocieron que el clado contiene varias especies con mas 0 menos |
células condidgenas diferenciadas: E. spinifera y E. attenuata son muy similares Figura 11. Exophiala spinifera, A
morfologicamente y se distinguen mejor por analisis geneticos, sin embargo, aparatos conidiales, B Conidios (Toma-
esta ltima es una distante contraparte de E.spinifera y se ubica fuera de su da de: De Hoog, 1977)
clado. Las células conidiogenas son predominantemente anelidicas y erectas,
conidioforos multicelulares se presentan tan oscuros como las hifas soportantes.
No crece a 40°C. En E. spinifera, las largas zonas aneladas son claramente
visibles, con anelaciones con depdsitos, mientras en E. aftenuata las zonas
aneladas son incospicuas y degeneradas. E. jeanselmei y E. oligosperma, tienen
células conidiogenas no septadas en forma de cohete, levemente oscuras.
E.spinifera, es causa poco frecuente de feohifomicosis en pacientes
inmunodeprimidos. En pacientes sanos la infeccion se puede desarrollar tras la
implantacion traumatica del hongo.

Exophiala oligosperma Calendron ex De Hoog & Tintelno (Fig. 12-13-14).
=Melanchlenus oligospermus Calendron

Caracteristicas de las colonias. Colonias restringidas en PDA a 28°C
después de 10 dias; inicialmente mucoides y levemente arrugadas en el
centro, posteriormente desarrollan micelio aéreo flocoso olivaceo-gris a café-
negro. Reverso olivaceo-negro. Colonias en MEA,aterciopeladas, olivaceas-
grises y secas, generalmente con una insignificante fase levaduriforme. Sin
pigmento difusible en ambos medios. Microscopia. Células brotantes _, ,
abundantes, olivaceas palidas, ampliamente elipsoidales, 3 x 2,5 um, sin Figura 12. E. oligosperma CBS 245.49,
capsula en tinta china, a menudo infladas, que se desarrollan en células café mostrando el aparato coni-dial (ay ), conidios
que germinan de forma ampliamente elipsoidales, 6 x 5 um, que a menudo (D) Y células germinando (c). (d) E. jeanselmei
originan zonas aneladas cortas e irregulares. Hifas palidas olivaceas a café, UTMB, mostrando su inmaduro aparato
a veces infladas, 1,5 a 3,2 um de ancho, irregularmente septadas cada 20 a conidial. Barra 10 um. (Tomado de: De Hoog
40 um. Células conidiégenas que generalmente nacen en dngulo agudo como €tal, 2003).
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parte de un aparato conidial poco diferenciado, tambien
nacen en angulo recto desde hifas progresivas. Ramas
conidiales son del mismo color de la hifa o solo levemente
oscuras en una a 3 células; la ultima célula tiene forma
de cohete o0 asciende angostandose en forma de cohete
0 asciende angostandose en forma cilindrica, con zonas
aneladas irregularmente. Conidios que adhieren en
pequerios grupos de color subhialino, obovoidales, 3- 5x
2,2- 3,2 um. Clamidosporas esféricas, subhialinas hasta
13 um en diametro pueden estar presentes. Teleomorfo
desconocido. No crece a 35°C.

Las cepas ambientales se agrupan en este clado
y la mayoria se obtienen desde sustancias con bajos
nutrientes o sustratos azucaracdos, tales como la miel,
silicona 0 sobre superficies himedas en materiales
inertes, en saunas o piscinas. Muchos casos reportados
como nosocomiales (infecciones cerebrales, keratitis,
bursitis, micetoma, etc.), se originaron por aguas de
hospitales contaminadas causando fungemias por E.
jeanselmei, (Nucci et al., 2002), posteriormente fueron
clasificadas como E.oligosperma por secuencias de ITS.
Lo que demuestra una aparente union entre la contaminacion
por agua y su oportunismo en humanos. A semejanza de
los miembros del grupo E. jeanselmei, tienen células
conidiogenas en forma de cohete insertadas lateralmente
en las hifas con una unica zona anelada terminal que a
menudo es irregularmente desarrollada. La especie puede
ser fenéticamente sililar a E. jeanselmei y se confunde
generalmente con este taxon. Cuando las 2 especies son
menos diferenciadas, pueden ser morfolégicamente
indistinguibles, sin embargo, en sus caracteristicas de
cultivo, las células conidiogenas de E. jeanselmei, nacen
en angulo recto desde hifas progresivas y son un tanto
mas oscuras que el micelio remanente. Las secuencias de
ITS, permiten separar claramente las 2 especies, una
situacion que es el diagnostico estandard para las levaduras
negras. Muchas cepas de E. oligosperma, son fuertemente
semejantes a levaduras y por ende no son morfoldgicamente
distintivas. Las zonas aneladas en E. oligosperma es corta
e irregular, mientras en E.. jeanselmei es pronounciada y
que se va estrechando, con anelaciones que son
practicamente invisibles a la luz del microscopio E.
nishimurae es morfologicamente idéntica a E. oligosperma
y también produce grandes clamidosporas, sin embargo,
no asimila eritritol (Vitale & de Hoog, 2002), a diferencia de
E. oligosperma y E. jeanselmei (De Hoog et al., 1995).(Ver
también De Hoog et al., 2003 y Tabla 3).

Pequena resena morfologica del los principales
integrantes del grupo E.jeanselmei

E. jeanselmei. Células conidiogenas maduras en
forma de cohete, levemente mas oscuras que las hifas
de soporte, con zonas aneladas que se adelgazan hacia
el apice.

E. oligosperma. Células conidiogenas maduras
que permanecen del mismo color que las hifas soportantes
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y pueden ser intercalares y laterales, las Gltimas pueden
tener forma de frasco o cohete. Las zonas aneladas tienen
la apariencia de inconspicuas cicatrices planas.

E. nishimurae. Tiene la similar morfologia que E.
oligosperma, sin embargo, se presentan grandes células
semejantes a clamidosporas.

E. xenobiotica. Un genotipo segregante del complejo
E. jeanselmei con células conididgenas menos
melaninizadas.
) § f_r/{;‘;\-l

=)

T g

Figura 13. E. oligosperma. Hifas verdaderas (en lo alto),
células infladas de seudohifas (izquierda) y aneloconidios desde
prominentes locus conidiogenos intercalares (derecha) (Figura
tomada de: Bossler et al., 2003).

Figura 14. E. oligosperma en aga? eécamas de papa durante
16 dias a 25°C (Figura tomada de: Bossler et al., 2003).
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