VOLUMEN 2, NUMERO 4, SEPTIEMBRE DE 1993

ISOCONAZOL Y TIOCONAZOL EN MICOSIS CUTANEA

ESTUDIO COMPARATIVO ABIERTO ENTRE
ISOCONAZOL Y TIOCONAZOL EN EL
TRATAMIENTO DE MICOSIS CUTANEAS

Villamizar, José Romulo
Pardo Castro, Gloria

RESUMEN

En un estudio abierto y comparativo, 24 pacientes con
diagnoéstico confirmado de micosis superficial (candi-
diasis, dermatofitosis) fueron distribuidos en dos gru-
pos para recibir tratamiento tépico con dos preparados
imidazdlicos, nitrato de isoconazol o tioconazol en cre-
ma al 1%, una aplicacion diaria durante maximo 4 se-
manas.

La micosis superficial mas comun en ambos grupos fue
la candidiasis (50%) y la tinea pedis, la dermatofitosis
mas frecuente. Los resultados obtenidos con isoconazol
(n = 12) fueron catalogados como buenos 6 excelentes
en el 83.4% y como moderados en el 16.6% de los casos;
con tioconazol (n = 12) en el 50% y el 25% de los casos
respectivamente.

Ambos preparados fueron eficaces y bien tolerados. No
se presentaron reacciones secundarias que obligaran a
la suspension del tratamiento. En la micosis superfi-
ciales, los antifuingicos imidazdlicos tépicos de amplio
espectro son eficaces y bien tolerados.

INTRODUCCION

Las micosis superficiales constituyen entidades de alta fre-
cuencia, con distribucién mundial’*. En Colombia, un gran
porcentaje de la poblacion sufre o ha sufrido alguna vez en-
fermedad por dermatofitos o levaduras, motivo por el cual es
necesario contar con un buen antimicético especialmente de
amplio espectro®***. En este trabajo se pretende evaluar la
eficacia de dos de estos antimicoticos®”®

OBJETIVOS

El objetivo especifico es verificar la eficacia comparativa en
cuanto a su utilidad y tolerancia entre el isoconazol y el
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tioconazol, en pacientes con diagnostico confirmado de mi-
cosis superticial (dermatofitosis, pitiriasis versicolor o candi-
diasis cutanea).

Marco tedrico

Tinas: Las micosis causadas por los dermatofitos se denominan
tinas™?. Los hongos causantes se clasifican en tres géneros:
Microsporum, Tricophyton y Epidernophyton'=21°1112 4
tina se manifiesta en forma diferente de acuerdo a la region
corporal afectada y asi mismo, hay un comportamiento diverso
de los microorganismos para invadir determinadas estructu-
rast 10121314 a5f como el T. rubrum comtnmente afecta las
unas, el E. floccositim nunca ataca el pelo 'y sélo ocasionalmente
afecta la unas'*~'%1*, Ademés, algunas especies solo producen
cambios inflamatorios mientras que otras ocasionan lesiones
granulomatosas, reacciones que dependen tanto de la capacidad
antigénica del agente causal, como de la respuesta del hués-
ped>1316.

Las tiitas, de acuerdo a su localizacion, se clasifican en: T. de

la cabeza, de la barba, de la cara, del cuerpo, crural, de las
de | - aell 12109141112

manos, de los pies y de las urias .

Candidiasis cutanea: La especie mas comprometida es la Cain-
dida albicans que produce lesiones muy inflamatorias, hume-
das, en algunos sitios con satelitosig!® 7 8 9 11 13. 14 17. 18

MATERIAL Y METODOS

El estudio se realiz6 de manera comparativa, abierta y rando-
mizada, utilizando los preparados comerciales actualmente de
venta en el pais.

Se incluyeron 61 pacientes, quienes se distribuyeron segin
lista aleatoria a uno u otro de los preparados de investigacion,
30 en el grupo isoconazol y 31 en el grupo tioconazol, de
acuerdo a los criterios de inclusion y exclusion previstos en
el protocolo.

Cada paciente recibié un ntmero, en orden creciente, de
acuerdo con la secuencia de su ingreso al estudio. Se diligencio
un formulario para recoleccién y procesamiento de la infor-
macion.

Diagnoéstigo: se baso en el cuadro clinico y el examen micro-
scopico de las escamas y detritus de las lesiones, tratados con
KOH al 10%. El diagndstico exacto de la especic se realizd
mediante el cultivo.
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El estudio se completd en algunos casos especialmente en
Pitiriasis Versicolor, con fluorescencia empleando la luz de
Wood que es parte del espectro de la luz ultravioleta invisible
de onda larga (365 nm), la cual induce una fluorescencia
visible Gtil en algunos diagnésticos™!%!7.

Una vez realizado el examen clinico, cultivo y un examen
microscopico se inici6 tratamiento segin orden de randomi-
zacion, el cual fue suspendido en casos de cultivo negativo
para hongos; la aplicacién del preparado se hizo de acuerdo
a las siguientes indicaciones:

Preparados, composicion y empleo:
Isoconazol (Icaden®) crema al 1%, tubo x 20 g.

Un gramo contiene 10 mg de nitrato de isoconazol
Tioconazol (Trosyd®) crema al 1%, tubo x 20 g
Un gramo contiene 10 mg de tioconazol.

Para ambos preparados se recomendaron medidas higiénicas
durante el tratamiento, como secado cuidadoso de las areas
afectadas, especialmente en pliegues cutaneos.

Las evaluaciones clinicas fueron realizadas siempre por un
mismo médico, sobre una sola lesién representativa y, los
datos se consignaron en las respectivas casillas de la ficha
clinica de seguimiento. Igualmente se registraron los resultados
de los examenes micolégicos realizados al ingreso y al final
del tratamiento.

Criterios de evaluacion: La respuesta terapéutica se evalud con
base en los parametros objetivos y subjetivos consignados en
la ficha clinica (Anexo N® ).

Se utilizaron los criterios de cura, mejoria y no mejoria, consi-
derando los resultados de acuerdo con la siguiente escala:

a. Excelentes: Cura clinica y micologica (KOH vy cultivos
negativos).

b. Buenos: Mejoria clinica y cura micoldgica (KOH y
cultivos negativos).

c. Moderados:  Mejoria clinica sin cura micolégica (KOH
y cultivos negativos).

d. Sin efectos:  Sin mejoria clinica ni cambios micologicos
(KOH y cultivos positivos).

Criterios de admisién: Fueron incluidos pacientes de cualquier
edad y sexo, con diagndstico de micosis superficial (derma-
tofitosis o candidiasis cutanea) de cualquier localizacion. De-
bian estar libres de tratamiento por lo menos dos semanas
antes de su incorporacion al estudio y si recibian tratamientos
adyuvantes antipruriginosos o antiinflamatorios se les suspen-
di6 la medicacion minimo 72 horas antes.

Criterios de exclusion: Pacientes que adicionalmente requerian
tratamiento local o sistemico con: antibidticos, antimicoticos
sistemicos, corticoides, inmunosupresores, citostaticos o anti-
pruriginosos. Pacientes en primer trimestre de embarazo.

Micosis de mucosas o genitales o afecciones virales.
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Pacientes con alergia comprobada a los derivados imidazolicos
O COn ONiCOmICOoSIs.

Pacientes con hallazgos clinicos positivos, pero con examen
microscopico negativo para hongos o con cultivo negativo.
Procesos tuberculosos o luéticos en la zona de tratamiento.

Motivos para suspender el tratamiento: Pacientes a quienes
se les agregd al cuadro micético, durante el estudio, cualquier
enfermedad sistémica o dermatoldgica que justificara medica-
cion adicional o que presentaran hipersensibilidad o irritacion
local.

A todos los pacientes aptos para el estudio se les explicod
previamente sobre la naturaleza del mismo y se obtuvo su
consentimiento oral, acogiéndonos a la declaracion de Helsinki
(1964) y sus respectivas revisiones de Tokio (1975) y Venecia
(1983).

RESULTADOS

Sexo: Entre los pacientes que cumplieron los requisitos del
protocolo, hubo una ligera superioridad del sexo femenino
en proporcion aproximada de 1.7 : 1 (ver Tabla N® 1).

Edad: De los 24 pacientes incluidos en el estudio, observamos
que no existe una distribucion homogénea de grupos de edad.
Sélo encontramos un ligero aumento en la cuarta y sexta
décadas (ver Tabla N2 2). El promedio de edad en el grupo
tratado con isoconazol fue de 43.8 anos (rango: 7-72), el del
grupo tratado con tioconazol 39.7 anos (rango: 5-82).

La tabla N® 3 muestra la distribucion de los 2 preparados
empleados por sexo.

La evolucién del cuadro clinico fue menor a 30 dias en el
16.7% de los casos y superior a 60 dias en el 83.3% de los
pacientes incluidos en el grupo isoconazol. A su vez, 25% de
los pacientes incluidos en el grupo tioconazol tenia una evo-
lucién de su dermatomicosis inferior a 30 dias, 16.7% entre
30 y 60 dias y superior a 60 dias en 58.3% de los casos.

El tamario de la lesion evaluada para el grupo isoconazol fue
menor de 3 cm en el 33.3% de los casos, entre 3 y 5 cm en
el 16.7% y mayor de 5 cm en el 50% de los pacientes. Para
el grupo tioconazol la lesién tenia un tamano menor a 3 cm
en el 50% de los casos, entre 3 y 5 cm en el 33.3% y mayor
a 5 cm solo en el 16.7% de los pacientes incluidos.

Tabla 1.
Distribucién por sexo
n=24
Sexo No. %
M 9 38.3
F 15 66.7
[
Total 24 100.0 |
M = Masculino
F = Femenine ||
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Tabla 6.
I Resultados con Isoconazol
n=12
Sexo
_— ——— TOTAL %
M F
Excelentes 3 5] 8 66.7
Buenos 0 2 2 16.7
Moderados 1 1 2 16.7
Sin efecto - -
TOTAL 4 8 12 100.0 H
Tabla 7. Resultados con Tioconazol
n=12
Sexo
TOTAL %e
M F
Excelentes 2 2 4 333
Buenos 2 2 16.7
Moderados 1 2 3 25.0 “
Sin efecto 2 1 3 250
TOTAL 5 /A 12 100.0

Tabla 2.
\ Distribucién por grupos de edad
n=24
GRUPO DE EDAD N
= o.
(afios)
<10 2
11 - 20 2
21- 30 2
31-40 9
41 - 50 2
> 50 7
TOTAL 24
Tabla 3.
Distribuciér: de Preparados empleados por sexo
n=24
Sexo Isoconazol Tioconazol Total
M 4 3 9
i 8 7 15
Total 12 12 24
M = Masculino
F = Femenino
Tabla 4.
Impresion diagnéstica clinica
n=24
I
I Casos %
| Tinea cruris 2 8.3
(
| Tinea pedis 7 200
Tinea corporis 2 83
u Tinea capitis 1 4.2
Candidiasis 12 50.0 |
TOTAL 24 100.0
Ir ‘
Tabla 5.
Hongos aislados por cultivo
n =24
Grupo isoconazol Grupo tioconazol
n =12 n; =12
Candida albicans 6 6
|
Trichophyton 1 .
mentogrophytes il
Epidermophyton = {
floccosum -
Microsporum canis 1 2
Trichophyton rubrum 2 1
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Impresion diagndstica: Estos datos corresponden a la impre-
sion clinica, dada por la evolucion de la enfermedad y el
examen fisico del paciente, y corroborada por el estudio mi-
colbgico. Observamos que la micosis superficial mas comtn
fue la candidiasis con 12 casos que corresponden al 50% del
total. Entre las tifias la mas frecuente fue la pedis con 7 casos
para el 29.2%. No se encontrd ningn caso de Tinea manuum
(ver Tabla N®. 4). En la tabla N2 5 se aprecia la distribucion
de los diversos agentes causales aislados, por grupo de trata-
miento.

Evolucién y resultados: Se tomaron 4 parametros para uno y
otro producto: resultados excelentes, buenos, moderados y sin
efectos. Se encontrd un total de 12 casos valorados como
excelentes (8 en el grupo isoconazol correspondientes a 66.7%,
4 en el grupo tioconazol - 33.3%) y 9 casos evaluados como
moderados a buenos (4 en el grupo isoconazol - 33.3% - y 5
en el grupo tioconazol - 41.7%). Con isoconazol la tasa global
de respuestas catalogadas como buenas o excelentes fue de
un 83.4%.

No se encontraron casos sin respuesta en el grupo de isoco-
nazol, mientras que en el de tioconazol se observaron 3 (ver

Tablas N2 6 y 7).

Es de resaltar la excelente tolerancia a ambos preparados pues
no se presentaron reacciones adversas que obligaran a la sus-
pension del tratamiento, o a emplear medidas terapéuticas
especiales.

DISCUSION

De los 61 paciente seleccionados en el estudio tuvimos 37
abandonos, de lo cual deducimos que a pesar de una intensa
informacion y motivacion, en nuestro medio no existe una
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buena colaboraciéon de los pacientes y el seguimiento se hace
dificil.

La mayoria de los paciente eran mujeres (67.5%), lo cual puede
estar asociado con motivos ocupacionales o ambientales entre
otros los oficios domésticos ©187%,

Las micosis superficiales afectan a todas las edades y ain
cuando la Tinea capitis es més frecuente en los ninos +*#1067#
18 s6lo se observo un caso en el estudio.

Se encontré que la mayoria de las micosis superficiales fueron
candidiasis, seguidas de la Tinea pedis; curiosamente no se
presento ninguna Tinea manuum.

Se pudo observar una buena eficiencia de los dos productos.
Es conocido el hecho de que no se aprecia una diferencia
significativa entre ellos®”3%, aunque vale la pena resaltar el
hecho de que en nuestro estudio no se encontraron casos sin
respuesta en el grupo isoconazol mientras que en el grupo
tioconazol si, lo cual pudo deberse a la mala técnica de apli-
cacion.

Finalmente, en las micosis superficiales los antifingicos imi-
dazolicos topicos de amplio espectro son terapéuticamente
eficaces y bien tolerados®”*!8
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