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RESUMEN
La esporotricosis es una micosis subaguda o crénica, causada por el hongo dimdrfico
Sporothrix schenckii. La infeccion cutanea habitualmente ocurre como resultado de la
inoculacion traumatica del hongo en la piel, por lo que la exposicion ocupacional es
uno de los principales factores de riesgo para la infeccion. En México, la
esporotricosis ocupa el segundo lugar dentro de las micosis subcutaneas. El
tratamiento de eleccion en los pacientes con esporotricosis linfangitica y de placa fija
sin compromiso inmunitario es el yoduro de potasio. La dosis utilizada es de 4 a 6

gramos al dia en adultos y 3 gramos al dia en edad pediatrica.

OBJETIVO

Comparar el tiempo en obtener la curacién con 6 vs. 3 gramos al dia de yoduro de
potasio en adultos y de 3 vs. 1 gramo al dia en nifilos, en los pacientes con
esporotricosis cutanea linfangitica y de placa fija del Centro dermatolégico “Dr.
Ladislao de la Pascua”; comparar la frecuencia de eventos adversos y las recaidas
subsecuentes entre los grupos, asi como determinar las caracteristicas
sociodemograficas de los pacientes, la topografia y la variedad clinica mas

frecuentes.

DISENO

Cohorte retrospectivo comparativo y observacional.




POBLACION

Expedientes clinicos del Laboratorio de Micologia del Centro Dermatolégico “Dr.
Ladislao de la Pascua” del 01 de Enero de 1983 al 31 de Diciembre del 2014, de
pacientes con diagnostico definitivo de esporotricosis linfangitica o de placa fija, que

hayan recibido tratamiento con yoduro de potasio.

PROCEDIMIENTOS

Se recabaron los expedientes clinicos del Laboratorio de Micologia del Centro
Dermatologico “Dr. Ladislao de la Pascua” del 01 de Enero de 1983 al 31 de
Diciembre del 2014 de todos los pacientes con diagndstico clinico y micoldgico de
esporotricosis para describir las caracteristicas demograficas, clinicas y los hallazgos
de laboratorio. Posteriormente se seleccionaron aquellos expedientes que contaran
con los datos necesarios, que recibieron tratamiento con yoduro de potasio y se
dividieron en cuatro grupos: Grupo A, adultos que recibieron 6 gramos de yoduro de
potasio al dia; Grupo B, adultos que recibieron 3 gramos de yoduro de potasio al dia;
Grupo C, nifios que recibieron 3 gramos de yoduro de potasio al dia, y Grupo D,

nifos que recibieron 1 gramo de yoduro de potasio al dia.

RESULTADOS

Se analizaron los datos de 83 expedientes que cumplieron con los criterios de
inclusion, de los cuales 68 correspondieron a pacientes adultos y 15 nifios, quienes
se dividieron en cuatro grupos de estudio.

Grupo A: 33 pacientes que recibieron 6 gramos al dia de yoduro de potasio.




Grupo B: 35 pacientes que recibieron 3 gramos de yoduro de potasio al dia.
Grupo C: 6 nifios que recibieron 3 gramos de yoduro de potasio al dia.

Grupo D: 9 recibieron nifios que recibieron 1 gramo de yoduro de potasio al dia.

Las caracteristicas clinicas fueron semejantes entre los adultos, en cuanto a los
nifios fueron menores los del grupo D (p=0.021), siendo el resto de las caracteristicas
clinicas similares. El andlisis de los resultados no mostré6 una diferencia
estadisticamente significativa en el tiempo de curacién entre los Grupos A vs. B
(p=0.120) y C vs. D (p=0.119). La comparacién de curvas de supervivencia se
realizd con la prueba de Wilcoxon. La frecuencia de eventos adversos se
presentaron de manera similar en los 4 grupos, A vs. B p=0.682 y C vs. D p=0.405,
siendo la nausea el mas frecuente (7.2%). El 100% de los pacientes curaron en los 4

grupos y no existio recaida en ningun paciente.

CONCLUSIONES

Las nuevas posologias de yoduro de potasio ofrecen a nuestros pacientes una
alternativa de tratamiento segura, efectiva y econdmica en el tratamiento de

esporotricosis linfangitica y de placa fija.

PALABRAS CLAVE

Esporotricosis, Sporothrix schenckii, yoduro de potasio.
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1. ANTECEDENTES

1.1 GENERALIDADES

La esporotricosis es una micosis subcutanea subaguda o cronica, causada por
alguna de las especies del complejo Sporothrix; que habitualmente compromete la
piel, el tejido celular subcutaneo, los ganglios linfaticos y menos frecuentemente,

huesos, articulaciones, pulmones, SNC y otros 6rganos. 234

1.2 ETIOLOGIA Y EPIDEMIOLOGIA
Las especies descritas y que forman parte del complejo Sporothrix son: S. schenckii,
S. brasiliensis, S. globosa, S. luriei, S. mexicana y S. albicans; en México, la especie

predominante es S. schenckii.

De acuerdo a los estudios morfolégicos y moleculares realizados por Marimon y cols.
las infecciones en humanos se asocian principalmente con S. schenckii sensu stricto,
Sporothrix brasiliensis (Brasil) y Sporothrix globosa mientras que Sporothrix

mexicana solo se ha identificado en el ambiente. 567

Se considera una micosis cosmopolita, tiene una distribucion mundial, pero se
observa con mayor frecuencia en las regiones intertropicales de Ameérica. Es
considerada la micosis subcutanea mas comun en Latinoamérica. Los paises que

han informado las tasas de infeccién mas altas son Brasil, México y Sudafrica. > 8

En nuestro servicio de Micologia del Centro Dermatolégico “Dr. Ladislao de la
Pascua” (México, D.F.) ocupa el segundo lugar entre las micosis subcutaneas,

después del micetoma, aunque en otros lugares como Jalisco ocupa el primer lugar. 4




Las entidades federativas que han registrado el mayor numero de casos confirmados
son: la Ciudad de México (Delegacion de Xochimilco) y Jalisco, seguidos por
Guanajuato, Puebla, Hidalgo y Veracruz, ademas del Estado de México, Oaxaca,

Guerrero, Michoacan, Nayarit, San Luis Potosi, Zacatecas y Querétaro. % 10

El hongo, se encuentra en el musgo sphagnum, en el heno, en la tierra y en los
vegetales secos (paja, zacate, madera, etc.) o también en vegetales frescos como

forrajes y plantas espinosas 234

La principal via de entrada es la inoculacion cutanea del hongo a través de pequeinos
cortes o pinchazos con espinas, puas, hojas de pino o alambres. Las personas que
trabajan en la horticultura, jardineros, trabajadores de invernaderos, personas que
manufacturan loza, manipulan paja o zacate, pescadores, asi como los nifios en
contacto con tierra, estan en riesgo de contraer esporotricosis. También puede
acceder al organismo por inhalacién, ocasionando las formas pulmonar y
diseminadas. Se ha comunicado transmision zoondticaa través de gatos domésticos,
roedores o de animales salvajes como armadillos o aves que estan infectados. -2 4%
8

Mayorga J, Barba-Rubio J y cols. publicaron en 1977 un estudio sobre la frecuencia
de esporotricosis en el estado de Jalisco, México; donde describieron 822 casos con
cultivo positivo a S. schenckii, en un lapso de 37 afios. '

En un estudio realizado por Padilla Desgarennes y cols. en el afio 2004 en el Centro
Dermatoldgico “Dr. Ladislao de la Pascua” se incluyeron a 120 pacientes de 18 afios
0 menores, en un periodo de 47 afos, la localizacion mas frecuente fue la cara

(36,7%) y la variedad clinica que predomind fue la linfangitica que representé el




81,66% de los casos. 12

Garcia Vargas y cols. en 2008 reportaron la casuistica mas grande en México de
nifos con esporotricosis cutanea. En 23.11 afos encontraron 133 casos de
esporotricosis, con una frecuencia de 5.7 infantes con esporotricosis por afio. La
forma clinica linfangitica se observd en 72 casos (54,1%), la topografia mas afectada
fueron las extremidades superiores con 57 casos (42,8%). El grupo etario mas
representativo fue el de 13 a 15 afios con 43 pacientes (32,4%) y el municipio de

Guadalajara fue el mas representativo.'3

1.3 CUADRO CLINICO

Las formas clinicas de esporotricosis se dividen en cuatro grupos: linfangitica o

linfocutanea, de placa fija, cutanea diseminada y extracutanea.

1.Linfangitica o linfocutanea: Es la mas frecuente. La lesion inicial es el chancro
(nédulo eritematoso). Dos semanas a un mes después de la aparicion del chancro
se presentan las lesiones de diseminacion por los vasos linfaticos con lesiones
escalonadas. Afecta sobre todo el miembro superior, pero también puede verse en

el miembro inferior y la cara, sobre todo en nifios.

2. De Placa fija: La infeccion se limita a un area localizada de la piel. La topografia es
variada, pero predomina en el miembro superior. Aparece una placa verrugosa o
eritematosa infiltrada una a dos semanas después de la infeccion, posteriormente
aumenta de tamano lentamente y se puede ulcerar. Es la segunda en frecuencia

segun la estadistica de nuestro Centro.




3. Cutanea diseminada: Las formas diseminadas se producen por diseminacion
hematogena, por un foco pulmonar o cutaneo preexistente y puede ser subaguda

o cronica.

4. Extracutanea: Se relacionan con factores de inmunosupresion y puede afectar a
diferentes 6rganos y sistemas como las articulaciones, los huesos, pulmones,

0jos, y el sistema nervioso central. 24

En México, la forma linfangitica se observa en 60 a 80% de los casos, la de placa fija

en 10 a 30%, y la sistémica en 1 a 2%. ¢

1.4 DIAGNOSTICO

La sospecha clinica es esencial para el diagndstico. Una historia detallada respecto a
la ocupacion, pasatiempos o lugar de residencia es importante. El cultivo del
microorganismo, es la prueba de oro para el diagndstico definitivo. Sin embargo
existen otras herramientas que también pueden resultar utiles para orientarnos al

diagnostico:

a) Inmunoldgico — Seroldgico

La presencia de S. schenckii y de sus metabolitos en el huésped generalmente
ocasiona un alto grado de hipersensibilidad que puede ser medida mediante varios
procedimientos: la intradermorreaccion con esporotricina metabdlica, (Gonzalez
Ochoa 1947), es un polisacarido que se extrae de la fase micelial de los cultivos de

S. schenkii. Resulta positiva en el 95% de los casos. Puede resultar negativa en




formas diseminadas, lo que nos traduce anergia.

Otras pruebas utiles son: aglutinacion de células de levadura y la aglutinacion de
particulas de latex que se consideran las mas sensibles para todas las formas de
esporotricosis, la prueba de inmunodifusion que se emplea para las formas
extracutaneas de la enfermedad, y ensayo por inmunoabsorcion ligado a enzimas
para la deteccién de anticuerpos IgA, IgG e IgM util para el seguimiento de los

pacientes. 4

b) Micolodgico
En términos generales el examen directo tiene poca utilidad ya que no es frecuente

observar la presencia de cuerpos asteroides u otras formas de levadura del hongo. #

El estandar de oro para el diagnostico de la esporotricosis es el cultivo del
microorganismo en Sabouraud agar o Micosel. Sporothrix schenckii se puede
cultivar a partir de biopsia de piel o fluidos como esputo, pus, liquido sinovial, etc. El
crecimiento es visible por lo general en 3 a 5 dias a temperatura ambiente, pero
puede requerir hasta 4 semanas. Al principio las colonias son pequefas
blanquecinas y finamente radiadas, posteriormente presenten micelio aéreo poco
desarrollado, se vuelven de color obscuro y conservan aspecto humedo con
superficie plegada y membranosa. Microscopicamente se observan hifas delgadas
septadas y ramificadas que producen conidios ovoides o piriformes de paredes
delgadas que se agrupan tipicamente en formaciones que se han comparado a la flor

de durazno. 4




c) Histopatologia

Puede ser util, pero no es diagnostica. Frecuentemente se presenta un patrén de
granuloma supurativo; en un estudio de 50 casos de esporotricosis en el Laboratorio
de Dermatopatologia de nuestro Centro, se encontraron cuerpos asteroides y células

levaduriformes en el 46% de las biopsias. '

d) Técnicas moleculares

Hasta ahora, Sporothrix es el unico hongo dimorfo clinicamente relevante sin una
secuencia genomica elucidada, limitando el conocimiento molecular de las especies
de este complejo. Pocos son los métodos moleculares que se han aplicado en la
deteccion de ADN de S. schenckii. El diagnostico utilizando la reaccion en cadena de
polimerasa (PCR) la cual se basa en la amplificacion de secuencias de genes del
hongo y es una herramienta util para su identificacion, con alta especificidad.
También se han utilizado algunas variantes de PCR por ejemplo PCR anidada, sin
embargo se ha comprobado en estudios que ésta es de inferior valor diagndstico en

comparacion con el estudio micoldgico por cultivo.™®

1.5 TRATAMIENTO

Se han utilizado varias formas de tratamiento como el yoduro de potasio, anfotericina

B y azoles (itraconazol, fluconazol), terbinafina y calor en forma local.

El yoduro de potasio es un farmaco antimicético incluido en la lista de farmacos

esenciales de la OMS y en general, se considera de primera eleccion para la

10



esporotricosis cutanea, formas fijas y linfangiticas, en los paises en vias de
desarrollo. Para los pacientes con reacciones graves al yoduro, se recomiendan los
antimicoticos azoles, incluido el ketoconazol, el itraconazol y la terbinafina, sin
embargo el tratamiento es prolongado y costoso, de manera que no se utilizan

ampliamente en las areas de alta prevalencia.?

Desde los afos 90, los azoles se han utilizado en los paises desarrollados. La tasa
de respuesta con el itraconazol con dosis de 100-200mg al dia por 2 a 9 meses es
del 90-100%, solo un pequefio grupo requerira dosis mas elevadas de itraconazol o
tratamiento con otros antifungicos. No se reportaron eventos adversos de
importancia. La mejoria clinica es evidente a las 4 semanas de tratamiento, siendo

este el medicamento de primera linea en paises desarrollados. '

Con terbinafina a dosis de 500 mg al dia, resultados de un estudio ciego aleatorizado
reportd una tasa de cura de 52% y recaida de 21% a los de 6 meses de tratamiento.
El mismo estudio reporté una tasa de curacion del 87% sin recaidas en 35 pacientes
que recibieron 1000 mg/dia. Los efectos adversos fueron frecuentes, pero solo 2 de

35 pacientes requirieron suspender el tratamiento. 16
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Yoduro de potasio oral para el tratamiento de la esporotricosis

Cinco anos después del primer caso informado de esporotricosis en 1898, el yoduro
de potasio fue propuesto como tratamiento para la esporotricosis cutanea por
Sabouraud y fue utilizado por primera vez por De Beurmann y Ramond en 1903 en
Francia. "7

Los dermatologos franceses utilizaban el yoduro de potasio para el tratamiento de la
sifilis, dandose cuenta de que los casos que si curaban no eran de sifilis sino de

esporotricosis que entonces comenzaba a ser estudiada. 4

Ha sido usado durante cerca de 100 anos, pero no se comprende claramente el
mecanismo de accion. Los resultados de estudios in vitro son contradictorios; se ha
demostrado que una solucién saturada de yoduro de potasio no muestra ninguna
actividad in vitro contra el Sporothrix schenckii, por 1o que no destruye al Sporothrix
schenckii de forma directa, por lo contrario, existen algunos estudios japoneses e
indios que si muestran un efecto antimicético directo. Actualmente, se considera que
el yoduro de potasio puede estimular los macréfagos a inhibir el crecimiento del
hongo. También se ha postulado la inhibicion de quimiotaxis de neutrdfilos,
mecanismo por lo cual seria util en otras patologias como el eritema nudoso, el
Sindrome de Sweet, vascuitis, entre otras. Otra teoria es que el yoduro de potasio
se puede convertir en yodo in vivo por la mieloperoxidasa de neutrofilos, y esto le

podria condicionar un efecto fungicida directo.

Cabe resaltar que de acuerdo a la literatura sélo es util en esporotricosis de placa fija

o linfangitica.> '8 18 Se han informado tasas de curacién similares a las del

12



itraconazol, que van desde 80% a 100%, ademas de ser menos costoso que otros
tratamientos. En la guias de manejo de la esporotricosis de la Sociedad Americana
de Enfermedades Infecciosas cuenta con un nivel de evidencia Il, grado de

recomendacion A, al igual que itraconazol y terbinafina. 16

Farmacologia

El yoduro de potasio esta compuesto por 75% de yoduro halogenado y 23% de
potasio con la férmula Kl. Usualmente se administra como una solucion saturada que
equivale a 47 mg de Kl por gota.

En el Centro Dermatolégico Pascua se formula de la siguiente manera:

Agua destilada ........... 300cc

Yoduro de potasio ...... 20 gr

-sig. uso externo

Donde 15ml equivalen a 1 gramo de yoduro de potasio.

0

Formulacién en gotas

Agua destilada................... 20cc
Yoduro de potasio............... 20g
Sig. gotas

Donde 20 gotas equivalen a 1 gramo de yoduro de potasio.

Después de la ingesta, el yoduro de potasio es absorbido en el tracto gastrointestinal,
y posteriormente se concentra en la glandula tiroides, glandulas salivares, mucosa
gastrica, glandulas mamarias, placenta, y plexo coroideo. El 90% es excretado por la

orina, el resto se excreta por el sudor, la leche, y las heces.

13



Dosis

En adultos la dosis inicial para esporotricosis es de 600 mg a 1500 mg diario dividida
en 3 tomas y se incrementa gradualmente hasta 4000 a 6000 mg diario hasta 2 a 4
semanas posterior a la resolucién de las lesiones, por lo general se usa por 3 a 6
meses. En niflos usualmente se usa la mitad de dicha dosis.

Interacciones

El uso simultaneo con otros medicamentos que contienen potasio como diuréticos
ahorradores de potasio, inhibidores de enzima convertidora de angiotensina, pueden
provocar hipercalemia. Medicamentos que contengan yoduro como amiodarona, o
medicamentos que inhiban la funcion tiroidea como litio o sulfonamidas, pueden
causar hipotiroidismo.

Eventos adversos

Los eventos adversos descritos con mayor frecuencia son diarrea, nausea, dolor

abdominal, sabor metalico, dermatitis acneiforme, cefalea, urticaria, entre otros.

14



Cuando se presentan los efectos adversos, no siempre es necesario suspender el
tratamiento, sino administrar dosis reducidas a la mitad o a la tercera parte,
ampliando el tiempo del tratamiento. 4

En 1996 Cabezas y cols. realizaron un estudio aleatorizado en 57 pacientes con
esporotricosis cutanea confirmada por cultivo, donde compararon la seguridad y
eficacia de la dosificaciéon de yoduro de potasio 1 vez al dia en comparaciéon con la
dosificacion 3 veces al dia en la poblacion pediatrica. De los 51 pacientes que
entraron en el estudio, todos curaron en un tiempo similar de aproximadamente 32
dias. No ocurrieron recurrencias después de 45 dias de seguimiento, y concluyeron
que la dosis administrada 1 vez al dia en la poblacién pediatrica, era superior debido
al bajo cumplimiento de la dosificacion 3 veces al dia. Los efectos adversos fueron
leves y comunes en ambos grupos, con mas frecuencia nauseas (61% en el grupo
de 1 vez al diay el 42% en el grupo de 3 veces al dia).

Macedo y cols. en 2014 realizaron un estudio no aleatorizado, ambidireccional con
102 pacientes diagnosticados con esporotricosis cutanea de placa fija y linfangitica
para evaluar la eficacia y seguridad del yoduro de potasio al disminuir la dosis del
mismo.

Los pacientes fueron divididos en dos grupos: Grupo A, pacientes incluidos de Julio
2009 a Julio 2003, que recibieron 4.2-6.3 gramos (adultos) y 2.1-4.2 gramos (nifios),
divididos en 3 tomas. Grupo B, pacientes incluidos de Septiembre 2009 a Enero 2013
que recibieron 2.8-3.5 gramos (adultos) y 1.4-2.1 gramos (nifios), divididos en 2

tomas.

15



Los nifios de 20 kilos recibieron la menor dosis, y de 21-40 kilos la dosis mayor.
Observaron que la respuesta clinica de la dosis clasica de Kl no era superior a la
nueva dosis propuesta. La mediana de curacion fue de 8 semanas con yoduro de
potasio con las dosis de 4.2-6.3 gramos/dia en adultos y de 4.2-2.1 gramos/dia en
nifos; y de 7 semanas con dosis reducidas de 2.8-3.5 gramos en adultos y de 1.4-2.1
en nifos.

No se encontraron diferencias estadisticas en cuanto a la seguridad y eficacia,
observando que la frecuencia de los eventos adversos fue similar en ambos grupos,

sin embargo concluyen que el costo final del tratamiento se reduce. 2°
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2.PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La esporotricosis es la segunda micosis subcutanea mas frecuente en México,
después del micetoma y en nuestro pais es considerada una enfermedad
ocupacional.

El tratamiento de primera linea en paises desarrollados es itraconazol, su
recomendacion se basa en series de casos y estudios no aleatorizados debido a que
la organizacion de los ensayos es un desafio, ya que los casos suelen ser
esporadicos. En cuanto al yoduro de potasio, aunque se desconoce su mecanismo
de accion, ha sido utilizado ampliamente para la esporotricosis por mas de 100 afos
y cuenta con el mismo nivel de evidencia que el itraconazol, en las guias de practica
clinica de la Sociedad de Enfermedades Infecciosas de América; por lo cual
continua siendo el medicamento de eleccion debido al costo-beneficio en areas
endémicas y paises en vias de desarrollo.

En nuestra experiencia el yoduro de potasio, es un medicamento seguro y eficaz, sin
embargo ocasiona frecuentemente eventos adversos siendo los mas reportados a
nivel gastrointestinal, por lo que a partir de 1995 observamos que al administrar dosis
reducidas a la mitad o a la tercera parte de la dosis convencional (3 gramos al dia en
adultos y 1 gramo al dia en nifios), no se disminuye la respuesta terapéutica, ni se
incrementa el tiempo en obtener la curacién, pero suponemos que los eventos

adversos se aminoran.
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2.1 PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢, Cual es el tiempo para obtener la curacién con las dosis de 6 vs. 3 gramos al dia de
yoduro de potasio en adultos y de 3 vs. 1 gramo al dia de yoduro de potasio en
nifios, con esporotricosis linfangitica y de placa fija, en el Centro Dermatolégico “Dr.
Ladislao de la Pascua”™?

3. JUSTIFICACION

En México al igual que en otros paises en vias de desarrollo de América Latina, el
tratamiento de primera eleccion para el tratamiento de esporotricosis cutanea en sus
variedades linfangitica y de placa fija es el yoduro de potasio, por lo que es

importante incrementar el conocimiento médico actualizado y vigente.

Existe hasta el momento un solo estudio realizado en Brasil en el afio 2014 (Macedo)
que aborda una nueva posologia para la administracién de yoduro de potasio siendo
aproximadamente la mitad o un tercio de la dosis que se recomienda en la literatura.
Es importante evaluar los resultados que se obtienen en nuestra poblacion vy

extender esta area de conocimiento.

En nuestro Centro se ha observado que con una dosis menor de yoduro de potasio al
dia, se tiene la misma eficacia que con las dosis convencionales, y aparentemente
con menos eventos adversos, sin embargo estas prescripciones se han basado

hasta el momento en la experiencia clinica de los médicos.

En caso de que esta nueva dosis se compruebe eficaz para lograr la curacion, el

costo del tratamiento se vera reducido para los pacientes y para las instituciones
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publicas.

Por ultimo, al ser nosotros uno de los Centros Dermatolégicos con mayor numero de
pacientes a nivel nacional, este trabajo aportara datos epidemioldgicos para la
estadistica de nuestro Centro asi como para la estadistica nacional e internacional

sobre la esporotricosis cutanea.

4. HIPOTESIS

El tiempo para obtener la curacion es el mismo con las dosis de 6 y 3 gramos al dia
de yoduro de potasio en adultos y de 3 y 1 gramos al dia de yoduro de potasio en
nifios, con esporotricosis linfangitica y de placa fija, en el Centro Dermatolégico “Dr.

Ladislao de la Pascua”.

Hipotesis nula
El tiempo para obtener la curacién es mayor con la dosis de 3 gramos al dia en
adultos y de 1 gramo al dia en nifios, con esporotricosis linfangitica y de placa fija, en

el Centro Dermatoldgico “Dr. Ladislao de la Pascua”.

5.0BJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Comparar el tiempo en obtener la curacién con 6 vs. 3 gramos al dia de yoduro de

potasio en adultos y 3 vs. 1 gramos al dia en nifios, en los pacientes con

19



esporotricosis linfangitica y de placa fija, en el Centro Dermatoldgico “Dr. Ladislao de

la Pascua”.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Conocer la prevalencia institucional de esporotricosis en 32 afos.

e Determinar las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes.

e Determinar la topografia y variedad clinica mas frecuentes en adultos y en
pacientes en edad pediatrica.

e Comparar la frecuencia de eventos adversos entre los grupos de estudio.

6. METODOLOGIA

6.1 DISENO DEL ESTUDIO

Retrospectivo, longitudinal, comparativo, observacional

6.2 DEFINICION DEL UNIVERSO DEL ESTUDIO

Expendientes clinicos de pacientes con diagnostico clinico y micolégico de
esporotricosis del Laboratorio de Micologia del Centro Dermatolégico “Dr. Ladislao

de la Pascua”.

6.3 CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion:
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e Expediente clinico de paciente con diagndstico de esporotricosis linfangitica y de
placa fija, en base a la clinica y a un cultivo positivo de Sporothrix, que haya

recibido tratamiento con yoduro de potasio.

Criterios de exclusion:
o Expediente clinico que no cuente la dosis ni tiempo de administracion de yoduro

de potasio.

6.4 MUESTRA

Muestra a conveniencia obtenida de los expedientes clinicos de pacientes con
diagnostico definitivo de esporotricosis linfangitica y de placa fija que obran en el

archivo del Laboratorio de micologia del 01 de Enero de 1983 al 31 de Diciembre del

2014.
7. DEFINICION DE LAS VARIABLES
Variables epidemioldgicas

Variable Definicién Definicion Operacional Escala de Medicion Atributos
Conceptual
Tiempo expresado en | Mediante la revision del

Edad afios, que ha vivido expediente se registrara el Cuantitativa
una persona u otro ser tiempo transcurrido desde | Afios cumplidos )

continua

vivo contando desde el momento del nacimiento
su nacimiento hasta la fecha de estudio
Conjunto de las
peculiaridades que

Sexo caracterizan los Femenino

Mediante la revision del . Cualitativa
individuos de una . Masculino )
expediente nominal

especie dividiéndolos
en masculinos y
femeninos
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Lugar geografico
donde la persona

ademas de residir en

) ) Mediante la revision del Estado de la republica Cualitativa
Residencia forma permanente, . . .
expediente Mexicana nominal
desarolla sus
actividades familiares,
sociales y economicas
La accion o funcion
ue se desempefa . L e, ,
g P Mediante la revision del | Clasificacion segun la
para ganar el sustento . X o
expediente, se obtendra la organizacion
Ocupacion ue eneralmente . ) ) litativa nominal
P g ) g actividad laboral del internacional del
requiere . .
paciente. trabajo

conocimientos

especializados

Cantidad de

especialmente

algo,
la de

Variables clinicas

del

expediente se

Mediante la revision

Dosis un medicamento o una documentaran los gramos | Gramos Cuantitativa nominal
droga que se ingiere de yoduro de potasio al dia
en una toma que ingiri6 el paciente
Micosis subcutanea,
subaguda o crénica,
producida por el
hongo dimorfo llamado
Sporothrixschenckiiqu
e afecta piel, linfaticos
y rara vez otros Mediante la revision del
organos. Clinicamente expediente se Linfangitica
Variedad clinica de la documentara lo que esta Placafija o .
esporotricosis esporofricosiscutanea descrito en la impresion Diseminada Cualitativa nominal
se clasifica en: diagnostica Extracutanea

a) Forma linfangitica

b) Placa fija

c) Diseminada o

hematogena

d) Extracutanea
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Topografia

Distribuciéon de lesiones

en el cuerpo

Mediante la revision del
expediente, en base a 5

segmentos

Cabeza (piel cabelluda y
cara)

Cuello

Extremidades
superiores

Tronco

Extremidades inferiores

Extracutanea

Cualitativa nominal

Tiempo de
evolucién de la

esporotricosis

Tiempo transcurrido
entre el inicio de la
esporotricosis y la

primera consulta

Mediante la revision del

expediente

Meses y afos

Cuantitativa continua

Estudio donde se busca
en la muestra obtenida

de la secrecion de las

Mediante la revision de

Cuerpos asteroides

Examendirecto . . Levaduras Cualitativa nominal
lesiones, formas expediente )
o o Negativo
micdticas parasitarias
con microscopio de luz
Mediante la revision del
Resolucion clinica de las ) .
_ . o expediente en base a si No curado
Curacion lesiones visibles L ) Cualitativa nominal
persistieron las lesiones o Curado
Si desaparecieron la
lesiones
Mediante la revision del
expediente se
) Tiempo expresado en X
Tiempo en obtener documentara la fecha de
o semanas en - ) o .
la curacion inicio del tratamiento hasta Semanas Cuantitativa continua
desaparecer las ..
] la fecha de curacién que
lesiones .
serd la que el documento
muestre
Cualquier respuesta a
un medicamento que
sea nociva y no
intencionada, y que Ninguno
tenga lugar a dosis Diarrea
Nausea

Eventos adversos

que se apliquen
normalmente en el ser
humano para la
profilaxis, el
diagnéstico o] el
tratamiento de

enfermedades, o para

la restauracion,
correccion o)
modificacion de

funciones fisioldgicas

Mediante la revision del

expediente

Dolor abdominal
Sabor metalico
Dermatitis acneiforme
Cefalea

Urticaria

Otros

Cualitativa nominal
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Situacion en la que un
paciente se ve
aquejado nuevamente

por la enfermedad de

la que estaba Mediante la revision del
convaleciente. Puede expediente se Sinrecaida
Recaida tratarse de una documentard si existio Conrecaida Cualitativa nominal
afeccion fisica, de un reaparicion de nuevas
padecimiento lesiones posterior a 6
psicologico, o bien de meses de tratamiento

la adiccion a wuna

sustancia

8. ASPECTOS ETICOS

Se clasifica como un estudio sin riesgo al ser un estudio de cohorte retrospectivo, por
lo cual no es necesario un consentimiento informado. El investigador principal
sometio el protocolo a revisién por parte del Comité de Etica en Investigacion local y
solo posterior al dictamen aprobatorio procedid con la revision de los expedientes

clinicos, protegiendo en todo momento la confidencialidad del expediente.

9. RECURSOS
9.1 RECURSOS HUMANOS
Expedientes del Laboratorio de Micologia del Centro Dermatologico “Dr. Ladislao de

la Pascua”.

Investigador responsable:

o Residente de Dermatologia Dra. Karen Maria Flores Uscanga

24




Actividades: Revision bibliografica, elaboraciéon del protocolo de investigacion,
obtencién de datos, verificacion de la reproductibilidad, validez de los datos y

redaccion de los resultados.

Investigadores adjuntos:

e Dermatodloga y Micologa Dra. Maria del Carmen Padilla Desgarennes

Actividades: Revision y autorizacion del protocolo de investigacion, supervision de

la recoleccidn de los datos y redaccion de los resultados.

Asesores metodologicos:
e M. en C. y Dermatdloga Dra. Martha Alejandra Morales Sanchez

Actividades: Valoracion de la validez del protocolo, orientacion en la obtencion e

interpretacion de los resultados.
e Ing. Sist. José Luis Angeles Alcantara

Realizacion de graficas.

9.2 RECURSOS MATERIALES

Laboratorio de micologia del Centro Dermatolégico “Dr. Ladislao de la Pascua”

-Computadora MacBook Air con programa Excel y SPSS para el registro, captura 'y

analisis de los datos
-Internet
-Impresora con tinta negra
-Hojas papel bond tamafo carta

-Acceso a revistas médicas
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10.DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se revisaron todos los expedientes clinicos de los pacientes con diagndstico de
esporotricosis del Laboratorio de Micologia del Centro Dermatolégico “Dr. Ladislao
de la Pascua” del 01 Enero 1983 al 31 Diciembre 2014; de los cuales se obtuvieron
datos personales, demograficos, topografia, variedad clinica de esporotricosis y
examen directo. Posteriormente se seleccionaron aquellos expedientes que
reunieron los criterios de inclusién. En la hoja de captura se vaciaron los datos
personales y demograficos, topografia, variedad clinica, dosis de yoduro de potasio
administrada, eventos adversos, tiempo en obtener la curacién, y si hubo o no

recaida.

11. ANALISIS ESTADISTICO

Para los pacientes que acudieron en el periodo de 01 Enero 1983 al 31 de Diciembre
2014 al Laboratorio de Micologia de nuestro Centro con el diagndstico clinico y
micologico de esporotricosis linfangitica y de placa fija, se consideraron las variables
de género, grupo de edad (pediatrica y adulto), lugar de residencia, ocupacion,

topografia, variedad clinica, y examen directo; se realizé estadistica descriptiva.

Para calcular la prevalencia institucional se utilizé la siguiente formula:

Prevalencia= numero existente de casos/poblacion total (en un punto en el tiempo)
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Posteriormente a los expedientes que cumplieron con los criterios de inclusion se les

dividié en cuatro grupos:

o Adultos con dosis de 6 gramos de yoduro de potasio al dia(Grupo A)
o Adultos con dosis de 3 gramos de yoduro de potasio al dia(Grupo B)
o Nifios con dosis de 3 gramos de yoduro de potasio al dia(Grupo C)

o Nifios con 1 gramo de yoduro de potasio al dia(Grupo D)

Se realizé un analisis descriptivo para las variables cualitativas.

En adultos y en nifios se compararon las medianas de edad (afios), tiempo de
evolucion (meses) y tiempo de curacion (semanas) de los pacientes con 6 y 3 gr de
yoduro al diay 3 y 1 gr de yoduro al dia, respectivamente, para ello se utilizé la
prueba U de Mann-Whitney. Previamente a la comparacion de medianas se realizo
la prueba de Kolmogorov-Smirnov en adultos y de Shapiro-Wilk en nifos, para
determinar si las muestras tenian una distribucion normal.

Con el objeto de detectar un efecto del tratamiento (6 y 3 gramo de yoduro al dia
para adultos, y 3 y 1 gramo al dia en nifios) sobre los eventos adversos, se
obtuvieron las correspondientes tablas de contingencia y las correspondientes
pruebas de Ji-cuadrada de Pearson o la exacta de Fisher, ya sefaladas
anteriormente.

Tanto en adultos como en nifios se obtuvo la curva de sobrevida para el tiempo de
curacion de los tratamientos estudiados (Grupo A vs. B y Grupo C vs. D). Se
compararon las curvas de sobrevida de ambos tratamientos en nifios y en adultos y
se compararon las medianas de ambos grupos con la prueba de rangos de Wilcoxon

y Log-Rank.
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Para el procesamiento de la informacion se elaboré una base de datos en Excel, de
Microsoft, y el andlisis estadistico se realizé con el paquete computacional Statistical

Package for the Social Sciences (SPSS) version 21.
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12. RESULTADOS

Se diagnosticaron 194 casos de esporotricosis confirmados por cultivo entre el 01 de

Enero de 1983 al 31 de Diciembre del 2014 (32 afios). El afio en el cual se presento

el mayor numero de casos fue en 1984 con 16 y en el afio 2012 no hubo ningun

caso.
Frecuencia Esporotricosis 1983 -2014
n=194
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Fuente: Laboratorio de Micoloaia del CDP

Laboratorio de Micologia del Centro Dermatoldgico Dr. Ladislao de la Pascua
Numero de Cultivos Esporotricosis Porcentaje
Periodos n=34,891 n=194
1983 a 1990 8,088 89 45.9%
1991 a 1998 8,062 53 27.3%
1999 a 2006 10,980 29 14.9%
2007 a 2014 7,761 23 11.9%
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En este periodo se atendieron en nuestro Laboratorio 34,891 pacientes de primera
vez a los que se les realizé6 examen directo y cultivo. La prevalencia de 1983 al 2004
de Esporotricosis en nuestro Laboratorio de Micologia fue de 6 casos por cada 1000

cultivos.

De los 194 expedientes,144 (74.2%) correspondieron a adultos y 50 (25.7%) a
pacientes en edad pediatrica (0 a 18 afios), con una media 36.5 afnos (edad minima
de 1 y maxima de 85 anos) y la mediana de 32. Predominé en varones con 121

pacientes (62.4%) y 73 mujeres (37.6%).

Genero B 50 Edad pedidtrica

n=73 n=121 m Adultos

88

56

No. de casos

33

17

Femenino Masculino

Fuente: Laboratorio de Micologia del CDP

En los pacientes de edad pediatrica predomindé el grupo de adolescentes 56% (28
casos), seguidos por los escolares 22% (11 casos), los preescolares 18% (9 casos),

y los lactantes mayores 4% (2 casos).
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De acuerdo con el estado de procedencia el 15.5% de los pacientes (30) provenian
de Puebla, 14.9% (29) de la Ciudad de México y 14.9% (29) del Estado de México,
seguidos por Hidalgo con el 11.3% (22), Veracruz y Oaxaca con 10.3% (20)
respectivamente, y finalmente con un porcentaje bajo, pacientes provenientes de
otros estados de la Republica Mexicana como Aguascalientes, Chiapas, Guerrero,

Morelos, Zacatecas, San Luis Potosi, Querétaro y Nayarit.
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Estado de procedencia Frecuencia

Aguascalientes 3
Chiapas 3
Guerrero 8
Morelos 4
Querétaro 1
Nayarit 2

San Luis Potosi 1
Zacatecas 2

En cuanto a la ocupacién 79 pacientes (40.7%) son campesinos, seguidos por 36

amas de casa (18.6%), y 35 estudiantes (18%). El resto de los pacientes se

agruparon en el rubro de “otros” dentro de los cuales, dos se dedicaban a la venta de

flores, una enfermera, dos maestros y un albaiiil, entre otras ocupaciones.

Ocupacion
78 - 50 Edad pediatrica
[ 144 Adultos
3
8
[
kel
[}
=
31 31 31
13
5
1 4
Ama de casa Campesino Estudiante Otros

Fuente: Laboratorio de Micologia del CDP
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La topografia mas frecuente en ambos grupos etarios fueron las extremidades
superiores con 55.67% (108 pacientes), seguidas por las extremidades inferiores con
20.1% (39 pacientes), la cara con 15.5% (30 pacientes), mas de un segmento
afectado 4.5% (9 pacientes), tronco 3.1% (6 pacientes), y extracutdnea 1% (2

pacientes).

En relacion a la topografia en los adultos, los miembros superiores representaron el
60%; 86 casos, seguidos por las extremidades inferiores con 31 casos (22%), cara 'y
cuello con 13 casos (9%), mas de una topografia 8 casos (5%), tronco 4 casos

(2.7%), 1 caso pulmonar y 1 caso osteoarticular (1.3%).

La topografia mas frecuente en pacientes en edad pediatrica fueron las extremidades
superiores con 22 casos (44%), en segundo lugar la cara con 17 casos (34%),
extremidades inferiores 8 casos (16%), tronco 2 casos (4%), y 1 caso con mas de un

segmento afectado (2%).

50 Edad pediétrica 144 Adultos
50 Edad pediatrica 144 Adultos
13
17 < - 13
17
4
2 ) 4
< 2
22 _ 86 » .
8 31 <« 8 31
1 Varios segmentos 8 Varios segmentos 1 Varios segmentos 8 Varios segmentos
2 Extracutanea 2 Extra cutdnea

33



En los niflos la cara representa el segundo lugar en frecuencia, a diferencia de los

adultos en los que la cara no es una topografia frecuentemente afectada. (p=<0.001)

La esporotricosis linfangitica fue la variedad clinica mas frecuente en 133 pacientes
(68.6%), seguida de la de placa fija con 50 (25.77%), diseminada con 9 (4.6%), y

extracutanea 2 (1%).

En los adultos, la variedad linfangitica se presentd en 101 pacientes (70.1%),
seguida de la de placa fija,con 33 (22.9%); 8 diseminados (5.6%), y 2 extracutaneos
(1.4%). En los pacientes de edad pediatrica la forma linfangitica también fue la mas
frecuente con 32 casos (64%), seguida de la de placa fija con 17 (34%), y una forma

diseminada (2%) en un joven de 18 anos.
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Variedad clinica

101

No de casos

32 33

17

Linfangitica Placa fija

Fuente: Laboratorio de Micologia del CDP
El examen directo fue positivo con cuerpo asteroide o levaduras en un 10.31%.

- 50 Edad pediatrica

I 144 Adultos

Diseminada

0

Extracutanea

los adultos correspondio al 9.72% y en edad pediatrica al 12%.

Laboratorio de Micologia del Centro Dermatologico Dr. Ladislao de la Pascua

Examen directo Edad pediatrica Adultos Total Porcentaje
Cuerpo asteroide 1 8 9 4.64%
Levaduras 5 6 11 5.67%
Negativo 44 130 174 89.69%
Total 50 144 194 100%
Examen directo 130
- 50 Edad pedidtrica
[ 144 Adultos
S
o
©
[} 44
=2
1 8 5 6
Cuerpo asteroide Levaduras Negativo

Fuente: Laboratorio de Micologia del CDP

En
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Tratamiento con yoduro de potasio. Definicion de grupos

Cumplieron los criterios de inclusion 83 pacientes con expedientes completos. Se
eliminaron 111 expedientes que correspondieron a: 1 embarazada, 2 pacientes con
VIH y esporotricosis diseminada, 6 pacientes con esporotricosis diseminada que
recibieron tratamiento con itraconazol y uno con terbinafina, 2 con esporotricosis
extracutanea, 3 pacientes con esporotricosis linfangiticaque recibieron tratamiento
con itraconazol, un paciente que recibio tratamiento con ketoconazol, un paciente
que ameritd cambio de tratamiento a itraconazol por los eventos adversos del yoduro
de potasio, unpaciente en edad pediatrica que recibié 0.5 gramo de yoduro de
potasio al dia y 91 expedientes incompletos.

Por lo que la muestra final fue de 83 expedientes, de los cuales 68 correspondieron

apacientes adultos y 15 de nifios.

De los adultos:

Grupo A: corresponde a 33 pacientes que recibieron 6 gramos al dia de yoduro de
potasio.

Grupo B: corresponde a 35 pacientes que recibieron 3 gramos de yoduro de potasio

al dia.

De los nifios:
Grupo C: 6 nifios que recibieron 3 gramos de yoduro de potasio al dia.

Grupo D: 9 recibieron nifios que recibieron 1 gramo de yoduro de potasio al dia.
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Caracteristicas clinicas de los adultos

La mayoria de los pacientes fueron hombres en ambos grupos. En el Grupo A hubo

18 varones que corresponde al 54.5%, y en el Grupo B 21 (60%). (p=0.807)

La mediana de la edad del Grupo A (6 gramos/dia) fue de 32 afios y del Grupo B (3

gramos/dia) fue de 54. (p=0.060)

AdultosB
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La topografia mas frecuente fueron las extremidades superiores para ambos grupos;
Grupo A 60.6% (20 casos) y el Grupo B 88.5% (31 casos) (p=0.081). La variedad
clinica predominante fue la linfangitica (Grupo A) con 78.8%(26 casos) y 82.9% (29

casos) en el Grupo B. (p=0.763)

Tratamiento Topografia Frecuencia Porcentaje
6 gramos al dia Cara 1 3
Cuello 1 3
Extremidad superior 20 60.6
Tronco 2 6.1
Extremidad inferior 9 27,3
Total 33 100
3 gramos al dia Cara 1 2.9
Extremidad superior 31 88.6
Extremidad inferior 3 8.6
Total 35 100

El tiempo de evolucion de la enfermedad oscilé en el Grupo A entre 1 mes hasta 17
afios, con una mediana de 4 afios y en el Grupo B entre 1 mes hasta 14 anos; con

una mediana de 5 afios. (p=0.917)
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Tratamientos en grupos de adultos
La mediana para el tiempo en curar en ambos grupos (A y B) fue de 12 semanas

(p=0.106)

En cuanto a la duracion del tratamiento, los pacientes los pacientes del Grupo A
tuvieron una mediana de 16 semanas; un tiempo minimo de 12 y maximo de 44
semanas. En los pacientes los pacientes del Grupo B la mediana fue de 16

semanas; un tiempo minimo de 8 y maximo de 28 semanas. (p=0.120). EI 100% de
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los casos curaron tanto con la dosis de 6 gramos/dia (Grupo A) como con la de 3

gramos/dia (Grupo B) de yoduro de potasio.

Los eventos adversos se presentaron en el 10% de los pacientes del Grupo A y en

el 17% de los pacientes del Grupo B (p=0.682). El mas frecuente en ambos grupos

fue la nausea5.9% (4 casos), seguido de sabor metalico 4.4% (3 casos).

Sin recaida en ninguno de los dos grupos estudiados, en un seguimiento de 6

meses.

Adultos
Caracteristicas 6 gramos de 3 gramos de Valor de p
basales Yoduro de Yoduro de
potasio potasio

(Grupo A) (Grupo B)

Edad 32 anos 54 anos 0.060 U de Mann-
Whitney

Tiempo de 4 meses 5 meses 0.917 U de Mann-
evolucién Whitney
Tiempo en 12 semanas 12 semanas 0.106 Breslow
obtener la (Generalizada de
curacion Wilcoxon)
Duracion del 16 semanas 16 semanas 0.120 U de Mann-
tratamiento Whitney
Eventos 3 pacientes (10%) | 5 pacientes (17%) | 0.682 Chi-cuadrada
adversos

40



Caracteristicas clinicas de los pacientes en edad pediatrica
La mayoria de los pacientes fueron varones en ambos grupos 66.7%; 6 casos

(Grupo C) y 88.9%; 9 casos (Grupo D). (p=0.341)

La mediana de edad del Grupo C (3 gramos/dia) fue de 14 afos (DE+ 4.54) y del

Grupo D (1 gramo/dia) fue de 6 afios (DE+ 3.32). (p=0.021)

La topografia mas frecuente fueron las extremidades superiores para ambos grupos,
Grupo C 50% (3 casos) y Grupo D 77.8% (7 casos) (p=0.353). La variedad clinica
mas frecuente fue la forma linfangitica en los dos grupos con 66.7%; 4 casos (Grupo

C) y 88.9%; 8 casos (Grupo D) (p=0.341).
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El tiempo de evolucion de la esporotricosis, oscilé en el Grupo C entre 2 meses y 1
ano, con una mediana de 5 meses y en el Grupo D entre 1 mes hasta 6 afos; con

una mediana de 6 meses (p=0.767).

Tratamiento en grupos de pacientes en edad pediatrica
La mediana para obtener la curacion en los grupos (Grupo C y D) fue de 12

semanas en ambos grupos (p=0.155).

En cuanto a la duracién del tratamiento, los pacientes del Grupo C (3 gramos/dia), el

tiempo minimo fue de 12 y el maximo de 28 semanas y del Grupo D (1 gramo/dia)
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fue de 8 y 20 semanas respectivamente. La mediana en ambos grupos fue de 16

(p=0.119).

La curacion la obtuvieron el 100% de los pacientes con las dosis de 3 gramos/dia y

con 1 gramo/dia de yoduro de potasio.

Los eventos adversos se presentaron en dos casos (33%) del Grupo C, y en 1 caso

(11.1%) del Grupo D (p=0.405). El eventos adverso mas frecuente fue la nausea

(13.3%), presentandose un caso en cada grupo.

EVENTOSADVERSOS Total
Ninguno | Nausea Otros
) 3 gramos al dia 4 1 6
Tratamiento .
1 gramo al dia 8 1 0 9
Total 12 2 1 15

No se presentaron recaidas, tras un seguimiento de 6 meses posterior a la curacion

clinica.
Ninos
Caracteristicas 3 gramos de 1 gramo de Valor de p
basales Yoduro de Yoduro de
potasio potasio

(Grupo C) (Grupo D)

Edad 14 anos 6 anos 0.021 U de Mann-
Whitney

Tiempo de 5 meses 6 meses 0.767 U de Mann-
evolucion Whitney
Tiempo en 12 semanas 12 semanas 0.155 Breslow
obtener la (Generalizada de
curacion Wilcoxon)
Duracion del 16 semanas 16 semanas 0.119 U de Mann-
tratamiento Whitney
Eventos 33% 11.1% 0.405 Chi-cuadrada
adversos

43



12.1 DISCUSION

La prevalencia de 1983 al 2004 de Esporotricosis en nuestro Laboratorio de
Micologia fue de 6 casos por cada 1000 cultivos y ha ido en decremento en los
ultimos anos.

En nuestra poblacion de estudio, la esporotricosis se observé con mayor frecuencia
en individuos del sexo masculino (62.4%), al igual que en otros trabajos publicados
en la literatura internacional. En nuestro medio puede atribuirse a que las actividades
relacionadas con mayor riesgo de infeccion son realizadas principalmente por
hombres, y hubo una proporcién muy elevada de mujeres que comparten labores del

hogar y de agricultura.

Puede afectar a individuos de todas las edades, el paciente de menor edad fue de un
afio y el de mayor edad fue de 85 afos. Los adultos representaron el 74.2% de
nuestra poblacion y el 25.7% correspondieron a pacientes en edad pediatrica. De
estos, el subgrupo de los adolescentes fue el mas frecuente con 56%; edad en la

cual aumenta la exposicién al medio ambiente durante el juego o el trabajo.

La mayor parte de los casos provienen del centro de la Republica Mexicana. Tres
estados de la Republica tiene la mayor frecuencia (45%), en primer lugar pacientes
de las zona rurales de Puebla (Huachinango), en segundo lugar la Ciudad de México
(Xochimilco) y el Estado de México (Naucalpan), relacionado con la localizacion de

nuestro Centro.

El Instituto Dermatologico de Jalisco “Dr. José Barba Rubio”, cuenta con la mayor

casuistica de esporotricosis en nifios, segun lo reportado por Garcia-Vargas y cols.
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(2008). Jalisco es endémica, ya que las condiciones climaticas son favorables para el

desarrollo de Sporothrix schenkii's.

La topografia mas frecuente fue en extremidades superiores en ambos grupos
etarios 55.67%, seguido de las extremidades inferiores; sin embargo si se compara la
frecuencia de la presentacion en cara en pacientes en edad pediatrica, la proporcion
de afectacién en esta topografia es mucho mayor en este grupo etario que en los
adultos (p<0.001), relacionado con los pequefios traumatismos que presentan en el
rostro durante el juego cerca de plantas y al jugar en la tierra; incluso se pueden
presentar pequefias epidemias como lo publicado por el Dr. Pedro Lavalle donde un

grupo de nifios jugaban en una bugambilia en el estado de Puebla*.

La variedad clinica mas frecuente en adultos y pacientes de edad pediatrica fue la
linfangitica, seguida de la de placa fija. Nuestros resultados son distintos a los
encontrados por Pappas y cols. en Peru en el afio 2000, reportando la cara como la
topografia mas frecuentemente afectada tanto en adultos como en nifios,
predominando en un 60% de los pacientes en edad pediatrica; sin embargo nuestros
hallazgos coindicen con los resultados del estudio realizado en nifios en el Instituto
Dermatoldgico de Jalisco (2008), donde la topografia mas frecuentemente afectadas
fueron las extremidades superiores y la variedad clinica mas frecuente fue la

linfangitica3.

Padilla-Desgarennes MC y cols. (2005), describen 120 casos de esporotricosis en

edad pediatrica en un periodo de 47,6 afnos (1956 a junio del 2003); la localizacién
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mas frecuente fue en la cara (36,7%) y la presentacion linfangitica fue la mas comun

con un 81,66% de los casos'?.

Las formas diseminadas y extracutaneas fueron poco frecuentes. De los casos de
esporotricosis diseminada, tres se presentaron en individuos inmunocomprometidos,
de los cuales fueron dos pacientes con SIDA y un paciente con alcoholismo crénico.
Existen casos de esporotricosis de inoculacion multiple, que pueden ser
diagnosticadas errbneamente como esporotricosis por diseminacion hematdgena. En
nuestra experiencia el interrogatorio exhaustivo es fundamental, ya que los habitos
de estos pacientes pueden orientarnos para el correcto diagnéstico. Como ejemplo
podemos mencionar 2 casos en nuestra casuistica, que dormian en un petate, sobre
piso de tierra. Cabe destacar que estos pacientes responden al tratamiento con
yoduro de potasio, y se les prescribio 6 gramos de yoduro al dia, por la extension de

las lesiones.

Las caracteristicas clinicas de los grupos de adultos fueron similares, no existieron
diferencias estadisticamente significativas en cuanto al género, edad, topografia o

variedad clinica.

En cuanto a los nifios si existio diferencia estadisticamente significativa en la edad,
fueron menores los pacientes del Grupo D (1 gramo/dia de yoduro de potasio),

siendo en el resto de las caracteristicas clinicas similares ambos grupos.

En los cuatro grupos de estudio, el tiempo de evolucién de las lesiones fue muy
variable. Pero no se obtuvo una diferencia estadisticamente significativa al comparar

los grupos A contra B, ni C contra D. El caso de mayor tiempo de evolucion en nifios
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fue de 6 afios, se trata de un paciente de 13 afos con esporotricosis de involucion
espontanea, que presento esporotricosis linfangitica en la extremidad superior, y tuvo
involucion en la mayor parte de las lesiones, con excepcion del chancro
esporotricosico de inoculacidon; motivo por el cual acudié a consulta y se prescribio el

tratamiento con 1 gramo/dia de yoduro de potasio, resolviéndose de manera exitosa.

La media del tiempo en obtener la curacién con yoduro de potasio fue de 11-13.8
semanas en adultos y de 10.2-15.3 semanas en nifios. La media que esta reportada
en la literatura de duracion del tratamiento con itraconazol es de 12 semanas. En el
2014, Macedo y cols. reportaron una mediana de curaciéon de 8 semanas con yoduro
de potasio con las dosis de 4.2-6.3 gramos/dia en adultos y de 4.2-2.1 gramos/dia en
nifos; y de 7 semanas con dosis reducidas de 2.8-3.5 gramos en adultos y de 1.4-2.1
en nifios?.

Se compararon las medianas entre los grupos A contra B y C contra D, para el
tiempo en obtener la curacion por medio de las curvas de sobrevida, sin encontrar
diferencias estadisticamente significativas. La mediana del tiempo curacién en todos
los grupos fue de 16 semanas. Estos hallazgos coinciden con el estudio realizado por
Macedo, en el cual a través del analisis estadistico, la posologia habitual no mostré
ser superior a la dosis menor propuesta en dicho estudio 20,

Los eventos adversos que ocurrieron en los adultos, se presentaron hasta en el
13.3%, menos que los reportados en la literatura con el itraconazol que van del 18.1
al 21.9%" 3y con el yoduro de potasio del 64.7% 2°.

La curacion se obtuvo en el 100% de nuestros pacientes. La tasa de curacion que se

reportada en la literatura internacional con el itraconazol es del 90-100%% y con el
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yoduro de potasio del 80-100%3. No se documenté ninguna recaida en los pacientes,

con un seguimiento a 6 meses.

En cuanto al costo, el tratamiento con itraconazol puede ser de hasta $1094.00 MN

mensual, aunque actualmente se ha reducido este costo por la existencia de los

medicamentos genéricos. Con la nueva dosis propuesta, el costo del tratamiento con

yoduro de potasio se reduce a $ 360.99 MN en adultos y a $120.9° MN en nifos

mensualmente.

13. CONCLUSIONES

o La prevalencia de esporotricosis en nuestro Centro es baja (6 casos por 1000
cultivos), la cual ademas ha ido en decremento en los ultimos 14 afos. Las
caracteristicas sociodemograficas y clinicas de nuestros pacientes con Esporotricosis
coinciden en gran parte con las reportadas en la literatura internacional: hombres en
edad laboral, con actividades relacionadas al campo, provenientes del centro de la
Republica Mexicana. La variedad clinica mas frecuente fue la linfangitica afectando
extremidades superiores, tanto en ninios como en adultos. Los casos diseminados
fueron mas frecuentes en pacientes inmunosuprimidos.

o En los grupos de estudio tanto adultos como pacientes en edad pediatrica, el

tiempo de evolucion de la enfermedad fue muy variable, y no influyé en el tiempo de

curacion. Tampoco existio diferencia estadisticamente significativa en cuanto al

tiempo en obtener la curacién con las dosis comparadas y ambas son similares a las

comunicadas en la literatura con itraconazol (2 a 9 meses).

o Los eventos adversos fueron menores que los reportados con el itraconazol y

yoduro de potasio, y por lo general fueron bien tolerados. Estos no son dosis
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dependiente, por lo que en caso de que se presente alguno de manera importante,
sugerimos se valore el cambio de tratamiento. En cuanto a los resultados
terapéuticos obtenidos en nuestra poblacion de estudio (n=83) las nuevas
posologias de yoduro de potasio 3 gramos/dia en adultos y 1 gramo/dia en nifos,
son excelentes, obteniendo una curacion del 100%, y este medicamento continua
ofreciendo a nuestros pacientes una alternativa de tratamiento segura, efectiva y
econdmica en la esporotricosis linfangitica y de placa fija, con minimos eventos
adversos, y hasta este momento actual, no se han reportado casos de resistencia
fungica. 25 26,27

Nuestros hallazgos sugieren que la nueva posologia de yoduro de potasio es
un tratamiento apropiado para la esporotricosis cutanea linfangitica y de placa fija.
Con base en nuestros resultados, recomendamos una dosis de 3 gramos/dia de
yoduro de potasio en adultos y 1 gramo/dia en nifios (repartidas en 3 dosis),
adicionando un mes al tratamiento posterior a la resolucion clinica de las lesiones.
Se requieren mas estudios con un mayor numero de pacientes. Por tener esta
enfermedad una baja incidencia, realizar estudios controlados aleatorizados es
dificil por que se necesitan varios afnos para su elaboracion.

La limitante mas importante de este estudio es la obtencién retrospectiva de
los datos, ya que los pacientes fueron atendidos por mas de dos
dermatomicdlogos; sin embargo en esta patologia es evidente cuando el paciente
cura, y esto fue documentado de manera clara en los expedientes, por lo que

consideramos que no influye en la validez de los resultados.
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17.ICONOGRAFIA

1. Esporotricosis facial y linfangitica

en un adulto

2. Acercamiento de le lesién en cara

3. Cultivo de Sporotrix schenkii
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4. Control al mes del tratamiento con 6

gramos al dia de yoduro de potasio

5. Esporotricosis linfangitica en un
adulto que afecta dorso de mano y

antebrazo

6. Acercamiento de la lesidon en dorso

de mano, se observan nédulos satélites

7. El cultivo con desarrollo de Sporotrix

schenckii
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8. Aspecto microscopico del cultivo

“durazno en floracién” (40x)

8. Granuloma tuberculoide supurativo

(H&E 20x)

9. Evolucién postratamiento a los 3
meses con 3 gramos de yoduro de

potasio al dia

52



10. Esporotricosis de doble
inoculacion. Nédulos
eritematoviolaceos siguiendo el

trayecto de los linfaticos.

11. Esporotricosis de doble inoculacion
tratada con 6 gramos de yoduro de

potasio por 6 meses

12. Cuerpo asteroide rodeado de

infiltrado inflamatorio (H&E 20X)

53



13. Manchas hiperpigmentadas después de 6 meses de tratamiento

14. Cicatrices escalonadas en el

antebrazo (nifio de 13 anos)
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15. Placa eritematoviolacea

escamocostrosa

16. Cultivo. Sporotrhrix schenckii

17. Microabscesos de células
polimorfonucleares con cuerpos

asteroides (H&E 20X)
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18. Evolucion dos meses posterior a
tratamiento 1 gramos de yoduro de

potasio al dia.

19. Forma fija de esporotricosis en un

horticultor de 14 ainos.
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20. Esporotricosis facial linfangitica en

un escolar de 8 afos.

21. Esporotricosis facial linfangitica en

un lactante mayor de 2 afios.
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14. ANEXOS
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