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RESUMEN

Se reportan los resultados obtenidos en trece casos de
cromomicosis por Cladosporium carrionii 'y uno por
Fonsecaea pedrosoi tratados con Itraconazol. La dosis
administrada fue de 100 a 300 mgrs una vez al dia durante
tres a seis meses. Se reporta la disminucién de los valores
leucocitarios en 3 (21%) casos durante la administracion del
farmaco. En 12 (92%) casos por C. carrionii se observo 1
negativizacion de los cultivos y posterior cicatrizacion de las
lesiones: el seguimiento por mas de dos afios de siete
pacientes ha permitido confirmar la curaciéon. Se considera
que

Itraconazol es una droga altamente efectiva en los casos de
cromomicosis por C carrionii el agente mas frecuente de
cromomicosis en Venezuela.

ABSTRACT

We reported thirteen cases of Chromomycosis by
Cladosporium carrionii and one by Fonsecaea pedrosoi
treated with 100 to 300 mgrs of Itraconazole, daily. In
3(21%) cases leucocytes values fell during treatment.
Negative mycological cultures and lesions remission in 12
(92%) of C. carrionii cases were observed. A two years
follow up of seven patients confirmed their cure,
itraconazole was considered a highly effective drug against
C. carrionii, the most frequent agent of chromomycosis in
Venezuela.
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INTRODUCCION

La cromomicosis es una
enfermedad granulomatosa crénica
de la piel, generalmente localizada,
puede causar deformaciones e
invalidez parcial al cabo de varios
aflos de evolucion agravando auln
mas la precaria calidad de vida de
nuestros campesinos. La endemia ha
sido estu-
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diada en nuestra Universidad Nacional
Experimental Francisco de Miranda
UNEFM, durante la udltima década
estableciéndose que se trata de un
problema laboral y familiar en las
zonas rurales del Estado Falc6n donde
se han reportado unos 400 casos
hasta la fecha **

El tratamiento topico con 5 —
fluorouracilo fue evaluado como alter-
nativa para el tratamiento ambulatorio
de los pacientes con lesiones inci-
pientes en un estudio anterior 3,

Nos propusimos evaluarla efec-
tividad del tratamiento sistémico con
Itraconazol en los pacientes de
cromomicosis que son referidos a la
consulta de la UNEFM. Los primeros
ensayos con este nuevo antimicético
fueron realizados por Borelli vy
Rodriguez et al. Estos autores
comprobaron una alta efectividad de
este nuevo triazol frente a 9 casos
producidos por C. carrionii. En dos
casos por F. pedrosoi se hizo necesa-
rio cambiar Itraconazol con 5 -
fluorocitosina otermoterapia. Segun

Restrepo y Queiroz - Telles et al., se
aumenta la eficacia del Itraconazol
frente a F. pedrosoi manteniendo el
tratamiento por dos afios 0 méas 6.7.

En nuestro estudio se observd
una eficacia del 92% en 13 casos afec-
tados or C. carrionii tratados con
Itraconazol.

MATERIALES Y METODOS

Los casos seleccionados para
el tratamiento sistémico presentaban
lesiones con un area de 60 cm” 0 mas.
se incluyé un soélo caso con lesion
pequefia por no haber respondido a la
terapia previa con 5 - fluorouracilo
tépico y electrofulguracion. Los pa-
cientes fueron hospitalizados en el
Hospital General Alfredo van Grieken.
Se realizaron recuento hematico y
pruebas de funcién hepéticay renal,
antes durante y después del tratamien-
to.

Diagndstico micolégico: La confirma-
cion de la enfermedad se realiz6 me-
diante examen directo de las escamo

- costras retiradas del borde de la le-
sion, aclaradas con KOH al 10% vy
sembradas en medio de lactrimel en
cinco tubos. Para la identificacion de la
especie causal se realizaron cultivos
en laminas. Los controles micoldgicos
se hicieron cada dos semanas.

Tratamiento: El Itraconazolfuedonado
por Janssen Pharmaceutica. se
administré una dosis de 100 a 300
mgrs una vez al dia por via oral des-
pués del desayuno. El criterio para
establecer la duracién del tratamiento
fue mantenerlo por dos veces el tiem-
po necesario hasta la negativizacion
de los cultivos segin recomendacio-
nes de Borelli *°

RESULTADOS

Cromomicosis por C. carrionii
(Tabla 1 - Figuras 1y 2)

Los primeros indicios de la efectividad
del ltraconazol es la desaparicion
del prurito, la disminucién de la

Tabla 1
ITRACONAZOL

CROMOMICOSIS POR CLADOSPORIUM CARRIONII TRECE CASOS TRATADOS

Sexo Edad

56
32
56
62
64
77
46
51
32

M 50
**M 53
**M 42
M 61

(Fig. 1/2)

ML

Evolucién Localizacion
(afos)
16 M. S.
10 Torax
6 M.S. +D.L.
3 M. S.
20 M. S.
27 M.S. +
7 M. S.
12 M. S.
2 M. S.
12 M. S.
M.S. +
8 Térax
15 Térax

*  Hubo interrupcién temporal del tratamiento por parte del paciente
**  (Dos casos presentaron valores de leucocitarios inferiores a 5000/ml previo al tratamiento. En los tres se observd disminucion
progresiva de los niveles durante el tratamiento) (D.L. = Diseminacion linfatica)

Dosis diaria Duracion
(mg)
100 108
200 80
100 90
100 90
200 90
D.L. 200 106
100 180*
100 90
100 50
100 90
D.L. 100 180
100 90
100/300 > 1 afio
Sin remision
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Figuras 1y 2

Cromomicosis por Cladosporium carrionii

Placas escamo - costrosas con areas cicatriciales en térax, mas de 10 afios de evolucion.
Antes y después del tratamiento con ITRACONAZOL

descamacion y de la inflamacion, ob-
servandose progresiva recuperacion
de la movilidad del miembro afectado.
se ha podido comprobar el deterioro y
paulatina desaparicion de las células
esclerédticas al examen directo durante
las primeras semanas. Los cultivos se
hicieron negativos en la mayoria de los
casos a partir de las seis semanas.
Las lesiones cicatrizaron y la piel re-
cuperd su pigmentacion normal varios
meses después. Once pacientes eran
del sexo masculino; el rango de edad
abarcé 32 hasta 77 afios, promedio 54
afios; el tiempo de evolucién fue de 2 a
27 afos; En 3 casos las lesiones se
localizaron en el térax y en 10 en
miembros superiores, con
diseminacion linfatica en dos de ellos.
El tiempo maximo de tratamiento en 12
(92%) casos fue de 6 meses
observandose la negativizacion de los
cultivos y la remisién de las lesiones.
Algunos han sido tratados hace mas
de dos afios.

S6lo uno de los pacientes, el
cual habia presentado leucopenia pre-
vio al tratamiento, no ha respondido
satisfactoriamente a pesar de haber se
le aplicado 5 - Fluorouracilo tépico y
electrofulguracion, manteniéndose la
medicacion hasta el presente. En dos
casos se observaron valores
leucocitarios inferiores a 5000/ml pre-
vio al tratamiento. En tres pacientes

(21 %) se comprob6 una disminucion
progresiva del nimero de leucocitos
durante la terapia.

Cromomicosis por F. pedrosoi

Un varén infectado por F.
pedrosoi de 70 afios de edad con una
evolucion de 30 afios, cuyas lesiones
abarcaban la totalidad del miembro
inferior izquierdo entendiéndose hasta
la cintura, fue tratado con 5 -
Fluorocitosina 100 mg/Kg por via oral
durante 42 dias observandose mejoria
clinica. El tratamiento con Itraconazol
se inici6 seguidamente con 300 mg
diarios manteniéndose durante un afio
hasta el presente con mejoria progre-
siva. Los cultivos sin embargo siguen
positivos.

DISCUSION

El mecanismo de accion del
Itraconazol ha sido relacionado princi-
palmente con la alteracién de la sinte-
sis de ergosterol, componente lipidico
de las membranas flngicas, por
interaccion con el cytocromo P-450. Se
ha reportado que puede inhibir la
sintesis de colesterol en linfocitos
humanos a altas concentraciones °. La
alteracion de los valores leucocitarios
en algunos pacientes tratados por mas
de un mes con ltraconazol ha sido
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sefialada por Cauwenbergh et al., asi
como por Lyman como efecto colateral
transitorio 9,10

Se han sefialado los trastornos
gastrointestinales como reaccion ad-
versa mas frecuente y ocasionalmente
la elevacion de los triglicéridosy de las
enzimas hepaticas, asi como el
descenso de los niveles de potasio
segun un estudio de Tucker et al. en
189 pacientes .

Los pacientes tratados, con do-
sis relativamente bajas en este estu-
dio, son de edad madura o avanzada y
estan sometidos a un clima caliente y
seco, cabria preguntarse si estas con-
diciones podrian favorecer la acumu-
lacion del farmaco en el organismo.

Recientemente se ha postulado
que el Itraconazol podria activar los
macréfagos aumentando su capacidad
antifdngica segun los resultados
obtenidos en un estudio realizado fren-
te a Blastomyces dermatitidis 2,

Es posible que el efecto
sinérgico observado en B. dermatitidis
pueda jugar algun papel en la buena
respuestafrente a ese farmaco en los
pacientes infectados por C. carrionii.

En nuestro estudio solo 8(21%)
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de los pacientes presentaron disminu-
cién de los valores leucocitarios, dos
de los cuales ten fan valores bajos
antes de iniciar la terapia.™®

Recientemente se ha sugerido
una posible deficiencia a nivel de los
linfocitos T e-n los pacientes con
cromomicosis

En vista de que se ha
postulado una susceptibilidad
heredable en la endemia de
cromomicosis en Falcon es importante
seguir estudiando la respuesta celular
en estos enfermos.

El Itraconazol fue altamente
efectivo en nuestra experiencia en los
casos de cromomicosis por C.
carrionii.

El control de la cromomicosis
representa un reto en la zona endémi-
ca de Venezuela. La disponibilidad de
este nuevo antifingico abre la pers-
pectiva de un tratamiento sistémico
efectivo en particular en los casos de
cromomicosis por C. carrionii el agente
causal de cromomicosis en aproxi-
madamente 75% de los casos que se
reportan en nuestro pais.
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