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Panorama de la coccidioidomicosis

en Nuevo Ledn de 1978 a 1988

JUVENTINO GONZALEZ-BENAVIDES*

La coccidioidomicosis es una enfermedad endémica en los estados del sur de los EUA y en la mayor parte del noreste
de México. En Montervey se han visto 150 casos de 1978 a 1988 en los diferentes hospitales de fa ciudad. La lesion
principal fue la pulmonar con 112 casos, seguidade la curdnea con 33; en ésta predomina la formaulcerosa. En cuanto
ala terapéutica hay buenas perspectivas con antifiingicos como el iraconazol y ef [Muoconazol. Dadas las manifes-
taciones clinicas de la enfermedad, el primer diagnostico diferencial en nuestro medio es con mberculosis.
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SUMMARY

The coccidioidomycosis is an endentic illness in the Southern United States and the Nothern of Mexico, the siate of
Texas and Nuevo Leon are included in this area. In the city of Monterrey from 1978 1o 1988 the haspitals have reported
one hundred and fifty cases. One hundred eleven of them from the state of Nuevo Leon and the remaining from the
neighboring states. The main elinical presentation was in the pulmonary form with one hundred and nvelve cases,
followed by the cutaneous with thrirthy three in the later the most common presentation was the ulcerated Jorm.
Therapeutically two new medication have been tried a with encouraging results, the itraconazole and the fluconazole

the differential diagnosis is made mainly with tuberculosis and deep mycosis.

KEY WORDS: Coccidioidomycosis, Coceldioides imniitis, intraconazol.

Introduccion

El presente trabajo tiene como objeto difundir el cono-
cimiento de la coccidioidomicosis en el noreste de
México,sobre todo en Nuevo Ledn,drea limitrofe con
¢l Estado de Texas, E.U.A., considerado zona endémi-
ca. Ademds, sefialar generalidades, incidencia cutdnea,
topografia, morfologia, diagnéstico diferencial y resul-
tados con distintos recursos terapéuticos.™

Trabajo de ingreso presentado en sesion ordinaria de la Academia
Nacional de Medicina, ¢l 24 de octubre de 1990.

* Académico numerario. Facultad de Medicina y Hospital Universi-
tario «Dr. José E. Gonzilezs. Universidad Auténoma de Nuevo
Ledn.
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La coccidioidomicosis se considera una de las micosis
profundas mds graves.* Es producida por el Coccidioi-
des immitis, un hongo difdsico, con una fasc parasitaria
yotrasaprofitica; mide entre veinte y sesenta micras, es
redondeado con doble membrana y cuando estd madu-
rocontiene ensu interior numerosas endosporas de dos
a tres micras; en su fase saprofitica se encuentra en el
suelo en forma miceliar,%’ propio de terrenos dridos y
cdlidos cuya precipitacion pluvial sea de doceacincuen-
ta centimetros y limitada en invierno, donde la tempe-
ratura media en julio alcanza 26 grados y en enero 7
grados, con suelo arenoso donde habiten cobayos, ardillas,
conejos, ralas, lejones, eLe.; ensuma, lerreno propio de
cactdceas y arbustos, El foco principal se encuentra en
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los estados surefios de los E.ULA: Arizona, Nuevo Méxi-
o, California y Texas.*”

El primer caso de coccidioidomicosis o vieron Posadas
y Wernick en Argentina en 1892.* Dos antos después
Rixford describié ¢l primer caso en norteamérica enun
paciente de San Fernando, California.* Inicialmente
se clasifico al agenle patdgeno protozoario y se lo
denomind C. immits. En 1900 se demostrd que el
Supuesto protozoario era hongo, y se dio una descrip-
citn de sus caracteristicas,

El primer caso en nuestro pais lo reportaron Cice-
ro'ly Perrin'™ al estudiar un paciente mexicano que
adquiri6 el padecimicnto en California. Gonzilez Ochoa
investigden 1944 reactores a la coceidioidina en Sonora
y en el territorio norte de Baja California; encontrd
17.21 por ciento de personas positivas y €l fuc quien en
ese entonees insistio enque dadalasimilitud geogrifica
de las zonas endémicas de los EUA con el norte de
México deberian haber casos no diagnosticados en Nuevo
Ledn aungue no existicra publicacion alguna al respee-
10." En 1946 Latapi y Gonzdlez Chdvez diagnosticaron
uncasode granuloma coccidioidal en unbracero de Mi-
choacdn que adquirid el padecimiento en el Valle de
San Joaquin."** El primer caso de coccidioides autée-
tono probablemente correspondio a Madrid en 1948.9
Posteriormente se hicicron nuevos estudios sobre reac-
tividad & la coccidioidina y se detectaron mds casos en
distintos estados de la Republica.

En Nuevo Leén la primera publicacion fue sobre
cuatro casos que atendio De la Garzay Rodriguezen el
Hospital Universitario, dos con diagndstico previo de
osteomielitis, otro con el de tuberculosis Gsea y el
ultimo como carcinoma basocelular. De entonces a la
lecha son varios los autores preocupados por publicar
sus casos, unos vistos desde ¢l punto de su localiza-
€ion, 1% o1ros en asociacion con distintos padeci-
mientos,™* frecuencia, *** resultados terapéuticos con
cirugfa, anfotericina B, ketoconazol, fluconazol ¢ itra-
conazol, Hay trabajos que enfocan otro punto de vista
comoelde coccidioidomicosis pulmonar, consecuenciz
de un diagndstico erréneo.

Formas clinicas principales: coccidioidomicosis pri-
marig, la cual se divide a su vez ¢n pulmonar cutdnea-
primaria y coceidioidomicosis progresiva, O1ros sitios
del organismo que pueden ser afectados por el coc-
cidioides immitis son: ganglios linfdticos, sistema ner-
vioso central, higado, huesos, riién y bazo.

Topografia curdnea: cualquier parte de la picl, espe-
cialmente en las extremidades superiores ¢ inferiores,
region medio esternal, cucllo, axilas e ingles,"48193%
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Morfologia curdnea: polimorfa: verrugosa, ulcerativa,
queloidea, colicuativa, esporotricoide, #8193

TerapCutica

Hasta la fecha consideramos no tener el medicamento
ideal para esta micosis, que en su forma progresiva
resulta ser muy grave, no obstante, en la actualidad
contamaos con productos que, empleados en forma correc-
ta, resultan ser un recurso terapéutico muy valioso.

En orden de aparicion encontramos la anfotericina
B, que actualigdndose a los esteroles de las membranas
de organismos susceptibles causando cambios en la
permeabilidad de la membrana celular. Se administra
en forma intravenosa usando doble via. Dados los efectos
secundarios que produce, su manejo ¢s muy delicado
debiendo clenfermosersometido aexdmenesde sangre
y orina durante su tratamiento. La dosis debe aumen-
tarseen forma paulatina hastallegara S0mgen unasola
ocasion y no pasar la dosis total de dos a cinco gramos,*™0

Ketoconazol: el uso de este medicamento en un
principio se considerd muy efectivo, no obstante, con ¢l
liempo su empleo s¢ ha restringido, ya que no resulto
ser o que se pensaba. Pertenece al grupo de los imida-
zblicos y actia sobre la membrana citoplasmética. La
dosis que seemplea ¢s de 200 a 600 mgs diarios segin ¢l
caso y tolerancia.*

Itraconazol: este producto se ha reportado hasta la
fecha como el medicamento de eleccion en el trata-
miento de la coccidioidomicosis. Se emplea en dosis de
cien a cuatrocientos miligramos. Pertenece al grupo
de los triazolicos, actda inhibiendo la sintesis de ergosterol
y aumenta la permeabilidad de la membrana celular,
Nuestra experiencia en un caso de coccidioidomicosis
resistente a la anfotericing By ¢l ketoconazol, que fue
tratado con itraconazol, proporciond excelentes resul-
tados, ™%

Fluconazol: es el altimo de los medicamentos cono-
cidos con actividad sobre el coceidioides immitis; se
emplea en dosis de cicna cuatrocientos miligramos por
dija segan el caso."¥ Hasta el momento no se halla
disponible en el mercado.

Cirugia: enlaactualidad no se concibe suempleosin
ser incluida la terapéutica en los medicamentos antes
mencionados (anfotericina B, ketoconazol, itraconazol,
fluconazol).?

Diagndstico: examen directo: esputo, contenido gastrico,
liquido pleural, pus de abscesos y exudado de lesiones
culdneas,’

Culrivo: s6lo cuando ¢l C. inunins no es encontrado
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por otros medios. Biopsia de sitios alectados. Inocula-
cién enanimales de laboratorio. Intradermorreacciona
la coccidioidina y esferulina, Reacciones seroldgicas
de precipitacion y fijacion de complemento (contrain-
munoelectroforesis).*” Téenicas de anticuerpos Iuo-
rescentes.®’

Estudios complementarios

Radiografias, biometria hemitica, quimica sanguinea,
parcial de orina, velocidad de sedimentacion globular,
prucbas de funcionamicnio hepdtico y renal, depura-
cién de creatinina en orina de 24 horas.*”

Diagndstico diferencial

Putmonar primaria: resfriado comin, bronquitis, neu-
monfa, tuberculosis pulmonar, neoplasias.®’

Cutdnea fijo: waberculosis culdnea, esporotricosis,
neoplasias, micetoma, actinomicosis, blastomicosis, cro-
momicosis.*’

Matcrial y métodos

Se reviso el archivo clinico de la consulta general del
Hospital Universitario, del departamentode Micologia
de la Facultad de Medicina de la UANL y se pidio
informacion a los dermatélogos (v neumdlogos) del
1Mss, Clinica Cuauhtémoc y Famosay se reviso la biblio-
grafia sobre el tema.

Resultados

Dermatoldgicamente encontramos que la coceidioido-
micosis en su topografia puede ser localizada o disemi-
nada a cualquier parte del cuerpo, y solo la localizacion
medio esternal puede considerarse como sugestva,

Iin lo que se refiere a morfologfa, encontramos las
lormas verrugosa, uleerada, queloidea, esporotricoide
y ulcerocostrosa, manifestaciones que pucden darotras
dermatosis como la CSporotricosis, cromomicosis y
particularmente la tubereulosis, de la cual s¢ ha hecho
una regla el decir que siempre que se picnse en T.B. hay
que pensartambién en la posibilidad de coccidioidomi-
COSIS ¥ Viceversa.

En el Hospital de Especialidades 25 del s, de
junio 1980 a junio 1984, se realizd un estudio en S0
pacientes con coceidividomicosis pulmonar, corres-
pondiendo 39 al sexo masculino y 11 femenino. E
mayor porcentaje correspondid s laedad de 31 a404Ros

Panorami de la coccidioidomicosis en Nuevo Leén

CICLO BIOLOSICO DF COCCIDIQIDES (MIUITIS

Lo
BAPROFITICO

Figura 2. Forma verrugosa ulcerada en region
interglitea

y el origen de los pacientes en su mayoria fue de Nuevo
Leén, Coahuila, Tamaulipas y San Luis Potosi.

De los SU casos, 36 fueron inicialmente diagnosticados
y tratados como tuberculosis, les extendieron 5.669
dias de incapacidad que aunadas a las consultas, exd-
menes de laboratorio, medicamentos y dias de hos-
pitalizacion, representan una cifra muy considerable de
dinero.

En el Hospital 25 del 1vss, dermatoldgicamente s¢
reportaron 13 casos de coccidioidomicosis, 12 masculi-
nosy 1 femenino, originarios de Nuevo Le6n 11, Coihuila
1y Tamaulipas 1. Su localizacion fue: 16rax 5, brazo 3,
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Figura 6 a. Paciente con alectacién retrosuricular, tratado con
ltraconazol. Estado inicial

Figura 8. Paciente con afectacion retroauricular,
tratado con ltraconazol. Fotogratia tomada des-
pués de 5 meses de iratumiento

axila 2, cara 2 y cuello y t6rax 1. En su morfologfa se
reportaron las formas: verrugosa, queloidea, ulcerativa
y colicuativa. La edad que predomind fue entre 20y 40
anos,

Enla Clinica Cuauhiémoc y Famosa se reportaron
5 pacientes: 2 del sexo masculino y 3 femeninos, origi-
narios de Monterrey, Nuevo Ledn, con localizacion:
Figura 5. Farma espoprotricoide pulmonar 2, pleuraly dseo esternal 1, meningea 1y pul-
monary cutdnea 1. Morfoldgicamente se encontraron
las formas: verrugosa, ulcerativa, colicuativa y queloidea.
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El mayor porcentaje correspondio a la edad de 31a 40
anos.

En el Hospital Universitario «Dr. Jos¢ E. Gonzé-
lez» se reportaron 82 casos: 56 masculinos y 26 femeni-
nos, la localizacién principal fue en pulmén con 58,
cutdnea 20, sistema nervioso central 4, ganglios 3, 6sea
2. En 5 casos se encontré afectacion simultdnea a varios
drganos. Morfolégicamente se apreciaron las formas:
verrugosa, ulcerativa, colicuativa, queloidea y un pa-
ciente presentd la forma esporotricoide. El mayor
porcentaje correspondio a la edad de 31a 40 anos y la
mayoria eran originarios de Monterrey, Nuevo Ledn,

Conclusiones

Se presenta un estudio de casos de coccidioidomicosis
vistos en un periodo de 10 afos ¢n el estado de Nuevo
Le6n, en el que encontramos 150 pacientes,: 109 hombres
y 41 mujeres. La edad en que predoming fue de 31 a 40
anvs. El origen fue ¢n su mayor parte de Nuevo Leén
con 111 casos y el resto correspondié a los cstados de
Couhuila con 13, Tamaulipas 12, San Luis Potosi 10,
Aguascalientes 2 y Zacatecas 2.

La localizacion principal fue en pulmon con 112
casos, cutdnea con 33, Gsea 6 y meningea 5. En 6 casos
se encontrd afectacion simultdnea en varios Organos.
De los 33 casos culdneos solamente en uno se encontro
la forma cutdnea primaria y no se encontraron, ni
radiol6gicamente ni por estudios de laboratorio, mani-
festaciones de coccidioidomicosis pulmonar activa.

En cuanto al tratamiento se considera como medi-
camentos a emplear -la anfotericina B, ¢l ketoconazol,
el itraconazol y el fluconazol-, se menciona el itracona-
70l porque segiin los informes verbales de los que lo
estan empleando, da mejores resultados que los otros
tres medicamentos antes mencionados. También sabe-
mos de nuevos productos que apenas se inicia su
investigacion desde ¢l punto de vista terapéutico.” En
lo particular tenemos laexperienciade uncasoenelque
fracasaron el ketoconazol y la anfotericina B, y el uso
del itraconazol resulté excelente.

Noobstantelos buenos resultados obtenidos por los
productos antes mencionados, lodavia no se encuentra
el medicamento ideal. S¢ hace énfasis en la necesidad de
pensar en la posibilidad de coccidioidomicosis ante un
cuadro de posible tubcerculosis pulmonar y hacer todos
los estudios que permitan un diagndstico correcto.
También consideramos que es necesario ampliar la
informacion sobre este padecimiento, para que s¢ pien-
se mis sobre ¢l y se puedan hacer diagndsucos empranos

P ade la o is en Nuevo Leén

en beneficio de los pacientes.
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COMENTARIO
ERNESTO MACOTELA-RUIZ*

El trabajo de ingreso del profesor Gonzilez Benavides
atrae nuevamente laatencion dela Academiasobre una
micosis profunda que, si tenemos en cuenta su distribu-
cién geografica, bien puede ser considerada como una
micosis mexicana. En efecto, la franja localizada al sur
yalnorie de la frontera nortedel pais, constituye lazona
de endemias con mayor incidencia de la infeccion por
Coccidioides immitis en el mundo.

En esta Academia sc han presentado trabajos fun-
damentales para el conocimiento de la coccidioidomi-
cosis. Recordaremos las comunicaciones de Ciceroy de
Perrinen 1932, asicomo lasde Gonzdlez Ochoaen 1949
y 1956, que dieron lugar a interesantes discusiones
relacionadas sobre la presencia de esta enfermedad en
la Republica Mexicana,

El doctor Gonzdlez Benavides se havenido ocupan-
do de esta micosis en el norte del pafs a rafz de las
publicaciones de De la Garzay Rodriguez en 1951 (Rev
Hosp Univ Monterrey 1951; 2; 181) resultados de los
estudios de Madrid en Sonora realizados en 1948 (Rev
Mex Tuberc 1948; 9: 32). Ha descrito la asociacion de
coccidioidomicosis y lepra (Dermatologia Rev Mex
1960; 4: 113, el desarrollo de Ja infeccion como
consecuencia de la corticoterapia (Mem vi Cong Mex
Dermatol 1971; 70-73), y recientemente con Guajardo
y Sergio Gonzilez la accién terapéutica del itraconazol
en la coccidioidomicosis Lipo esporotricoide,

El andlisis que nos presenta el doctor Gonzdlez
muestra datos que confirman lo publicado por otros
autores en México ylos Estados Unidos: el predominio
delainfeccionenelvardn (1/3 en relacion con la mujer)
y la presenciade lesiones en la picl. Independientemen-
te del eritema nodoso y otros cuadros reaccionales
asociados a la primoinfeccion, se observaron lesiones
cutdneas en el 21.2 por ciento de los casos, dominado
por la forma ulcerosa con o sin reaccién hiperpldsica
cutdnea secundaria,

* Académivo titular,
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MARCADORES DE LA INFECCION POR EL VIRUS DE LA INMUNODEFICIEN-
CIA ADQUIRIDA

Padecimiento Porcentaje
Neumonia por Prieumaocystis carinii 56.6
Sindrome de consuncion por VIH 140
Sarcoma de Kaposi 9.8
Candidosis esofagica 119
Encetalopatia (demencia) par viil 58
Criptococosis extrapulmonar 57
Esofagitis, neumonitis, dleeras cutdneas

por herpes simple 37
Candidosis de triquea, bronguis o pulmaén 3.0
Infeccion por citomegalovirus (exel. retinitis) 3.0
Linfoma inmunoblistico o equivalente 1.7
Diarrea cronica (criptosporidosis) 1.6
Tuberculosis extrapulmonar L9
Retinitis por citomegalovirus 14
Toxoplasmosis del sSNC 1.2
Micobacteriosis 1.2
*Histoplasmosis 0.9
*Coccidioidomicosis 0.2
Infecciones bacterianas multiples en ninos 0.3

Adaptado de Chandler WF, Selk RM. Datos del C.D.C. de Atlanta,
EE. UU.,, 1989

Si se tiene en cuenta que en s6lo un porcentaje
discreto la primoinfeccion da lugar a formas clinicas
diagnosticables, la coccidioidomicosis es probablemen-
te la micosis profunda mds frecuente en México.

La coccidioidomicosis no se considera como una
micosis oportunista sensu stricto; no obslante, se debe
Lener en cuenta que precisamente en esta infeccion la
reaccién inmune celular dicta las modalidades. En el

Panorama de la coccidioidomicosis en Nuevo Leén

C.D.C. de Atlanta llamaron la atencion sobre el hecho
de que, fuera de las micosis normalmente asociadas con
el SIDA (como las infecciones por Preumocystis carinii,
del, que se estd considerando su lugar taxondmico
dentro de los hongos; Candida albicans, Cryptococeus
neoformans, Malassezia furfir, etc.), la histoplasmosis, y
especialmente la coccidioidomicosis, pueden llegar a
ser considerados como marcadores de este sindrome.

Si consideramos que en la frontera norte de la
Repiblica Mexicana se asocian dos faclores importantes,
la primoinfeccion por C. immitis y 1a creciente infeccion
por el VIH, es seguro que en nuestro pais se estén
iniciando situaciones semejantes a las reportadas por
Galgiani, Ampel, Dols y Fish (Abstracts 3rd. Symposium
on Mycoses in AIDS Patients. Institul Pasteur, Paris
1989; 82-84) en Tucson, Arizona, en donde 37 por
ciento de sus residentes se infecta cada ano. Desde 1986
estos autores han registrado una alarmante relacion
entre el VIH y la coccidioidomicosis diseminada, Esta
situacion no ha sido atn reportada en las estadisticas
oficiales mexicanas,

Con el ingreso del profesor Gonzdlez Benavides, la
Academia Nacional de Medicina se enriquece con uno
de los médicos del pais con mayor relieve. En lo que
concierne a la Academia Nacional de Medicina, el
doctor Gonzdlez Benavides ha luchado muy ¢special-
mente por lograr los niveles de excelencia que en la
actualidad tiene ¢l Consejo Mexicano de Dermatolo-
gia, del cual fue presidente durante los anos 1988y 1989,

Profesor Gonzilez Benavides, la Academia Nacio-
nal de Medicina le da por mi conducto la mds afectuosa
bienvenida, con la seguridad de que el trabajo que usted
realiza en el norte del pais beneficiard sensiblemente
los programas de nuestra corporacion en esa region de
México tan importante.



JOHANN LUKAS SCHONLEIN
(1793-1864)

Aparte de su tesis doctoral, Schonlein s61o publicd dos trabajos, de los cuales uno comprendia
tres pédginas y otro una sola.

Para los historiadores de la medicina, Schénlein es conocido por ser quien descubrid la sinto-
matologia de la pirpura reumdtica («enfermedad de Schonleins). A ¢l se debe tlambién la de-
mostracion de que la tifia es causada por un hongo lamadoAnchorion schdleini. Pero la influen
ciade este clinico en el desarrollo de la medicina moderna fue mayor, Al ser el primero envolver
la espalda a la filosofia natural e introducir una clinica moderna con métodos cientificos: los
diagndsticos s¢ determinaron por medio de la auscultacion y la percusion, con el empleo del
microscopio y las primeras investigaciones de laboratorio, y a veces para mayor exactitud en ¢l
diagnostico se analizaba y comprobaba mediante el protocolo de autopsia. En lugar de la
filosoffa natural -como dijo Schoélein-, vino la orientacién histérico-natural; la clinica se fundé
en las ciencias naturales,
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