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Tratamiento con Laser para la Onicomicosis

Podologa Maricel Fabiana de Giorgio. Argentina.

ONICOMICOSIS

Las onicomicosis son infecciones de las ufias producidas por tres tipos de hongos: Dermatofitos,
levaduras y mohos no dermatofitos.

El diagnéstico microbiolégico es fundamental para su tratamiento, ya que este varia en funcion del
agente etiolégico y el tipo de lesién ungueal, ademas de poder, de esta manera realizar un diagnés-
tico diferencial de otras patologias.

APLICACIONES DE LASER EN ONICOMICOSIS

El tratamiento con el laser es un nuevo medio para combatir las micosis ungueales. El laser se con-
centra sobre la ufia afectada por el hongo y los destruye sin herir la placa ungueal ni los epitelios que
la rodean.

Es un equipo que trabaja con radiaciones electromagnéticas de frecuencia variable alcanzando una
penetracién de 3,5 mm sin afectar la placa ungueal logrando alcanzar la temperatura necesaria sobre
el lecho ungueal para termo destruir los microorganismos alli instalados.

PASOS PARA UN PROTOCOLO Y TRATAMIENTO EFECTIVO

1- Realizar un cultivo de la lamina ungueal.

2- Descartar que la onicomicosis sea una lesién secundaria a una patologia de base (ej: Psoriasis).
3- Realizar una limpieza y debridado para ayudar a la accién del laser.

4- Armar un cronograma de aplicacién de 10 sesiones con la frecuencia de una por semana.

5- Realizar una sesién mensual de soporte hasta completar los 12 meses o el crecimiento total de
la ldAmina unguael sana.

6- Realizar un cultivo antes del alta definitivo.

Pero cabe aclarar que un paciente que ha estado afectado por una onicomicosis, siempre va a ser
un paciente en riesgo de recidivas, es por esa causa que siempre debe hacerse un control y estar
atentos a los signos y sintomas que se presenten, no olvidarse nunca de la instancia de la ANAMNE-
SIS en las consultas podolégicas posteriores.

CASOS TRATADOS CON TECNOLOGIA

Esta investigacion ha sido realizada en una poblacién reducida que se corresponden a casos que
llegan a un consultorio privado adonde los casos extremos de onicomicosis totales no son comunes,
pero que en los casos que se han tratado la efectividad ha sido de un 909% en los pacientes que han
respetado el protocolo.

Hay un item fundamental en todos los casos tratados y publicados y los tratados sin publicar, que
sirven de estadisticas, y es el detalle fundamental que los pacientes NO estan haciendo tratamiento
antifingico sistémico ni local con lacas ni soluciones.

CASO ANA

Paciente de 48 arios de edad, del consultorio, con una onicomicosis medial crénica de 6 afios de
curso, habiéndose realizado tratamientos dermatolégicos con fluconazol 150 por 8 meses sin haber
obtenido resultados. Terapia local con lacas de ciclopirox al 8% por 12 meses con igual resolucién.

www.revistapodologia.com 6



Se realiza la primera aplicacién de laser el 15/01/14 y se cumple un protocolo de diez sesiones,
una por semana, y 5 sesiones de soporte cada 15 dias obteniendo resultados de cultivo negativo
sumado al cambio estético de la [dmina ungueal y forma del dedo.

Llega a la sesién 15 el 03/06/14, luego de 21 semanas de tratamiento.

CASO MARIA CRISTINA

Paciente de 55 afios de edad con diagnéstico de candida albicas, que llega al consultorio podolé-
gico pidiendo el tratamiento de laser terapia.

En la anamnesis informa que el curso de su patologia es de diez afios, habiendo realizado otros tra-
tamientos tanto via oral como tépicos locales sin obtener ninglin resultado.

Esta paciente presenta no solo lesiones en las ufias sino que a nivel epidermis hay grietas, fisuras
y queratosis.

Se realiza la primera aplicacién de laser el dia 17/12/13, respetando un protocolo de diez sesio-
nes, una por semana, 5 sesiones quincenales y una sesién mensual hasta completar los doce meses
de tratamiento, habiendo sido la dltima aplicacién el dia 03/06/14.

En las fotos ademés de poder ver los cambios en las placas ungueales, también se puede observar
el cambio de la epidermis. Un cambio total.

www.revistapodologia.com 7



CASO OLGA

Paciente de 68 afios con una onicomicosis causada por un microtraumatismo a repeticién de un
calzado deportivo de capellada baja. Se procede a la degradacién de las laminas afectadas y se gene-
ra una onicolisis de una de sus piezas ungueales. Se le han practicado 8 aplicaciones de laser en 8
semanas y deberéa continuar con el protocolo de rigor hasta completar las 15 sesiones en 29 sema-
nas.

Olga ha respondido a la terapia laser de una manera muy satisfactoria en el corto plazo de su tra-
tamiento.

CONCLUSION PROFESIONAL

Hasta el momento se puede destacar lo siguiente:

Los pacientes que han seguido con rigor el tratamiento, tanto los casos publicados como los de
estadfsticas, el resultado ha sido efectivo en el 909, de los casos.

Los pacientes que no respetaron el protocolo asignado no respondieron a la terapia laser, asi es que
como profesional hay que generar la conciencia de la constancia y el compromiso con el protocolo.

De esta manera se puede vislumbrar una luz de esperanza tras el tratamiento con laser para la oni-
comicosis, siempre respetando los cronogramas terapéuticos asignados a cada paciente en particu-
lar.

La ciencia y la tecnologia aplicada a la podologia, y en especial a este flagelo de la onicomicosis,

mas el conocimiento, capacitacién y conciencia profesional dan resultados con altos porcentajes a
favor de la curacién de los pacientes.

Podologa Maricel De Giorgio - Técnico Superior en Podologia
e-mail: mariceldegiorgio@arnet.com.ar - Facebook: Maricel De Giorgio
www.mariceldegiorgio.com

Los tratamientos de esta materia fueron realizados con equipos ONM Laser fabricados por
FBC Image, de Argentina. www.fbcimage.com
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ONICOMICOSIS
SIN MEDICACION, LACAS O LOCIONES

EI LASER a traves de ondas electromagnéticas de frecuencia variable, actia desnaturalizando
la proteina de los hongos, imposibilita su crecimiento y provoca su eliminacion progresiva.

JORNADAS DE CAPACITACION

LUCIERNAGA 1

LASERITO64nm Aplicacion del Laser en Ufa

TERMOGRAFIA
o N M Al finalizar la aplicacion del Laser

LUCIERNAGA

ONICOMICOSIS
Equipo de frecuencia variable \
Fluencia de energia 38 J/cm2

Después de
9 Sesiones

HASTA 10 CUOTAS SIN INTERES

www.fbcimage.com info@fbcimage.com

Tucuman 612 piso 8 (1049) CAB.A.  +54 11 4322 7535 Buenos Aires - Argﬁnlma_]

ltuzaingo 1324 Of. 405 Ciudad Vleja + 598 29156680 Montevideo - Uruguay




Micologia.

Podélogo Jorge Garcia Moreno. Argentina.

En este articulo se realiza un acercamiento a la
micologia que comprende: caracteristicas de los
hongos, clases de hongos, caracteristicas que ayu-
dan a su identificacién, caracteristicas generales
de las micosis y para finalizar su tratamiento.

La micologia es el estudio de los hongos, un
grupo diverso que incluye mohos, levaduras y
organismos afines.

Aungue han sido reconocidas centenares de
miles de especies de hongos, son poco mas de
cincuenta las que producen la mayor parte de las
infecciones del hombre.

Los hongos medicamente importantes integran
el tema de estudio de la micologia médica. Otros
hongos pueden ser nocivos o, incluso, letales por
formar alucinégenos o toxinas como aflatoxina y
otros venenos, y algunos pueden incitar reaccio-
nes alérgicas. Sin embargo, esa exposiciéon que-
daréd limitada, principalmente, a los hongos que
producen infecciones clinicas en el hombre.

A) Caracteristicas de los Hongos

Los hongos son protistas eucariotas que difie-
ren de las bacterias y de otros protistas proca-
riotas en muchos aspectos. (Cuadro 1).

Los hongos muestran diversas caracteristicas
distintivas. En efecto, poseen paredes rigidas uni-
cas que di fieren considerablemente de las pare-

des de la célula bacteriana. las unidades basicas
de la pared de la célula del hongo son ciertos
grandes polisacéaridos, como quitina y mannan,
presentes a modo de tejas en la pared. Las mem-
branas propiedad que las diferencia virtualmente
de las membranas de todas las bacterias, excep-
to de las correspondientes a los micopiasmas.
Todos los hongos se reproducen asexualmente y
la mayor parte pueden reproducirse también por
via sexual. De hecho, la reproduccién asexual es
tan eficaz que rara vez ocurren formas sexuales
y, desde luego, que nunca se observan; estas
caracteristicas en cuanto a la reproduccién con-
curren en la mayor parte de los hongos de impor-
tancia médica.

Los hongos pueden ser unicelulares o multice-
lulares. A partir de una espora aislada de moho,
de la extensiéon de la pared de la célula y del
incremento del contenido de citoplasma, inducen
la formacion de una estructura tubular llamada
hifa. las hifas pueden ramificarse y extenderse
para formar una masa filamentosa entrelazada,
conocida como micelio. la masa algodonosa del
moho del pan constituye un ejemplo bien conoci-
do de micelio.

Cuando las hifas de los mohos son largas y
complejas no son auténticamente multicelulares,
sino qué mas bien cada hifa representa un siste-
ma tubular comunicante cenocitico, esto es, con
muchos ndcleos en el
citoplasma incluido en

una pared celular Unica.
Las hifas pueden ser

Propriedades Hongos Bacterias tabicadas o no tabica-
das, pudiendo despla-
Estructura de la célula Eurcariota Procariotas zarse el contenido de la

célula a través de los

Diametro de la espécie

. Mayor de 5 micrones
representativa

Menor de 2 micrones tabiques incompletos.

Las levaduras, en con-

Composicién de la pared

Contiene quitina, mannan y

celular otros polisacaridos

Contiene mureina

Membranas citoplasmaticas | Presencia de esteroles

Ausencia de esteroles
(Salvo en los micoplasmas)

Incluye mitocondrias y
reticulo endoplasmatico;
flujo citoplasmatico

Contenido citoplasmatico

Ausencia de mitocondrias,
reticulo endoplasmatico; no
flujo endoplasmatico.

Nucleo verdadero con
membrana celular:
cromosomas, en pares

Nucleo

Cuerpo nuclear equivalente
a un unico cromosoma,
sin membrana nuclear

Sexual o asexuadal, con

Modo de reproduccién s
formacion de esporas

Ruptura binaria

traste con los mohos,
son hongos unicelulares
y se reproducen por
gemacion. Algunas
especies de hongos son
dimorfos, esto es que
pueden existir en forma
de levadura o de moho,
segln las influencias
ambientales. Muchos
de los hongos patége-
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nos son dimorfos, y se encuentran en la natura-
leza en forma micelial y en el huésped humano,
en forma de levadura.

El suelo es, sin duda alguna, el lugar mas propi
cio para el crecimiento de los micelios y, segura
mente por ello, es el habitat natural de muchos
hongos. Debido a las paredes rigidas de su célu-
la, los hongos deben adquirir nutrientes en forma
soluble, ya por absorcién o por pinocitosis
Interesa sefalar que. algunos hongos que crecen
en la naturaleza disponen de medios para atra-
par amibas o vermes que, una vez muertos, sir-
ven como nutrientes para los hongos. Otros,
especial mente los de importancia médica, pue-
den vivir una existencia parasitaria exclusiva y
obtener sus nutrientes del huésped. En ambos
casos, los hon gos secretan una serie de enzimas
extracelulares que ayudan a la degradacion de
las sustancias de gran peso molecular a molécu-
las pequefias que puede ser transportadas por la
célula fungosa.

B) Clases de Hongos

Los hongos incluyen cuatro clases.

Los hongos inferiores integran la clase llamada
phycomycetes (ficomicetos). La raiz de esta pala
bra, phyco, significa alga y los ficomicetos reci-
ben, a veces, el nombre de hongos algéceos, de
los que unos son acuaticos y otros terrestres. Un
ejemplo muy conocido de ficomiceto terrestre es
el moho del pan negro, miembro del género rhi-
zopus. Los ficornicetos difieren de los hongos
superiores en que poseen ésporas asexuales
endégenas que se forman en estructuras sacci-
formes Ilamadas espo rangios, y en que sus
micelios no son tabicados.

Las otras tres clases, esto es, los hongos supe
riores, se caracterizan por ésporas asexuales exé
genas, llamadas conidios, que se forman fuera
de las hifas, y por la presencia de micelios tabi-
cados con poros que permiten el paso de nucle-
os y cito plasma de una parte del micelio a otra.

La clase ascomycetes (ascomicetos) incluye
levaduras, y muchos de los mohos comunes. La
palabra asca significa bolsa o estructura en forma
de saco, y los ascomicetos se denominan asf por
contener sus esporas sexuales en un asca.

Los ascomicetos incluyen muchos hongos de
importancia practica para el hombre, como las
levaduras del género saccharornycetes, que fer
mentan el pan y las bebidas alcohdlicas.

La clase basidiomycetes (basidiomicetos) cons-
ta de hongos superiores que producen ésporas
sexuales sobre una base o basidio. Esta clase
incluye las setas.

La mayor parte de los hongos de importancia
médica pertenecen a la clase deuteromycetes

(hongos imperfectos). Estos hongos no pueden
clasificarse tomando como base su modo de
reproduccién sexual, ya que sus etapas sexuales
son desconocidas. Son probablemente miembros
de otras clases, pero se incluyen en el llamado
cajon de sastre taxonémico, deuteromycetes, ya
que no pueden ser identificados apropiadamente.

C) Caracteristicas que ayudan a la
identificacion de los hongos

Las esporas asexuales de los hongos superiores
ayudan a la identificacién de algunas especies.
Estas esporas pueden ser pequefios microconi-
dios unicelulares o grandes macroconidios uni o
rnulticelulares. Algunos hongos poseen macroco-
nidios y microconidios y otras especies tienen
unos u otros. Las formas y disposicion de los
conidios son caracteristicas de una especie dada
de hongo.

Otras estructuras reproductivas asexuales (tiles
en la identificacién de hongos de importancia
médica incluyen blastosporas, artrosporas y cla-
midosporas. Las blastosporas de las levaduras se
forman por gemacién, y las artrosporas por la seg-
mentacién de un micelio; los segmentos se desar-
ticulan para producir esporas cada una de la cua-
les es capaz de dar origen a un nuevo micelio.

Las clamidosporas son esporas inactivas de
paredes gruesas formadas por engrosamiento de
un segmento de una hifa. Como las endosporas
de las bacterias, las clamidosporas tienen capa-
cidad para resistir condiciones adversas y germi-
nar cuando se sitian en un ambiente favorable.
Las artrosporas y otros conidios estimulan la
diseminacién aérea de los hongos, ya que se des-
prende dej micelio y es dispersada en el aire.

En las pruebas comunes de laboratorio, también
son utilizadas caracteristicas no morfolégicas de
los hongos que ayudan a la identificacién. Las
paredes de las células de los hongos resisten a los
alcalis fuertes, los cuales degradan el tejido y el
moco. En consecuencia, los hongos pueden obser-
varse mas facilmente en muchas especies des-
pués de tratamiento con alcali que sin tratamien-
to. La pared de la célula puede ser tefiida también
con &cido peryodico de Schiff (PAS) o colorantes
argénticos don metenamina. los hongos no son
afectados por la penicilina, ya que carecen del
mucocomplejo mureina en sus paredes celulares,
y COMo consecuencia, puede emplearse penicilina
o cualquier otro antibiético para suprimir la proli-
feracion bacteriana facilitando, asf, el aislamiento
de los hongos en las muestras clinicas.

A diferencia de la mayor parte de las bacterias
patégenas, los hongos generalmente prefieren un
pH bajo, y la mayor parte de los mismos crecen
con gran facilidad a la temperatura ambiente.
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D) Caracteristicas generales das micosis

En términos generales, los hongos pueden cau-
sar tres tipos de enfermedades, esto es: micosis
superficiales, intermedias y profundas. Dos propie-
dades de los hongos son, al parecer, de importan-
cia capital en la patogenia de las enferrnedades
que causan. Primera, el tropismo del hongo hacia
el tejido puede explicar el cuadro clinico que pro-
duce. Como es sabido, el tropismo tisular denota la
predileccién de un parésito por un tejido o un 6rga-
no determinado del huésped. Aunque rnuchos gér-
menes patégenos muestran tropismo tisular (por
ejemplo, la infeccién gonorreica de las células epi-
teliales de la mucosa genital y la infecciéon por
Shigelas del epitelio del intestino), no ha sido aln
establecida la base de esta localizaciéon selectiva de
los hongos.

Es evidente el tropismo de muchos hongos por
ciertos tejidos, pudiendo citar como ejemplos al
respecto, histopiasma capsulatum, que vive en el
interior de los macréfagos del sistema reticulo-
endotelial; cryptococcus neoformans, que proli-
fera en el sistema nervioso central; paracocci-
dioides brasiliensis, que vive selectivamente en
las mucosas y los ganglios linfaticos, blastomy-
cetes dermatidis que prefiere la piel (Cuadro 2).

Los dermatofitos, productores de las micosis
superficiales, proliferan sobre queratina. Sin
embargo, unos prefieren la queratina del pelo,
otros la de las ufias y otros la queratina de la piel.

Ademas del tropismo tisular, una segunda pro-
piedad de los hongos importante en la patogenia
es la capacidad de muchos de ellos para inducir
en el huésped sensibilidad, especialmente de
tipo tardio. A menudo, la sensibilidad del hués-
ped a los antigenos fungosos explica, en gran
parte, los efectos patolégicos producidos. Desde
luego, tenemos todavia que aprender mucho res-
pecto a la patogenia de las micosis. Buen nime-
ro de los mecanismos patogénicos de las bacte-
rias, por ejemplo, la produccién de toxina o la for-
macién de céapsula, no son caracteristicos de la
mayor parte de los hongos. Algunos hongos no
patdégenos producen toxinas que, si se ingieren a
la manera de la enterotoxina estafilococica o de
la toxina botulinica, pueden ser téxicas. Sin
embargo, no existen casos bien establecidos en
los cuales la produccién de endotoxinas o exoto-
xinas por parte de hongos infectantes contribuya
en forma manifiesta al proceso morboso, aunque
hay pruebas que sugieren cierta actividad de tipo
endotoxina para algunas especies.

La formacién de capsula no es caracteristica de
la mayor parte de los hongos, pero si de una leva
dura patégena, cryptococcus neoformans.

En términos generales, las pruebas al respecto

indican que las micosis se hallan controladas,
principalmente, por mecanismos inmunes celula-
res, aunque, a veces, existe casi ciertamente una
interacciéon y colaboracién entre la inmunidad
celular y la burnoral. Constituye observacion
comun la presencia de un estado de sensibilidad
tardia al antigeno o antigenos de un hongo deter-
minado asociada con inmunidad para reinfec-
cién, o con un prondstico favorable si el individuo
padece enfermedad clinica. Por otra parte, los
anticuerpos humorales especificos reflejan, a
menudo, el grado de infeccién, pero no estan
relacionados con la proteccién.

Asi, un incremento manifiesto en el tftulo de
anticuerpo humoral durante las infecciones por
hongos, probablemente refleja la cantidad de
antigeno fungoso producido y guarda correlacién
con prondstico desfavorable.

Método Vantagem

El alcali fuerte degrada el
tejido y el moco y permite
la visualizacion de los
hongos.

Mortaje humedo de tejido
o0 de muestras que
contengan moco en KOH
(10 por 100).

Permite la observacion de
la morfologia del hongo y
la presencia de esporas.

Mortaje humedo de porcio
nes obtenidas de colonias
de hongos y montadas

en lactofenol azul.

El PAS vy la plata tifien las
células de los hongos
para proporcionar buen
contraste con el fondo en
cortes de tejidos o en
otros materiales clinicos.

Frotis tefidos con acido
peryodico de Schiff (PAS)
o colorantes argénticos de
metenamina

El pH bajo del medio y la
incubacién a temperatura
ambiente favorecen el
desarrollo de los hongos
sobre las bacterias.
Pueden afiadirse antibioti-
cos para dificultar el creci-
miento bacteriano.

Agar glucosa de sabouraud
para cultivo; incubacion

a temperatura ambiente
por seis semanas, o a 37
grados centigrados
durante algunos dias.

Se coloca un fragmento

de cultivo de agar glucosa
de sabouraud inoculado
(de1cm?y 263 mmde
profundidad) sobre un por
taobjetos con cubreobjetos y
se incuba en camara hume
da a temperatura ambiente.
Cuando se forman esporas,
se retira con cuidado el
cubreobjetos y se examina
la preparacion después

de montaje liquido, como,
por ejemplo, lactofenol y
azul de algodon.

Permite la observacion del
crecimiento de los hongos
apenas alterado.
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Otra prueba convincente de que las infecciones
por hongos son prevenidas y controladas en gran
parte por mecanismos inmunes unicelulares,
procede de la experiencia clinica en individuos
con déficit inmunolégicos. Ha quedado bien esta-
blecido que la depresién o defectos en la inmuni-
dad celular, ya genética o adquirida, predispone
a infecciones graves por hongos, mientras que no
ocurre tal cosa en pacientes con depresiéon o
defectos en la inmunidad humoral.

A menudo, los hongos invasores en tales casos
son oportunistas de la flora normal, ubicuos en
el ambiente. Tales infecciones oportunistas por
especies de candida, aspergillus o alguno de los
ficornicetos plantean un problema importante en
el tratarniento de pacientes cuya inmunidad celu-
lar ha sido suprimida por drogas u otras modali-
dades terapéuticas utilizadas para la prevencién
del rechazo de transplantes de 6rganos o para tra-
tamiento de tumores. Los pacientes con céancer
corren un riesgo muy especial de infecciéon, ya
que la supresion general tardia de la inmunidad
celular producida por la enfermedad maligna,
propiamente dicha, se acentda por el tratamiento
con drogas anticancerosas, todas las cuales ejer-
cen actividad inmunosupresora. Los importantes
datos clinicos y experimentales atribuyen un
papel a fuerzas inmunes distintas de la inmuni-
dad celular en la prevencién y control de las infec-
ciones por hongos. Sin embargo, estas fuerzas
quizas contribuyan menos que la inmunidad celu-
lar a la defensa global contra los hongos. Por
ejemplo, en candidiasis, el neutrofilo intacto es al
parecer importante en la prevenciéon de la disemi-
naciéon generalizada de los microorganismos.
Ademas, ha quedado bien establecido que los dia-
béticos y los pacientes con otros trastornos endé-
crinos son muy susceptibles a ciertos hongos
oportunistas, aunque su inmunidad celular parez-
ca ser esencialmente normal. Es posible que este
incremento en la susceptibilidad se halle relacio-
nado con disfuncién de los neutréfilos. Sin embar-
go, por el momento no se dispone de datos sufi-
cientes para explicar por qué estos sujetos son
tan propensos a las infecciones por hongos.

Salta, pues, a la vista la ineludible necesidad de
profundizar en nuestros conocimientos respecto
a la inmunidad innata y adquirida a los hongos.
En la actualidad, el aumento de las infecciones
fungosas oportunistas, junto con las dificultades
para tratar las micosis, subraya también la nece-
sidad de conocer mejor la patogenia y la res-
puesta inmune a las infecciones fungosas.

E) Tratamiento de las micosis

Las micosis son, a menudo, mas dificiles de
tratar que las infecciones bacterianas, ya que tan

sélo disponemos de muy pocos agentes antifun-
gosos eficaces. Griseofuivina es un antibiético
producido por el moho penicillum griseofuivum y
algunas otras especies de peniciilium. Se trata
de un fungistéatico activo contra los dermatofitos
que causan micosis superficiales del pelo, piel o
ufias.

Este antibiético es poco téxico para los pacien-
tes, y suele administrarse por un periodo de
meses. Durante este tiempo, se acumula en los
tejidos queratinizados e inhibe el crecimiento de
los hongos. Sin embargo, es esencial que se
administre la droga hasta que todo el pelo, piel o
ufias infectados se desprendan o crezcan hasta
un punto que puedan recortarse para eliminar
los hongos.

Anfotericina B, el mas util de los polienicos anti-
fungosos, es producido por diversas especies del
género bacteriano streptomycetes. Inhibe enérgi-
camente el desarrollo de los hongos y es eficaz en
el tratamiento de las micosis generalizadas y de
algunas de las micosis subcutaneas. Los antibi6-
ticos poliénicos actlan sobre las membranas cito-
piasmaticas que contienen esterol.

Por lo tanto, no son antibacterianos (excepto
contra micoplasmas), pero pueden actuar con
las membranas citopiasmaticas humana y fungo-
sa, que contienen esterol.

En consecuencia, anfotericina B no es exclusi-
vamente toxica para los hongos, ya que puede
producir lesién renal o destruccién de eritrocitos
del huésped. Tiene, ademas, el inconveniente de
su escasa absorcién por el tubo gastrointestinal,
lo que obliga a la inyeccién intra venosa. Debido
a su toxicidad, anfotericina B suele reservarse
para las micosis mas graves o que amenazan la
vida.

Griseofuivina y anfotericina B constituyen la
base de la terapéutica antimicética. Nistanina es
otro antibiético que puede emplearse tépicamen-
te. Los remedios de la era preantibiética todavia
utilizados incluyen yoduros para esporotricosis y
algunas otras micosis subcutéaneas, y las aplica-
ciones tépi cas de diversas pomadas o polvos
como acido undecilénico (5 %), acido benzoico
(5 %), o acido salicilico (3 %), para algunas de
las micosis super ficiales.

En la actualidad, se valoran varios agentes con
tra hongos, nuevos y muy prometedores y, entre
ellos, se incluye hamicina, otro antibiético polé-
nico que tiene la ventaja sobre anfotericina b de
que puede administrarse por via oral. Sin embar-
go, produce también efectos colaterales toxicos
Aunque se ha comprobado que hamicina es efi-
caz contra algunas de las micosis generalizadas
en estudios experimentales, todavia no se
encuentra en el comercio.

Otro agente no menos prometedor es el anti-
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metabolio 5Fluorocitosina, que puede también
producir ciertos efectos indeseables pero que,
segln informes, son transitorios. En ensayos
limitados, 5Fluorocitosina, administrada sola o
en combinacién con otros agentes, ha resultado
eficaz en algunas micosis generalizadas que no
respondieron a anfotericina B. También, algunos
casos de cromoblastomicosis rebeldes a todo tra
tamiento durante muchos afios, respondieron en
forma espectacular a 5Fluorocitosina.
Saramicetina es otro agente contra hongos
actualmente sometido a valoracién. Se trata de
un antibiético polipéptido al parecer eficaz con-
tra diversas micosis generalizadas, incluyendo
histoplasmosis, blastomicosis y esporotricosis.

Micosis profundas

Las micosis profundas se denominan, a menu-
do, micosis generalizadas. Incluye un grupo de
enfer medades cada una de las cuales puede
variar en gravedad, desde infecciones inaparen-
tes a infec ciones mortales, lo que depende de
las actividades relativas del huésped y del para-
sito. Consideremos por separado las diversas
micosis profundas y sus respectivos agentes etio-
l6gicos.

Coccioides inmites:

a) Perspectivas médicas

El agente etiolégico de la coccidioidomicosis, C.
Immitis, existe en gran ndmero en el suelo de
zonas endémicas del sudoese de los Estados
Unidos, de América Central y de América del Sur.
Se observa tan a menudo una forma de coccidioi-
domicosis en el valle de San Joaquin, California,
que ha recibido el nombre de Fiebre del Valle. los
desiertos del sudoeste de los Estados Unidos brin-
dan el clima Unico esencial para la diseminacién
de C. Immitis. En efecto, un periodo hiimedo y llu-
vioso permite la germinacion y reproduccion de
las esporas y un periodo subsiguiente célido y
seco propicia la diseminacién por el aire y el polvo
de las artrosporas sumamente infecciosas.

En areas endémicas, se obtienen hasta en el 90%
de la poblacién reacciones cutéaneas positivas a los
antigenos del hongo, indicando que la mayor parte
de los individuos expuestos regularmente a C.
Immitis quedan infectados. Sin embargo, tan sélo
el 40 9%, de los infectados muestran enfermedad, y
menos del 19 desarrolla padecimiento grave.

b) Estructura fisica y quimica

Como hongo dimorfo tipico, la estructura de C.
Immitis varfa entre una forma en hifa (micelial o
de moho) en el suelo, y una forma en esférula
encontrada en los tejidos infectados. Como la
forma en hifa crece mas rapidamente in vitro, los

antigenos utilizados para las pruebas cutaneas y
otros estudios inmunolégicos se han obtenido
exclusivamente de esta forma. Sin embargo, en la
actualidad estan siendo valorados antigenos de la
forma en esférula. Se encuentra una gran varie-
dad de polisacéaridos y proteinas en la coccidioi-
dina, filtrando de cultivos micélicos empleados a
menudo como preparacion de antigeno. Esta
mezcla produce reaccién de sensibilidad positiva
de tipo tardio en individuos sensibilizados, y reac-
ciones de fijacién de complemento y de precipiti-
na también positivas con suero procedente de
sujeto con infecciones extensas. No han sido aun
bien caracterizados los componentes quirnicos
de los cuales dependen estas actividades.

En el interior de los tejidos, la artrospora infec-
tante (espora asexual) germina para dar lugar a la
esferula, la cual aumenta de tamafio a medida que
se incremento el numero de endosporas conteni-
das. La gruesa. pared original de cada férula se
adelgaza a medida que aumenta el diarnetro de
15 micrones a 75 micrones. Llegado este momen-
to, la esférula se rompe y libera centenares de
endosporas, cada una de las cuales puede formar
una nueva esférula.

c) Productos extraceleulares

Se dispone de poca informacién respecto a pro-
ductos extracelulares procedentes del hongo de
posible importancia en la patogenia de la cocci-
dioidomicosis, ni existen tampoco pruebas en
cuanto a la produccién de endotoxinas o exotoxi-
nas.

d) Cultivo

C. Immitis crece en agar glucosa de Sabouraud
a la temperatura ambiente. los materiales conta-
minados procedentes de los enfermos, como
esputo, exudado de las lesiones y liquido cefalo-
rraquideo, contienen la forma en esférula del
hongo. Ahora bien, cuando se siembra esta
forma en tubos con medio de Sabouraud, des-
arrolla la forma micélica. Se recomienda mucha
precaucién cuando se trabaja con cultivos de C.
Immitis, ya que las artrosporas son desplazadas
facilmente por ligeras corrientes de aire, lo que
entrafla grave peligro dada su gran capacidad
infectante. Deben utilizarse técnicas especiales
para la manipulacién de materiales portadores
de esporas con objeto de prevenir la infeccién.
No deben emplearse placas de petri para cultivo.
Corno es sabido, es frecuente la infeccion del
personal de laboratorio que no rara vez padece
enfermedad grave.

Las colonia s forman en un principio un micelio
algodonoso blanco, que pronto se torna pardo gri
saceo. En esta etapa del ciclo de crecimiento el
aspecto del micelio ha sido descripto como comi-
do por polilla. La esporulacién comienza en térmi-
no de tres dias a dos semanas, segun las condicio-
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nes del cultivo. La forma micélica de C. Immitis es
facilmente aislada del suelo contaminado. Las
hifas son relativamente anchas, ramificadas y tabi-
cadas. La forma en esférula ha sido cultivada
recientemente in vitro sobre medios especiales.

e) Modelos experimentales

Ratones y cobayos pueden ser infectados con
C. Imrnitis, por inhalacién o inyeccién. los coba-
yos han sido muy utilizados en el estudio de la
respuesta inmunolégica durante la infeccién.

f) Infecciones en el hombre

La via usual de infeccién es el aparato respira-
torio; las artrosporas transmitidas por el aire son
inhaladas y algunas llegan a los pulmones.

Cerca del 60 9% de los individuos infectados
permanecen asintomaticos, pero muestran reac-
cion cutanea positiva a coccidiodina unas tres
semanas después de la infeccién.

La forma aguda y més frecuente de la enfer-
medad se parece a la influenza. En efecto, los
sintomas iniciales consisten en tos, fiebre y
malestar general. Una o dos semanas después, 3
a 5 9% de los pacientes desarrollan secuelas atri-
buibles a reacciones de hipersensibilidad, siendo
las mas frecuentes lesiones cutaneas (eritema
nudoso o eritema multiforme) o sintomas articu-
lares (reumatismo del desierto).

En menos del 1 9% de los individuos infectados
se produce una enfermedad granutomatosa, pro-
gresiva crénica, a menudo mortal, a menos que se
instituya tratamiento intensivo. los pacientes con
esta forma de coccidioidomicosis muestran al
parecer algun defecto en su respuesta inmune al
hongo, lo que permite el crecimiento ininterrumpi-
do de los microorganismos y la amplia disemina-
cién del proceso infeccioso. las lesiones granulo-
matosas se parecen a los tubérculos de la tuber-
culosis la infeccién puede diseminarse a muchas
partes del cuerpo, incluyendo huesos, visceras y
sistema nervioso central. Sin embargo, el tubo
gastrointestinal es muy resistente a la infeccién.

g) Mecanismos de patogenicidad

El hecho de que las infecciones primarias por C.
Immitis queden a menudo asintomaticas o pro-
duzcan enfermedad que cura espontdneamente,
sugiere que los mecanismos principales de pato-
genicidad de este hongo se hallan relacionados
con su potencial para inducir hipersensibilidad. Es
probable que las manifestaciones alérgicas tem-
pranas transitorias de la piel y articulaciones de
algunos pacientes presenten reacciones de hiper-
sensibilidad a complejos inmunes, y que la forma
generalizada croénica de la enfermedad dependa
de un efecto en la respuesta inmune celular.

h) Mecanismos de inmunidad

Después de exposicién a C. Immitis desarrolla
normalmente inmunidad celular, y su nivel guar-
da probablemente relacién con el grado de sen-
sibilidad tardia en la piel.

Es de interés sefalar que la frecuencia de side-
minacion varfa notablemente segun influencias
genéticas. Mientras que 1 de cada 400 individuos
blancos con coccidioidomicosis desarrollan
enfermedad diseminada, la frecuencia es 14
veces mas alta en negros y 100 en filipinos los
motivos de estas diferencias son desconocidos,
pero sin duda se hallan relacionados con la dife-
rente capacidad en cuanto al desarrollo de una
respuesta inmunolégica al hongo.

i) Diagnéstico de laboratorio

Aunque el diagnéstico de la coccidioidomicosis
suele formularse tomando como base los hallaz-
gos clinicos, el cultivo es atil en las formas dise-
minadas y crénicas de la enfermedad.

El esputo u otras muestras clinicas pueden exa-
minarse directamente por medio de una prepara-
cién con montaje himedo y KOH, que revelara las
esferulas caracteristicas. Por otra parte, el cultivo
de este material sobre agar glucosa de sabouraud
producira colonias tipicas en pocos dias a tempe-
ratura ambiente o a 37 grados centigrados.

) Reservorios de infeccion
El suelo es el Unico reservorio de infeccién.

k) Control de la transmicién de la enfermedad

Tan s6lo en muy raras circunstancias es trans-
mitida la coccidioidornicosis por otro medio que
no sea la inhalacién de esporas transportadas por
el aire. Por lo tanto, el control eficaz depende, prin-
cipalmente, de la prevencién de la diseminacién
del polvo mediante ciertas medidas como siembra
de césped, instalaciéon de pavimento o lubricacién
o riego del suelo. Se demostré la eficacia de este
tipo de control durante la Segunda Guerra
Mundial. En efecto, pudo observarse, entonces,
que cierto nimero de individuos destacados en
bases de la Fuerza Aérea en zonas endémicas
enfermaron de coccidioidomicosis después de
exposiciéon a polvo contaminado. Se tomaron,
entonces, medidas encaminadas a disminuir la
inhalacion de polvo logrando asi una disminucion
espectacular en la frecuencia de casos. Procede
considerar como regla general que todos los indi-
viduos sometidos a exposicién masiva deben usar
mascaras.

Histoplasma Capsulatum

a) Perspectivas médicas

La histoplasmosis, causada por H. Capsulatum,
comparte muchas caracteristicas con la coccidio-
domicosis. En efecto, ambas enfermedades se
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extienden sobre un amplio espectro desde la
curacién espontanea a infecciones pulmonares
granulomatosas crénicas, y ambas son endémi-
cas en ciertas localizaciones geogréficas.

Sin embargo, la distribucién de la histoplasmo-
sis es mas amplia y ocurre en muchas partes del
mundo, sobre todo, en los EE UU, siguiendo el
curso del rio Mississippi, y de otros grandes rios
que desaguan en éste y en muchas areas a lo
largo de la costa oriental.

Durante muchos afos, tan sélo fue reconocida la
forma diseminada grave de la histoplasmosis. En
gran parte, como resultado de las pruebas selecti-
vas masiva para tuberculosis en Estados Unidos,
se advirtié6 que la frecuencia de infeccién por H.
Capsulaturn es alta en zonas endémicas. El exa-
men radiogréafico rebelé que muchos individuos en
estas regiones tenfan lesiones calcificadas cura-
das, parecidas a las de la tuberculosis primaria, si
bien un nidmero sumamente elevado de los mis-
mos no daban reaccién positiva a la prueba cuté-
nea con tuberculina.

Mediante pruebas cuténeas, se descubrié en
estos sujetos sensibilidad tardia a histoplastina,
un estracto antigénico de H. Capsulatum. Asf, las
infecciones por H. Capsulatum, como las de C.
Immitis, producen enfermedad clinica en una
minorfa de individuos infectados, siendo raro el
padecimiento diseminado grave.

b) Estructura fisica y quimica

Histoplasma capsulatum es un hongo dimorfo
que ocurre en forma micélica en el suelo e in vivo
como una levadura oval tipica (de 2 a 4 micrones
de longitud) en el interior de los macréfagos. Las
células de levadura se multiplican por formacién
de yemas Unicas y se propagan hasta que el
macrofago se halla repleto de microorganismos.
Las pocas levaduras extracelulares que se
encuentran in vivo probablemente representan
microorganismos liberados por la rotura de
macrofagos infectados.

La forma de moho micélica, encontrada en el
suelo, produce microconidios, que son las formas
infecciosas, y también macroconidios caracterfs-
ticos, que son grandes estructuras (8 a 1 5 micro-
nes) de diametro, redondas o en forma de pera
con paredes gruesas y muchas proyecciones en la
superficie, aunque estos macronidios se califican,
a veces como clamidosporas tuberculadas, es, sin
duda, mas exacto denominarlas esporas espino-
sas o verrugosas. Se han preparado antigenos de
las formas en moho y en levadura de H.
Capsulatum, y, generalmente, se utiliza una serie
de los mismos para pruebas serolégicas.

c) Productos extraceleulares
Aunque H. Capsulatum elabora muchos pro-
ductos extracelulares, hasta donde sabemos, nin-

guno de ellos se halla directamente relacionado
con la patogenia de la histoplasmosis.

d) Cultivo

Histoplasma capsulatum puede ser cultivado
para producir formas en levadura o micélicas. En
agar sangre a 37 grados centigrados se desarro-
[lan formas en levadura. A simple vista, las colo-
nias son pequefias, lisas, humedas y de color
blanco o cremoso. Sobre agar glucosa de
Sabouraud a temperatura ambiente, predominan
las formas micélicas; las colonias son blancas y
algodonosas, cambiando a color pardo o ante
oscuro con la edad.

e) Modelos experimentales

Muchos animales de laboratorio son suscepti-
bles a la histoplasmosis y aunque una sola espo-
ra o tan sélo 10 células de levadura pueden infec-
tar a un ratén, es necesario una dosis de 10 a la
sexta potencia, o mas para producir infeccién
mortal.

f) Infecciones en el hombre

Como son transportadas por el aire, las esporas
de H. Capsulatum infectan con mas frecuencia el
aparato respiratorio. la infeccién puede pasar inad-
vertida, u ocurrir como enfermedad aguda prima-
ria, cavitaria crénica, o diseminada grave. En los
casos sintomaticos, puede observarse fiebre, tos y
dolor toracico o manifestaciones y complicaciones
mas graves como disnea o pleuresia con derrame.

La histoplasmosis pulmonar localizada se pare-
ce a la tuberculosis en su histopatologfa. En el
paciente ocasional que desarrolla histoplasrnosis
diseminada grave, la infeccion puede propasarse
virtualmente a cualquier porciéon del sistema reti-
culoendotelial pudiendo observarse a menudo
lesiones en el bazo, higado, pulmones, ganglios
linfaticos y otros 6rganos. En el paciente con
enfermedad diseminada debe instituirse trata-
miento con anfotericina B.

g) Mecanismos de patogenicidad

La tendencia de H. Capsulatum a propasarse
en el interior de macré6fagos no inmunes explica,
en gran medida, las propiedades patégenas de
este hongo. Sin embargo, es poco lo que se sabe
respecto a los modos por virtud de los cuales
este microorganismo produce enfermedad. En el
hombre, H. Capsulatum fue un término sin duda
poco apropiado elegido para este hongo hace ya
muchos afios, cuando ciertos artefactos tefiidos
fueron tomados por capsulas.

h) Diagndéstico de laboratorio

Histopiasma Capsulatum puede ser cultivado a
partir de muestras clinicas como esputo. las
biopsias de los ganglios linfaticos o de otros
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6rganos infectados contienen gran nimero de los
hongos en el interior de los macré6fagos. Aunque
estos microorganismos pueden verse en cortes
de tejidos tefiidos con hematoxilina y eosina, las
técnicas especiales de coloracién, como la plata
con rnetenamina o el PAS (4cido peryodico de
Schiff) mejoran su visualizacién.

i) Reservorios de infeccién

El suelo es el principal reservorio de H.
Capsulatum, sobre todo, el enriquecido por las
heces de aves o murciélagos. Asi, las &reas en
torno a los gallineros, debajo de las perchas para
descansar las aves, y las cuevas habitadas por los
murciélagos contienen, a menudo, gran ndmero
de las esporas del hongo. Los péjaros no se infec-
tan debido al parecer a que su elevada temperatu-
ra corporal inhibe al microorganismo. Sin embar-
go, los murciélagos son susceptibles a la histo-
plasmosis, pudiendo recuperarse H. Capsulatum
del guano de este animal.

En el interior de las cuevas, donde se mezcla el
guano con el suelo, crece bien H. Capsulatum. Han
ocurrido cierto nimero de casos de histoplasmo-
sis entre exploradores de cuevas y grutas como
consecuencia de la inhalacién de gran nimero de
conidiosporas infecciosas. Por esta razén, la histo-
plasmosis ha sido llamada enfermedad de los
espeledlogos.

i) Control de la transmicién de la enfermedad

El control de la histopolasmosis depende de la
eliminacién de focos contaminados del suelo, o
mejor aun, de evitar su formacién. La prevencion
de la contaminacién del suelo es, sin duda, el
método preferido ya que es virtualmente imposi-
ble eliminar H. Capsulatum del suelo una vez allf
establecido.

Corno es sabido, el suelo puede ser desconta-
minado en cierto grado mediante el uso del for-
maldehido o de otros agentes quimicos. Se ha
logrado control eficaz de la diseminacion de
esporas de H. Capsulatum por aplicacién sobre
las areas con polvo contaminado de una capa de
arcilla o de aceite de esquistos de varios centi-
metros de espesor.

Blastomices Dermatitides

a) Perspectivas médicas

La blastomicosis norteamericana, se observa
con mas frecuencia en Canadé y Estados Unidos,
especialmente en el Norte del Valle del Rio
Mississippi y en el Valle del Rio Ohio. EI hongo
casual, B. Dermatitidis, es también conocido con
el nombre de Ajellomyces dermatitides.

Esta forma de blastomicosis esta siendo identi-
ficada con frecuencia creciente en muchas partes
de Africa.

b) Estructura fisica y quimica

Blastomyces Dermatitides es un hongo dimorfo
que crece en los tejidos o en cultivos a 37 grados
centigrados como una célula de levadura de
pared gruesa en germinacién, y en cultivos a
temperatura ambiente como forma micélica. A lo
largo de las hifas se encuentran conldios latera-
les redondos (3 a 5 micrones) y son, probable-
mente, la forma infecciosa. las formas de levadu-
ra son esféricas, de 7 a 20 micrones de didmetro,
con una pared caso de 1 micrén de espesor.
Estas formas producen tan sélo una yema a la
vez, lo que ayuda a diferenciar este microorga-
nismo de especies similares.

c) Productos extraceleulares

Se emplea un filtrado de cultivo que contiene
productos extracelulares, Ilamado blastomicina,
analogo a coccidioidina e histoplasmina, como
preparacion antigénica para pruebas cutaneas y
reacciones serolédgicas.

d) Cultivo

Blastomyces dermatitidis puede ser cultivado
sobre agar sangre a 37 grados centigrados para
producir colonias de la forma de levadura con
aspecto céreo y rugoso. Sobre agar glucosa de
Sabouraud a temperatura ambiente se producen
colonias de la forma de moho.

e) Modelos experimentales

Se han utilizado cobayos y ratones para el estu-
dio de B. Dermatidis. la inyeccién intraperitoneal
del microorganisrno al ratén produce abscesos
epiploicos.

f) Infecciones en el hombre

La Blastomicosis norteamericana adopta dos
formas principales. En una, las lesiones quedan
limitadas a la piel y alguna parte del cuerpo, y
pueden persistir durante muchos afios en un
individuo por otra parte sano. Otra forma de la
enfermedad es una infecciéon difusa causada por
diseminacion de B. Dermatitidis a partir de un
foco primario, usualmente en el pulmén.

La Blastomicosis pulmonar comienza como
una infeccién respiratoria subaguda cuya grave-
dad aumenta en forma gradual durante un perio-
do de semanas a meses, para terminar parecién-
dose a la tuberculosis o al carcinoma. El hongo
puede diseminarse por via sanguinea y afectar
muchas partes del cuerpo.

La Blastomicosis cutanea comienza como una
lesion papulosa de la piel o como un nédulo sub-
cutaneo que se ulcera. Las lesionesl| cutaneas
tienden a propagarse periféricamente.

g) Mecanismos de patogenicidad
Son todavia escasos nuestros conocimientos
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respecto a los mecanismos de patogenicidad de
la blastomicosis norteamericana. Interesa sefia-
lar que la forma cutanea ocurre al parecer des-
pués de una infeccién primaria de las vias respi-
ratorias que suele pasar inadvertida.

Las lesiones cutaneas contienen pocos micro-
organismos, pero si enorme ndmero de linfocitos
y células plasmaticas sugiriendo que figura como
componente de esta enfermedad una respuesta
inmunolégica crénica.

h) Diagndéstico de laboratorio

Un frotis como montaje directo en KOH (1 0 %)
puede revelar la forma en levadura caracteristica
en el pus o en el esputo. los cultivos y estudios
serolégicos son también utiles para el diagnésti-
co.

i) Reservorios de infeccién

Aunque existen dudas en cuanto a los reservo-
rios de B. Dermatitidis, se cree que se trata, fun-
damentalmente, de un hongo del suelo.

i) Control de la transmicién de la enfermedad

La blastomicosis norteamericana no se trans-
mite directamente y como no se han econtrado
reservorios, no disponemos de medios eficaces
para el control de la transmisién.

Cryptococcus neoformans

a) Perspectivas médicas

La Criptococosis puede ser una infeccién leve
0, incluso, inaparente de pulmén, o bien un pro-
ceso diseminado que produce, a menudo,
meningitis subaguda o crénica. En sujetos no
tratados, la meningitis es invariablemente mor-
tal después de un perfodo que varia de algunos
meses hasta 20 afios. En un tiempo se conocia
esta enfermedad con el nombre de hongo torula
histolytica.

b) Estructura fisica y quimica

Cryptococcus neoformans ocurre en forma de
levadura de pared gruesa en gemacién de 4 a 20
micrones de didmetro, con una capsula polisaca-
ri da. La pared de la célula es delgada, compara-
da con la de otras levaduras de tamafo equipa-
rable y tiende a colapsar dando origen a formas
en semiluna.

Las capsulas de cryptococcus son, a menudo,
muy grandes y pueden medir de 1 O a 20 micro-
nes de anchura. los polisacaridos capsulares se
han clasificado en tres tipos antigénicos: A, By
C. Recientemente, se ha demostrado que algunas
cepas de C. Neoformans pasan por una fase
sexual que las identifica como blasidiomycetes.

c) Productos extraceleulares

Cryptococcus neoformans es facilmente culti-
vado sobre agar glucosa de Sabouraud a tempe-
ratura ambiente. Se desarrolla también a 37 gra-
dos centigrados, lo cual ayuda a diferenciar las
formas patégenas de algunas cepas no patége-
nas. Se forman colonias mucoides de color cre-
moso al principio, que mais tarde cambia para
un color mas oscuro.

d) Modelos experimentales
Conejos y ratones son susceptibles a las infec-
ciones por cryptococcus.

e) Infecciones en el hombre

Como otras muchas micosis, la criptococosis
muestra varios cuadros clinicos. EI modo mas
frecuente de infeccién es la inhalacién; sin
embargo, las infecciones primarias pueden ser
inaparentes o leves. Por estudio radiolégico se
comprueba que las lesiones son grandes y solita-
rias, o difusas y diseminadas. A veces, trabaja-
dores u obreros expuestos a gran nimero de hon-
gos desarrollan neumonitis grave, pero con mas
frecuencia, la enfermedad pulmonar es descu-
bierta casualmente debido a que los sintomas
son muy leves. Interesa hacer notar que las lesio-
nes pulmonares producidas por cryptococcus
neoformans no calcifican después de curar, en
consecuencia, es posible que muchos casos de
criptococosis pulmonar primaria no sean diag-
nosticados.

Desde el pulmén, o quizas desde otras puertas
de entrada, los hongos pueden propasarse casi
siempre por via hematdégena e invadir virtual-
mente cualquier 6rgano. las formas viscerales
sirnulan, a menudo, tuberculosis o cancer. En un
10 9% aproximadamente o menos de los pacien-
tes, son afectados huesos y articulaciones (forma
6sea). las lesiones cutaneas y mucosas son tam-
bién frecuentes y pueden variar desde Ulceras
superficiales a nédulos o granulomas, o lesiones
parecidas a carcinoma.

La meningitis por cryptococcus, la forma mas
peligrosa de la enfermredad diseminada, se
parece a la meningitis tuberculoso o a otras for-
mas croénicas de infeccion meningea. El comien-
zo es casi siempre insidioso, con cefalgias inter-
mitentes. Pueden observarse también vértigos u
otros sintomas del sistema nervioso central,
segln la localizacién y extensién de las lesiones.
En la autopsia se descubren lesiones granuloma-
tosas de las meninges o masas fungosas mucoi-
des.

En sujetos no tratados, la enfermedad usual-
mente progresa, con empeoramiento creciente
del sistema nervioso central, para terminar por la
muerte en término de pocos meses. Como alter-
nativa, el curso de la enfermedad puede prolon-
garse durante afios caracterizado por rernisiones
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y exacerbaciones. Sin embargo, sin tratamiento,
el pronéstico es invariablemente mortal.

f) Mecanismos de patogenicidad

No es todavia bien conocida la patogenia de las
infecciones causadas por Cryptococcus neofor-
mans. Desde luego que el polisacarido antigéni-
co de la capsula es un importante factor de viru-
lencia, antifagocitico y producido en tan grandes
cantidades que puede inducir a un estado de
paralisis inmunolégica que propicia la progresion
del proceso infeccioso.

Cryptococcus neoformans tiene, al parecer, pre-
dileccién por el sistema nervioso central, si bien
se desconoce la base de tal preferencia. El creci-
miento ininterrumpido del hongo conduce a la
acumulaciéon de masas de material mucoide con
aspecto gelatinoso. En el sistema nervioso cen-
tral, especialmente, estas acumulaciones pueden
producir lesién consecutiva a los efectos de pre-
sién de la misma forma que lo hacen los tumores.

g) Mecanismos de inmunidad

Se ha dificultado el estudio de los mecanismos
inmunes en criptococosis por falta de prepara-
ciones adecuadas de antigenos. Aunque se sos-
pecha que ocurren con frecuencia infecciones
pulmonares primarias que pasan inadvertidas,
sin enfermedad subsiguiente (lo mismo que en
otras muchas micosis) carecemos de pruebas al
respecto, ya que no existe una prueba cuténea
fidedigna de antigeno.

Las pruebas serolégicas no son tampoco dig-
nas de confianza, ya que existe considerable
reaccién cruzada entre antigenos de C.
Neoformans y los de otros hongos. Constituye
caracteristica notable de criptococosis la debili-
dad de las respuestas inflamatorias al microor-
ganismo. Por ejemplo, la secrecién de las lesio-
nes cutdneas que parecen abscesos a primera
vista no es pus, sino que se halla compuesta casi
enteramente de una masa de células fungosas.
En forma analoga, las lesiones tisulares, contie-
nen pocas células inflamatorias pero sf un nime-
ro enorme de hongos.

Paracoccidioides brasilensis

La blastomicosis sudamericana, causada por P,
Brasilensis, se observa en diversas partes de
América del Sur, pero con més frecuencia en
Brasil. Se trata de una enfermedad granulornato-
sa crénica, que difiere de la que acabamos de
estudiar en que el hongo ataca las mucosas, de
preferencia la bucal. Pueden ocurrir también
lesiones en el tubo gastrointestinal, piel, pulmo-
nes y ganglios linfaticos.

Paracoccidioides Brasilensis se parece a B.
Dermatitidis, pero se distingue por sus multiples

yemas a diferencia de la yema Unica caracteristi-
ca de Blastomyces. Se cree que el hongo llega a
la boca por diversos vegetales que se introducen
a modo de palillos entre los dientes, o por masti-
cacion de los mismos.

MICOSIS INTERMEDIAS

Por comodidad, se utiliza el grupo de las mico-
sis intermedias para incluir aquellos procesos no
producidos por dermatofitos o por los hongos
comunmente patégenos de las micosis profun-
das. Las lineas divisorias entre micosis interme-
dias y profundas son, a menudo, dificiles de dis-
tinguir. En realidad, los hongos que causan mico-
sis intermedias pueden producir invasiones gene-
ralizadas en caso de debilitamiento de las defen-
sas del huésped. Sin embargo, en una mayorfa de
casos, los hongos de las micosis intermedias pro-
ducen infecciones de los tejidos subcutaneo o
mucocutaneo, a menudo con participacién linfati-
ca, pero sin diseminacién generalizada. Se inclu-
yen en este grupo o categoria: esporotricosis,
maduromicosis y cromomicosis que afectan prin-
cipalmente el tejido subcutéaneo, y las infecciones
causadas por los llamados hongos oportunistas.

Virtualmente, cualquier especie de hongo puede
producir infeccién oportunista si existe en el hués-
ped un grado suficiente de inmunosupresién. Sin
embargo, candida albicans es el agresor mas fre-
cuente ya que puede infectar incluso en presencia
de un desequilibrio minimo de las respuestas del
huésped. Por lo tanto, consideraremos en forma
muy especial la candidiasis como ejemplo tipico
de las micosis oportunistas. Procede subrayar, sin
embargo, que muchos otros hongos normalmente
no patégenos, como diversas especies de aspergi-
[lus, también actuan como oportunistas.

Sporothrix (Sporotrichum)
Schenckii (Esporotricosis)

a) Perspectivas médicas

Se encuentra Sporotrhix Schenckii en el suelo y
sobre la vegetacion con una distribucion muy
amplia que abarca la mayor parte del mundo. Es
probable que las infecciones por este hongo sean
frecuentes, pero en comun con muchas infeccio-
nes fungosas, la enfermedad clinica es rara. No
se efectlia prueba cutanea sistematica en busca
de sensibilidad tardia. Sin embargo, en un estu-
dio experimental de varias poblaciones, se obtu-
vieron reacciones positivas a las pruebas cutane-
as con antigenos de sporothrix en 10 % de los
pacientes de hospital sometidos a prueba, 20 %
de jardineros y en un 60 % de horticultores dedi-
cados durante mucho tiempo a esta actividad.
Estos resultados sugieren que la exposicién con-
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tinuada a los microorganismos produce, final-
mente, infecciones subclinicas y desarrolla sensi-
bilidad tardfa.

Como los hongos causales se hallan amplia-
mente distribuidos, y como la enfermedad es
casi siempre crénica pero no mortal, es probable
que la esporotricosis persista casi con la misma
frecuencia que en el pasado.

b) Estructura fisica y quimica

Sporothrix Schenckll es un hongo dimorfo que
ocurre en los tejidos o en los cultivos a 37 GC,
como levaduras en gemacién, alargadas, en
forma de platano o cigarro de 2 x 6 micrones. La
forma de moho posee hifas delgadas, de 1 a 2
micrones de diametro, con grupos de pequefias
esporas conidiales parecidas a flores, cada una
con 3 a 6 micrones, sostenidas por esterigmas.
Cada esterigma, que parece un pelo, es tan fino
que apenas puede verse con microscopio de luz.

El aspecto de pelo de los esterigmas dio lugar
al nombre del género sporotrichum (trichum =
pelo), aunque las células contienen antigenos
que pueden ser activos en las pruebas de fijaciéon
del complemento, aglutinaciéon y precipitacién,
estos antigenos no han sido bien caracterizados.

¢) Productos extracelulares

Se han utilizado extractos de filtrados de culti-
vos como preparados antigénicos para las prue-
bas de sensibilidad cuténea tardfa a S. Schenkii.
Por otra parte, no se conocen productos extrace-
lulares que contribuyan a la patogenia.

d) Cultivo

A la temperatura ambiente sobre agar de
Sabouraud, S. Schenkii crece en forma micélica
como colonias de moho rugosas y parduzcas que
aparecen en unos cinco dfas. Sobre agar sangre
a 37 GC, se producen colonias cremosas tipicas
de levadura.

e) Modelos experimentales
Los roedores pueden ser infectados por inyec-
cion intraperitoneal.

f) Infecciones en el hombre

Las infecciones por S. Schenkii en el hombre
dependen a menudo de espinas, astillas u otros
objetos que penetran en el tejido subcutaneo.
Los microorganismos se encuentran en la mate-
ria organica muerta y descompuesta y en
muchas plantas vivas. La esporotricosis no
queda limitada al hombre, sino que ocurre, a
menudo, en ciertos animales domésticos y puede
ser transmitida directamente de los mismos al
hombre. Alguna vez, aunque rara, se produce la
transmisién por contacto directo repetido con un
sujeto infectado, o a partir del medio ambiente a

través de foliculos pilosos de la piel normal. Sin
embargo, con mucho el medio mas frecuente de
infeccién es la inoculacién subcutanea accidental
de microorganismos procedentes de la vegeta-
cién o de materias organicas muertas.

Aunque pueden observarse diversas formas de
la enfermedad, la mas frecuente es la esporotri-
cosis cutanea primaria, la cual se caracteriza por
la apariciéon una o dos semanas después de la
infeccion de una lesién parecida al chancro de la
sifilis a nivel del punto de inoculacién (lesién
chancriforme). Al cabo de una o dos semanas,
comienzan a aparecer lesiones similares a lo largo
del vaso linfatico de drenaje que culmina en la for-
macién de una cadena caracteristica de ulceras.

En ocasiones, la infeccién queda limitada a la
piel y no afecta los linfaticos, quizds debido a
diferencias entre las cepas del hongo, o a modifi-
cacién de las respuestas del huésped.

La esporotricosis es una enfermedad crénica
que puede permanecer localizada en los tejidos
subcutaneos o en los linfaticos muchos meses o
incluso afios, durante los cuales el paciente no se
siente bien. A medida que las lesiones se necro-
san, comienza a brotar pus hacia el exterior. La
esporotricosis diseminada es rara. Sin embargo,
cuando ocurre se observan lesiones en diversos
tejidos, incluyendo sistema nervioso central, hue-
sos, articulaciones o pulmoén.

Por otra parte, pueden estas lesiones parecer-
se a las ulceras de la forma primaria cutanea,
con produccién de pus, o bien ser granulomato-
sas.

g) Mecanismos de patogenicidad
Se desconocen los medios por los cuales S.
Schenckll produce enfermedad.

h) Mecanismos de inmunidad

Se supone que la inmunidad celular posee
importancia primaria en la resistencia a la espo-
rotricosis, si bien tal cosa no ha sido aun demos-
trada. Estudios experimentales de pequefias
muestras de poblaciones humanas han revelado
que desarrolla sensibilidad cutanea tardia en
forma paralela a la cantidad o duracién de la expo-
sicién al hongo.

Los individuos normales poseen a menudo anti-
cuerpos especificos demostrables sin anteceden-
tes algunos de esporotricosis. Sin embargo, son
frecuentes reacciones cruzadas entre los antige-
nos de S. Schenckll y otros hongos.

i) Diagnéstico de laboratorio

El diagnéstico se basa en el cuadro clinico y en
los resultados de los cultivos de pus procedente
de las lesiones. la forma de levadura de S.
Schenckll es dificil de ver y, a menudo, no se
identifica en frotis con montaje a base de Koh.
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Son Gtiles para examen directo las técnicas espe-
ciales de tincién como la Pas o la microscopia de
anticuerpo fluorescente.

) Reservorios de infeccion

Los reservorios de Sporothrix Schenckll se
hallan ampliamente distribuidos en la naturaleza
e incluyen materiales organicos muertos y plan-
tas vivas.

k) Control de la transmisién de la enfermedad

No han sido establecidos métodos de control,
si bien el uso de ropas o guantes protectores
puede ayudar a prevenir la inoculacién por espi-
nas o astillas.

I) Tratamiento

Anfotericina B brinda resultados satisfactorios
en el paciente ocasional con esporotricosis dise-
minada. Las lesiones cutaneas localizadas res-
ponden bien a la administracién bucal de yoduro
de potasio.

Maduromicosis (Pie de Madura; Micetoma)

La maduromicosis o micetoma es una enferme-
dad granulomatosa crénica del tejido subcuténeo
que afecta a menudo a los huesos. Puede ser cau-
sado por infeccién con cualquiera de buen name-
ro de microorganismos diferentes, incluyendo
especies de los géneros bacterianos nocardia y
streptomyces, y por unas 10 a 15 especies de
hongos. En el paciente ocasional de micetoma en
Estados Unidos, el hongo del suelo allescheria
boydii es un agente etiolégico frecuente; sin
embargo, no es nada raro el micetoma causado
por otros microorganismos en regiones tropicales
y subtropicales. Por ejemplo, son tratadas anual-
mente en Sudan miles de persona con micetoma,
causado por una gran variedad de agentes.

Como implica el nombre pie de madura, el pie es
la localizacién usual del proceso infeccioso, aun-
que las manos son también infectadas a menudo.
La enfermedad es crénica y, con frecuencia, pro-
duce deformaciones cuando son afectados los
huesos. El diagnéstico puede formularse tomando
como base la observacién clinica y por la identifi-
cacién de microorganismos en frotis con montaje
(Koh) de pus procedente de las lesiones. En las
infecciones por alierscheria boydii, destaca de
inmediato la presencia de granulos blancos o ama-
rillentos en el pus. Estos gréanulos, representan
fragmentos de colonias que pueden adoptar otros
colores como pardo o negro cuando los agentes
infectantes son otros microorganismos.

Las preparaciones con Koh revelan a menudo
masas de hifas anchas (5 a 10 micrones) y tume-
factas hacia los bordes de la masa. El cultivo
puede ser Gtil para identificar el microorganismo.

El tratamiento de la maduromicosis es, a
menudo, poco satisfactorio pudiendo ser necesa-
ria amputacion. Es esencial el drenaje del pus de
las lesiones, pero incluso con drenaje adecuado
fracasa con frecuencia la terapéutica antibiético.
Cuando las lesiones son causadas por bacterias
del grupo actinomicetos, brindan buenos resulta-
dos la penicilina o los sulfamidicos segun los
microorganismos infectantes.

Cromoblastomicosis (Cromomicosis)

Aunque similar a maduromicosis en algunos
aspectos, la Cromoblastomicosis es mucho mas
benigna. En efecto, ocurre la infeccion en la piel
o tejido subcutaneo y no afecta los huesos; por lo
tanto, es deformante. A menudo, se observan
ulceraciones crénicas pruriginosas en forma de
coliflor en las piernas de los trabajadores cuya
piel se halla expuesta al suelo contaminado.

Esta enfermedad de alcance mundial, pero mas
frecuente en climas calidos, es causada por cier-
tas especies de diferentes géneros de hongos,
especialmente Ciadosporium y Phialophora
(Fonsecaea).

Esta ultima especie se identifica facilmente en
el pus como células del tipo levadura pigmenta-
das o negras que ocurren en tetradas formadas
por fision. A diferencia de la mayor parte de las
levaduras, la Phiaiophora, se multiplica por fisién
mas que por gemaciéon. El pigmento oscuro es
también evidente en las colonias micélicas que se
forman con lentitud sobre medio de Sabouraud a
la temperatura ambiente. El yoduro de potasio es,
sin duda, la terapéutica mas eficaz para la cro-
moblastomicosis.

Candida Albicans (Candidiasis, candodiosis)

Candida Aibicans, miembro de la flora normal
de las mucosas del hombre y de otros muchos
animales, es la especie de candida que produce
con mas frecuencia infecciones.

Sin embargo, también infectan al hombre otras
especies como C. Tropicalis y C. Krusei Candida
Aibicans fue conocida en un tiempo con el nom-
bre de Monilia Aibicans.

a) Perspectivas médicas

Las infecciones por C. Aibicans ocurren fre-
cuentemente. En Estados Unidos son conocidas
con el nombre de Candidiasis, mientras que en la
literatura inglesa se las designan con el térnrino
mas légico de Candidosis. las infecciones por
Candida integran un amplio espectro de estados
clinicos, que fluctian desde infecciones agudas
de las mucosas que curan espontaneamente
hasta enfermedad crénica o mortal. En la actua-
lidad, depende del microorganismo oportunista
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C. Albicans, la cuarta parte de las muertes cau-
sadas por hongos en Estados Unidos.

Por otra parte, el nimero de casos de
Candidiasis y el indice de mortalidad probable-
mente aumentara, ya que se espera que buen
ndmero de circunstancias predisponentes increr-
nenten su frecuencia. Ademés, no es bien cono-
cida la naturaleza de la interacciéon entre hués-
ped y C. Aibicans. Asf, pues, hasta obtener mayo-
res conocimientos al respecto no es probable que
se llegue al control de la Candidiasis.

b) Estructura fisica y quimica

Candida Aibicans ocurre, principalmente, como
una levadura en gemacion esférica u ovoide de 4
a 5 micrones de didmetro. Aunque es un hongo
dirnorfo con capacidad para formar micelios ver-
daderos, a menudo forma también seudomice-
lios. Como es sabido, el seudomicelio es una
estructura filamentosa parecida a un micelio
pero que resulta del alargamiento de las células
en gemacién, mas que del crecimiento de un
auténtico micelio. Estas variedades filamentosas
se conocen como formas micélicas y la levadura
en gemacion recibe el nombre de forma Y.

En ciertas condiciones de crecimiento se for-
man grupos de blastosporas a lo largo de los
micelios, y se observan también clamidosporas
redondas de pared gruesa en los extremos de las
hifas o entre las células de las mismas.

Las clamidosporas representan una espora
resistente inactiva, y en consecuencia se forman
en cultivos viejos, o en medios relativamente
pobres como el agar con harina de maiz, a tem-
peratura de 21 GC. Las paredes de la célula de C.
Aibicans contienen constituyentes fungosos tipi-
cos y, ademas, poseen componentes no identifi-
cados que son téxicos para el ratén.

¢) Productos extracelulares

Hasta donde sabemos, Candida no produce
ningun producto extracelular de importancia en
la patogenia de la enfermedad. Se emplean fil-
trados de cultivo como preparados antigénicos
para las pruebas de sensibilidad cutanea de tipo
tardio y para los ensayos inmunolégicos in vitro.

d) Cultivo

El crecimiento es réapido sobre medios de
Sabouraud, agar sangre, sojatripticasa y otros
muchos medios ricos. Se forman colonias de
levadura cremosas después de una noche de
incubacién a 21 GC (temperatura ambiente) o a
37 GC. Sin embargo, la temperatura 6ptima de
crecimiento es de 30 GC, aproximadamente.

Después de algunos dfas de crecimiento en
agar de Sabouraud, las colonias contienen sobre
todo formas y en la superficie, pero también
desarrollan en el agar formas provistas de mice-

lio y seudomicelio. Con frecuencia se forman
acUmulos caracteristicos de blastoporas a los
largos'de las hifas, y, a menudo, se encuentran
clamidosporas.

e) Modelos experimentales

Los roedores de laboratorio como cobayos,
conejos y ratones pueden ser infectados con C.
Aibicans y se emplean a menudo en estudios
experimentales. Como el hombre, el ratén y otros
roedores son resistentes a la infeccién por
Candida, siendo necesaria la inyeccién de gran
nimero de células de levadura para establecer
una infeccion. Con mucha frecuencia, las células
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de levadura son inoculadas por via intravenosa o
intraperitoneal y en ambos casos, se producen
abscesos difusos en muchos tejidos, especial-
mente rifiébn sobreviniendo la muerte en término
de una semana con la mayor parte de las dosis
utilizadas. Otro modelo implica la inyeccién de
células de levaduras en el muslo del ratén para
producir una lesién que cura espontdneamente
en cuatro a seis semanas.

Se ha tratado de producir lesiones en la piel y
rnucosas del hombre y animales pero es casi
siempre imposible infectar los tegumentos intac-
tos de sujetos normales por inoculacién de C.
Aibicans. Ahora bien, si se produce una escoria-
cién en la mucosa antes de la inoculacién, se pro-
duce pronto infeccién que desaparece al poco
tiempo. En forma analoga, si se lesiona y mace-
ra la piel, puede iniciarse infeccién, que dura tan
solo el tiempo que el tejido permanece macera-
do. Ha sido posible colonizar, y en ocasiones
infectar por administracion de C. Albicans, a ani-
males exentos de gérmenes que carecen de flora
bacteriana normal pero no a animales normales.

f) Infecciones en el hombre

Se han presentado esquemas complejos para
clasificar las diferentes formas de candidiasis
humana. Quizas el esquema mas sencillo sea
considerar estas infecciones como un espectro
con unos pocos prototipos importantes.

Con mucho, las infecciones mas frecuentes por
candida son las lesiones agudas de las mucosas
consecutivas a anomalias relativamente minimas
en la respuesta de huésped. El muquet bucal del
lactante recién nacido constituye buen ejemplo
de esta forma. las mucosas del lactante se con-
taminan durante el paso por el canal del parto, o
por contacto con diversas personas después de
nacer. Sin embargo, en los nifios prematuros con
inmadurez inmunolégica pueden sobrevivir infec-
ciones graves. Otros ejemplos de candidiasis de
las mucosas incluyen infecciones graves en indi-
viduos de cierta edad, en sujetos con diabetes u
otras anormalidades endécrinas y, sobre todo, en
pacientes a quienes se administran antibiéticos
de amplio espectro o terapéutica a base de este-
roides. Por otra parte, son frecuentes en este tipo
de enfermos manifestaciones vulvovaginales y
gastrointestinales. Se producen, a menudo,
infecciones cutaneas como consecuencia directa
de fuerzas mecéanicas que causan abrasién, o por
exceso continuado de humedad, o por ambas
causas. Por ejemplo, se observan boqueras o
perleche en pacientes con pliegues profundos en
torno a las comisuras de la boca; en estos suje-
tos la saliva proporciona un medio himedo muy
propicio para el desarrollo del hongo. Asimismo,
se produce intertrigo en los pliegues humedos de
la piel, como, por ejemplo, nalgas e ingles de per-

sonas obesas, y debajo de las mamas péndulas;
este padecimiento empeora durante tiempo cali-
do cuando el exceso de sudacién mantiene
himedas las areas afectadas.

Puede localizarse también el intertrigo entre
los dedos de trabajadores cuyas manos deben
permanecer sumergidas en el agua el dia y cuya
piel se halla regularmente macerada.

La paroniquia y otras afecciones alrededor de
las uflas no suelen ser causadas por candida, a
menos que exista maceracién o alguna anormali-
dad predisponente del lecho ungueal.

Ciertas formas raras de candidiasis dependen
de inmunodeficiencias graves. El granuloma por
candida, afortunadamente raro, se manifiesta
por lesiones cérneas, granulomatosas deforman-
tes de la piel. Mas frecuente, pero todavia rara,
es la candidiasis mucocutanea crénica, en la cual
los hongos se encuentran tan sélo en las capas
superficiales de la piel y mucosas sin producir
nunca invasién. Los rasgos mas destacados que
a menudo desaparecen por el tratamiento enér-
gico para recidivar poco después de cesar la tera-
péutica y su asociacién con inmunodeficiencias
celulares o inmunodeficiencias combinadas gra-
ves. Ha podido comprobarse que la candidiasis
mucocuténea crénica desarrolla invariablemente
en pacientes con inmunodeficiencias combina-
das graves que sobreviven tiempo suficiente para
ser estudiados, y se observan con frecuencia
entre sujetos con una gran variedad de inmuno-
deficiencias celulares. No obstante, la candidia-
sis no plantea problema alguno en individuos con
deficiencias primarias de anticuerpos humorales.

La candidiasis diseminada es, a menudo, un
acontecimiento terminal en pacientes con tras-
tornos siderantes, como enfermedades malig-
nas. Durante la diseminacién, la levadura puede
infectar virtualmente cualquier érgano, especial-
mente los rifiones. El uso de equipo contaminado
por parte de drogadictos ha producido a veces
endocarditis persistente o mortal por candida.
Asimismo, el uso de catéteres y cortocircuitos
intravenosos para terapéutica médica ha produ-
cido la entrada de candida y el establecimiento
de infecciones que suelen curar espontaneamen-
te cuando se retira el dispositivo agresor.

Para tratar la candidiasis diseminada, se usa
anfotericina b, y las tabletas y las pomadas de
nistatina son Utiles para el tratamiento tépico de
las lesiones bucales o cutaneas, respectivamente.

g) Mecanismos de patagenicidad

A pesar de que la candidiasis es la enfermedad
causada con mas frecuencia por hongos oportunis-
tas, no sabemos casi nada respecto a los mecanis-
mos patogénicos de la misma. Se ha demostrado
que las paredes de la célula C. Aibicans contienen
materiales téxicos ya que las preparaciones de
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dicha pared producen rapidamente la muerte a
los ratones inyectados. Sin embargo, no existen
pruebas de que ocurra este tipo de toxicidad
durante el curso de la infeccién en el hombre.

h) Mecanismos de inmunidad

Existe acuerdo unanime en el sentido de que la
inmunidad celular posee importancia primaria
en la resistencia a candida, habiendo permitido
llegar a esta conclusiéon general una serie de
pruebas mas o menos convincentes. Ahora bien,
quizé sea mas elocuente el hecho de que la can-
didiasis es frecuente en sujetos con inmunodefi-
ciencias celulares, pero no en los que padecen
defectos inmunes humorales. Otras pruebas al
respecto proceden de estudios en animales y
muestran que existe mayor susceptibilidad a la
candidiasis en animales sometidos a inmunosu-
presién por irradiacién, timectomia neonatal u
otros tratamientos.

Aunque es indudable la intervencién de la inmu-
nidad celular en la resistencia a candida, no se ha
demostrado todavia que posea importancia pri-
mordial. Una mayorfa de pacientes con candidia-
sis muestra signos de inmunodeficiencias celula-
res y muchos sujetos con inmunodeficiencias
celulares graves, no se infectan por la ubicua can-
dida. Se ha demostrado que gran variedad de fac-
tores humorales no especificos inhiben o destru-
yen a candida. El suero humano contiene un fac-
tor que aglutina las levaduras; transferrina y otras
sustancias fijadoras de hierro inhiben a candida
por competencia por el hierro disponible.

El sistema microbicida haloideH202Peroxidasa
de los neutréafilos y ciertos liquidos corporales
pueden matar a C. Aibicans, siendo ésta la base
de la actividad candidacida de los neutrofilos
humanos. Por via experimental, ha sido posible
obtener cierto grado de resistencia mediante
inmunizacién de animales con candida muerta,
y, ademas, transferir pasivamente resistencia a
receptores normales con sueros provistos de titu-
los elevados de anticuerpo humoral.

Ha sido estudiado un ndmero limitado de
pacientes con candidiasis mucocutéanea crénica
con objeto de determinar la deficiencia de la cual
depende su gran susceptibilidad a candida y los
resultados sugieren que pueden influir una gran
variedad de efectos.

Candida no es un parésito intracelular. Durante
infecciones inducidas experimentalmente en ani-
males, la respuesta celular es, principalmente,
granulocitica y los macréfagos desempefian, al
parecer, una parte minima siendo ademas inca-
paces de destruir a candida, en proporcién signi-
ficativa; es posible que ciertas linfocinas sean
antifungosas in vivo, como lo son in vitro.

Desde luego, son todavia escasos nuestros
conocirnientos en cuanto a la inmunidad a can-

dida, pero cuando menos contamos hoy con
medios para desentrafiar el misterio relativo a los
mecanismos del huésped implicados.

i) Diagnéstico de laboratorio

Candida es facilmente vista en las secreciones o
pus tefiidos. En cortes de tejidos, los métodos
especiales de tincién como Pas o metenamina
argéntica facilitan la visibilidad de los hongos. El
principal problema del diagnéstico de laboratorio
consiste en determinar si C. Albicans es el agente
etiolégico, ya que se encuentra a menudo en la
flora normal, y el pequefio nimero existente
puede aumentar con rapidez, por ejemplo, en
muestras de esputo, antes de que dicha muestra
llegue al laboratorio. Por lo tanto, es necesario el
cultivo inmediato, debiendo contar con gran
ndmero de microorganisnos de Candida en mues-
tras frescas si el enfermo padece candidiasis.

Ha surgido cierto grado de controversia respec-
to a la capacidad invasora de las formas M E Y de
C. Albicans. Muchos investigadores y clinicos
creen que tan sélo la forma M es invasora; por |o
tanto, en cortes de tejidos donde abunda la
forma Y, pero no existe la forma M, se supone
que hay colonizacién pero no invasién. A la inver-
sa, la presencia de forma M se considera como
prueba de infeccién.

Un medio sin duda dutil para distinguir C.
Aibicans, de levaduras similares es la prueba del
tubo germinal. los microorganismos en forma de
levadura inoculados en suero humano no diluido
produciran tubos germinales en cuatro horas y, a
veces, tan soélo en una hora. Otras levaduras,
incluso otras especies de candida, carecen de
capacidad para producir dichos tubos. las fer-
mentaciones de los azUcares ayudan, también,
en la diferenciaciéon de las especies.

) Reservorios de infeccion

El hombre es el principal reservorio de candida,
la cual es parte de la flora normal de buen niime-
ro de mucosas humanas.

k) Control de la transmisién de la enfermedad

La candidiasis sera controlada tan s6lo cuando
se logre un mejor conocimiento de las interac-
ciones huéspedparasito. En la actualidad, el con-
trol depende de la correccién o eliminacién de
los factores predisponentes. ©
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