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RESUMEN

Introduccion: La cromoblastomicosis es una infeccion fingica cronica de la piel y tejido
subcutaneo que es causada por inoculacion traumatica de un grupo especifico de hongos
demataceos(Fonsecaea pedrosoi, Fonsecaea compacta, Phialophora verrucosa,
Cladiphialophora carrionii y Rhinocladiella aquaspersa).

Método: Se realizd una revision bibliografica narrativa se analizo estudios nacionales y
a nivel mundial en los ultimos veinte afios.

Resultados: Los patogenos causantes de CBM mas frecuentes son Fonsecaea spp. Con
71.46% y Cladophialophora spp. 25.11%. seguidos de los patdgenos menos frecuentes
como lo son Rhinocladiella spp. con en 1.14%, Phialophora spp. con 1.36%, Bipolaris
spp. v Exophiala spp. con 0.45% respectivamente. El agente etiologico méas comun en
miembros inferiores es Fonsecaea pedrosoi con un 72.53%, seguido de
Cladophialophora carrioni con un 25.78%. Por el contrario se evidencia que en
miembros superiores el patogeno mas comun es C.ladophialophora carrioni con el 46%
seguido por F. pedrosoi, F. nubica y F. monophora con el 24%, 20% y 8%
respectivamente. La zona corporal menos afectada por CBM es el torax encontrando
unicamente dos casos reportados en la investigacion en donde los agentes causales son
Phialophora verrucosa 'y Fonsecaea monophora.

Conclusiones: ¢l estudio realizado indica que 29 de los 467 casos estudiados no indican
género ni especie del patdogeno causante, esto se debe al polimorfismo de las lesiones por
CBM, se lo puede confundir con mycetoma, esporotricosis, leishmaniasis, etcétera. Sin
embargo, el género y especie del patdgeno mas prevalente en la investigacion fue F.
pedrosoi con el 67.02%.

Palabras clave: cromoblastomicosis, cromomicosis, complicaciones, diagnostico
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ABSTRACT

Introduction: Chromoblastomycosis is a chronic fungal infection of the skin and
subcutaneous tissue that is caused by traumatic inoculation of a specific group of
dematiaceous fungi, including Fonsecaea pedrosoi, Fonsecaea compacta, Phialophora
verrucosa, Cladiphialophora carrionii, and Rhinocladiella aquaspersa

Method: A narrative bibliographic review was carried out that addresses the main clinical
manifestations, complications, and laboratory diagnosis in patients with verrucous
granulomas, national and global studies were analyzed in the last twenty years.

Results: The most frequent pathogens that cause MBC are Fonsecaea spp. With 71.46%
and Cladophialophora spp. 25.11%. followed by less frequent pathogens such as
Rhinocladiella spp. with 1.14%, Phialophora spp. with 1.36%, Bipolaris spp. and
Exophiala spp. with 0.45% respectively. The most common etiological agent in lower
limbs is Fonsecaea pedrosoi with 72.53%, followed by Cladophialophora carrioni with
25.78%. On the contrary, it can be seen that in upper limbs the most common pathogen
is Cladophialophora carrioni with 46% followed by Fonsecaea pedrosoi, Fonsecaea
nubica and Fonsecaea monophora with 24%, 20% and 8% respectively. The body area
least affected by MBC is the thorax, finding only two cases reported in the investigation
where the causal agents are Phialophora verrucosa and Fonsecaea monophora.
Conclusions: The study carried out indicates that 29 of the 467 cases studied do not
indicate the genus or species of the causative pathogen this is due to the polymorphism
of the MBC lesions, it can be confused with mycetoma, sporotrichosis, leishmaniasis, etc.
However, the genus and species of the most prevalent pathogen in the investigation was
Fonsecaea pedrosoi with 67.02%.

Keywords: chromoblastomycosis, chromomycosis, complications, diagnosis
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1. INTRODUCCION

La cromoblastomicosis es una infeccion fungica cronica de la piel y tejido subcutaneo
que es causada por inoculacion traumética de un grupo especifico de hongos demataceos,
entre los que destacan Fonsecaea pedrosoi, Fonsecaea compacta, Phialophora
verrucosa, Cladiphialophora carrionii y Rhinocladiella aquaspersa. Las micosis
subcutaneas son infecciones que se producen por hongos que habitan en la naturaleza, se
adquirieren mediante inoculacion directa y estan limitadas a la dermis y tejido celular
subcutdneo, sin embargo, en ciertas ocasiones se extienden a la epidermis y planos mas
profundos en donde se comprometen estructuras dseas, asi como migrar y producir
enfermedad sistémica (Queiroz Telles, 2015).

La cromomicosis o cromoblastomicosis (CBM) afecta principalmente a hombres entre
30y 60 afios, que habitan en localidades rurales y que por su condicion social y econémica
tienen expuestas sus manos y pies al ambiente, este hongo tiene una distribucion
cosmopolita, pero se encuentra con mayor frecuencia en areas tropicales y subtropicales.
Se han reportado casos en México, Costa Rica, Puerto Rico, Cuba, Republica
Dominicana, Venezuela, Brasil, India, Australia, etcétera (Solorzano y colaboradores,
2011).

Las manifestaciones clinicas de la CBM son de evolucion cronica, forman nddulos y
placas verrugosas, que producen ulceras y forman masas tumorales papilomatosas que
tienen una forma muy parecida a la de una coliflor, también pueden diseminarse
raramente por via linfatica o sanguinea y asi migrar a ganglios linfaticos regionales,
pulmones y cerebro (Zuio Burstein, 2004). La principal fuente de infeccion con el hongo
es por penetracion cutanea, a través de un golpe con material contaminado y es comun
que se esparza por contigiiidad (Torres y colaboradores, 2017).

Los pacientes que presentan ulceras o placas verrugosas cursan dolor crénico
incapacitante y limitacion en su movilidad. En casos avanzados el paciente presenta
linfedema y elefantiasis debido a las variaciones fibréticas y estasis linfatica. La piel que
se encuentra afectada brinda un ambiente Optimo para el desarrollo de bacterias
oportunistas, mismas que ocasionardn infecciones cutdneas secundarias; esta
complicacién es comun en casos avanzados (Botello-Mojica y colaboradores, 2021).

El diagnostico se realiza mediante examen directo, histopatologia, biologia molecular,
serologia y cultivo microbioldgico. Se debe procurar tomar la muestra de las lesiones con
puntos negros en su superficie, esto debido a que poseen gran cantidad de estructuras

fungicas (Bienvenu & Picot, 2020).



1.1 Planteamiento del problema

La CBM es una enfermedad declarada como desatendida por la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) en 2017, a nivel mundial no se exige reportes obligatorios, por lo
tanto, se desconoce la incidencia y la prevalencia de esta infeccion. La CBM esté incluida
en un grupo de infecciones tropicales y sub-tropicales que son endémicas de poblaciones
en desarrollo de regiones de Africa, Asia y América Latina. Las poblaciones pobres son
las mas afectadas por las enfermedades desatendidas, comunmente habitan en lugares
remotos, areas rurales, caserios urbanos o en zonas de conflicto (Queiroz-Telles, 2015).

Una buisqueda bibliografica realizada por Ronquillo y colaboradores (2015) identifico
que en el departamento de Micologia del antiguo Instituto Nacional de Higiene y
Medicina Tropical “Leopoldo Izquieta Perez” hoy conocido como INSPI, desde 1979
hasta el 2012, se han descrito 25 casos de CBM. Todos los afectados tenian en comun ser
hombres, adultos, no se presentaron mujeres infectadas ni menores de 15 afios, estaban
muy relacionados con la agricultura de diversos cultivos tropicales (arroz, cacao, café,
maiz, banano, cafia de azucar, etcétera), trabajaban en condiciones poco saludables y eran
de bajos recursos econdémicos, la mayoria de estos casos provenian de la costa
ecuatoriana.

Los reportes de cromoblastomicosis en Ecuador son pocos, la literatura indica 6
publicaciones en el Ecuador. La mas antigua es de 1958, en donde se reportan 5 casos
diagnosticados en el laboratorio de Micologia del INSPI. En 1962 se informa 4 casos mas
causados por Hormodrendum pedrosoi. En 1968 se publica en caso cuyo agente
etiologico es Phialophora verrucosa (Ronquillo y colaboradores, 2015).

Las enfermedades flngicas difieren bdsicamente de otras infecciones en varios
aspectos, al ser patdgenos eucariotas los hongos comparten varias similitudes
estructurales con las células del huésped, por este motivo es dificil desarrollar compuestos
antifungicos. El tropismo fungico es variable debido a que el patégeno infecta una amplia
gama de tipos celulares, puede infectar varios tejidos en el mismo paciente (dependiente
del estado inmunologico del huésped), también provoca cambios morfogénicos durante
la infeccidn. Las infecciones fungicas atin son subestimadas por los sistemas publicos de
salud, las enfermedades causadas por protozoarios, bacterias y virus han sido reconocidas
como enfermedades publicas importantes durante siglos. En su momento la sifilis,

influenza y la enfermedad de Chagas han sido documentadas por mas de 100 afios en



cambio las micosis invasivas fueron reconocidas como patdégenos de importancia médica
desde la década de los 80 (Santos y colaboradores, 2021).

Morel (2006) sefialo que las enfermedades desatendidas persisten por relegar la
investigacion en campos como la ciencia, mercado y salud publica. Las carencias en la
ciencia se dan cuando no existe conocimiento suficiente sobre la fisiopatologia de los
agentes infecciosos y la respuesta del huésped. Los defectos en el mercado ocurren
cuando no existe un medicamento o vacuna para una enfermedad o en el caso de existir
dicho medicamento tiene un precio poco accesible. Finalmente, las fallas a nivel de salud
publica suceden cuando existen procedimientos y medicamentos profilacticos de bajo
costo o gratis para una enfermedad, pero su uso estd limitado por logistica deficiente o
falta de apoyo gubernamental.

Las enfermedades fungicas como en este caso la cromoblastomicosis se ven
claramente afectadas por estos 3 topicos descritos. Se ha reconocido un importante déficit
en la ciencia en comparacion con las enfermedades de importancia médica que han sido
estudiadas durante décadas o siglos, existen grandes vacios en el conocimiento de los
hongos y sus procesos patogénicos, al ser eucariotas se dificulta el desarrollo de farmacos
que afecten solo al patogeno y no al huésped.

El diagnéstico temprano es decisivo para conocer la verdadera prevalencia de la
enfermedad, su prevencion, correcto diagnostico y una terapia eficiente. Los métodos
habituales para el diagndstico de laboratorio son la microscopia directa, histopatologia,
cultivo microbiano, deteccion de antigenos, serologia y en unos pocos casos pruebas
moleculares. Las dificultades mas representativas en el laboratorio de micologia es el
tiempo de crecimiento de hongos, puesto que pueden tardar hasta un mes en identificarse,
las pruebas de sensibilidad para guia de médicos suelen ser confusas. Wickes y
colaboradores (2018) indican que la deteccion de hongos que son menos frecuentes es
muy compleja debido a que los laboratorios clinicos de rutina no poseen la experiencia

necesaria ni los equipos adecuados para la identificacion de patogenos.

1.2 Justificacion

La CBM es una micosis desatendida ampliamente distribuida en el tropico y sub
tropico (Santos y colaboradores, 2020). Esta enfermedad no es de notificacion obligatoria
en la mayoria de paises incluido Ecuador, por lo que los datos epidemioldgicos han sido

obtenidos por casos reportados (Zufio Burstein, 2004).



La CBM es una infeccion subcutdnea cronica y se presenta con mayor frecuencia en
obreros, ganaderos y campesinos que viven en regiones tropicales, en la mayoria acuden
al centro de atencion médica después de meses o incluso anos de vivir con una lesion
(Santos y colaboradores, 2020). En el sitio de inoculacion es probable encontrar una
papula, nddulo o lesion verrugosa, es raro observar formas clinicas graves y diseminacion
por via linfatica, hematégena o contigua. La caracteristica mas clara de la CBM son los
cuerpos escleroticos, también conocidas como células muriformes o cuerpos de nispero,
se observan al microscopio mediante el montaje con hidroxido de potasio y tincion de
hematoxilina y eosina (Singh et al., 2017).

El diagnéstico suele ser retrasado por el bajo grado de sospecha clinica, aunque la
CBM es conocida hace 100 afios atin representa un desafio terapéutico para los médicos
por su naturaleza recalcitrante y a las recaidas comunes después del tratamiento (Singh y
colaboradores, 2017).

Debido al polimorfismo de las lesiones por CBM el diagnostico diferencial es
mandatorio para poder diferenciar entre procesos patoldgicos de diferentes etiologias
como, por ejemplo: Feohifomicosis, paracoccidiomicosis, lobomicosis, esporotricosis,
coccidiomicosis, blastomicosis norteamericana, leishmaniasis, micetoma, infecciones
leprosas, tuberculosis, tuberculosis cutdnea, rinosporidiosis, botriomicosis, psoriasis y
neoplasias que incluyen carcinoma de células escamosas, queratoacantoma y sarcoma
(Brito & Bittencourt, 2018).

Los estudios de CBM en Ecuador son escasos por lo que se considera oportuno realizar
un estudio académico con la finalidad de revisar las mejores herramientas para el
diagndstico temprano para asi ofrecer un mejor prondstico a los pacientes, en los primeros
estadios de la enfermedad.

Si bien el examen directo ha sido la primera opcion para el diagnostico apropiado de
la CBM, existen técnicas que pueden ayudar a obtener un diagnoéstico mas solido para
brindar un mejor seguimiento a la enfermedad, una de estas técnicas es ensayo por
inmunoabsorcion ligado a enzimas (ELISA) que utiliza un antigeno somatico de C.
carrionii para dar seguimiento serologico a casos cuyo agente causal sea C. carrionii
antes, durante y después de la terapia. la técnica de ELISA puede ser de gran utilidad para
establecer criterios de remision en la CBM causada por C. carrionii, también se menciona
la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) que identifica cepas de Fonsecaea spp. que
son dificiles de identificar mediante métodos morfoldgicos, es un ensayo rapido, sensible

y de bajo costo que resulta practico (Oberto-Perdigdn y colaboradores, 2005).



El presente estudio tiene como finalidad demostrar que los pacientes con granulomas
verrugosos que son diagnosticados oportunamente con CBM disminuyen el riesgo de
presentar complicaciones propias de la enfermedad y otras complicaciones asociadas a
comorbilidades de los pacientes, también se pretende compilar datos de apariciones
clinicas de la CBM vy sus principales hallazgos de laboratorio con el objetivo de generar

nuevos enfoques en el manejo de esta enfermedad desatendida.

1.3 Pregunta de investigacion

En base a lo anteriormente expuesto la pregunta de investigacion de este proyecto se
formula de la siguiente manera:

. Las personas con granulomas verrugosos que son diagnosticados oportunamente con
CBM disminuyen el riesgo de presentar complicaciones propias de la enfermedad y otras

complicaciones asociadas a comorbilidades de los pacientes?

1.4 Objetivos
1.4.1 Objetivo general

Desarrollar un documento académico con nuevos enfoques en el diagnostico oportuno
de cromoblastomicosis para disminuir el riesgo de complicaciones propias de la

enfermedad en pacientes que presentan granulomas verrugosos.

1.4.2 Objetivos especificos

e Identificar las manifestaciones clinicas mas importantes de la
cromoblastomicosis.

e [Establecer género y especie del hongo con mayor prevalencia en
cromoblastomicosis.

e Relacionar las complicaciones de la cromoblastomicosis de acuerdo con la
zona afectada y a su agente causal.

e [Establecer métodos diagnosticos oportunos relacionados con las

manifestaciones clinicas del paciente.



1.5 Delimitacion del estudio
El presente estudio es una revision bibliografica de las principales manifestaciones
clinicas de la CBM, complicaciones y sus principales hallazgos de laboratorio. Esta

investigacion no tendra un analisis estadistico descriptivo de los hallazgos.



2. MARCO METODOLOGICO

2.1 Tipo de estudio

Se realizd una revision bibliografica narrativa que aborda las principales
manifestaciones clinicas, complicaciones y diagndstico de laboratorio en pacientes que
presentan granulomas verrugosos, se analizé estudios nacionales y a nivel mundial en los

ultimos veinte afnos.

2.2 Identificacion del campo de estudio
El campo de estudio para la presente revision bibliografica narrativa es el area de

micologia clinica con especial enfoque en el diagnostico de la cromoblastomicosis.

2.3 Proceso de revision bibliografica

Se tom6 como referencia el diagrama de flujo de cuatro fases propuesto por Hutton,
2016 para poder seleccionar los articulos que tengan verdadera relevancia para el estudio,
de esta manera se gener? criterios de inclusion y de exclusion para optimizar la seleccion
del material.
2.3.1 Seleccion de las fuentes de informacion

En el proceso de revision bibliografica se usaron fuentes de informacion detalladas a
continuacion:
- Primarias: articulos cientificos
- Secundarias: tesis doctorales, cartas al editor, repositorios
- Literatura gris: directorios

La tabla 1 detalla las bases de datos que se han tomado en cuenta para la busqueda y

recuperacion de la informacion

Tabla 1

Bases de datos cientificas disponibles en la biblioteca virtual de la PUCE
Hemeroteca virtual PUCE Direcciéon URL
Science Direct https://www.sciencedirect.com/
Clinical Key https://clinicalkey.puce.elogim.com/
PubMed https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/
Scopus https://www.scopus.com/
EBSCO https://webebsco.puce.elogim.com/
Medscape https://emedicine.medscape.com/




2.3.2 Realizacion de busqueda bibliografica

Mediante la biisqueda bibliografica se identificé la literatura que tenga relacion directa
con la investigacion y le aporte valor informativo a la misma. Se utilizaron las siguientes
bases de datos: ScienceDirect, PubMed, Scopus, Clinical Key determinando los

siguientes criterios de inclusion y exclusion:

Criterios de inclusion

- Fuentes de informacion: articulos cientificos, reportes de casos de personas con CBM,
sus complicaciones y el diagndstico diferencial.

- Poblacion: pacientes con CBM de cualquier edad y sexo.

- Indicadores: la literatura seleccionada debe mostrar datos de manifestaciones clinicas,
complicaciones y diagnostico de laboratorio en pacientes con CBM.

- Criterio geografico: investigaciones a nivel mundial y local.

- Criterio temporal: entre enero del 2000 hasta junio del 2021.

- Idioma: inglés y espaiol.

- Tipo de acceso: libre.

- Indice de calidad: SIR: Q1 — Q4

Criterios de exclusion

- Articulos duplicados

- Literatura sin autor

- Reportes de casos de micosis diferentes a la CBM
- Afo: literatura antes del 2000

- Idioma: Se excluiran los articulos cuyo idioma sea diferente al inglés y espafiol

2.4 Estrategias de busqueda

Se seleccionaron términos MeSH (Medical Subject Heading) en inglés y términos
DeCS (Descriptores en ciencias de la salud), también se utilizo lenguaje de truncamiento,
filtros de inclusién y exclusion, palabras clave, términos booleanos, todas estas
estrategias se emplearon en cada una de las bases de datos para asi obtener similitud en
los resultados.

La tabla 2 presentada a continuacion indica las palabras clave y términos DeSC y
MeSH usados para la busqueda, este listado de palabras puede ser ampliado para llegar a

un mejor rendimiento.



Tabla 2

Términos DeCS y MeSH utilizados en la busqueda bibliogrdfica

Diagnéstico de

Términos  Enfermedad Manifestaciones clinicas .
laboratorio

Cromoblastomicosis Células muriformes KOH directo

DeCS Dermatomicosis Granulomas verrugosos Cultivo micologico
Micosis Células escamosas Técnicas moleculares
Chromoblastomycosis Squamous cell Staining techniques

Erythemat . ..

MeSH rythematous verrucous Direct examination

Dermatomycoses plaque

Complications

Histopathology

2.4.1 Registro de estrategias de busqueda y seleccion

Los datos obtenidos en esta investigacion fueron depurados mediante varias matrices de

recoleccion de datos en donde se incluy¢ cita bibliografica, fuente, indice SJR, tipo de

estudio, etc. Es asi como se tabuld la informacion que cumplié con los criterios de

inclusion y exclusion.



3. SELECCION DE ARTICULOS

3.1 Fases de busqueda

a. Fase de busqueda: para la busqueda de literatura en las bases de datos se comenz6
con una busqueda separada mediante el uso de palabras clave, términos MESH y
operadores booleanos, la busqueda se registrd en el Anexo 1.

b. Fase de cribado: en esta fase se distinguio los articulos duplicados obtenidos en la
exploracion, esta informacion se detallo en el anexo 2. Se identifico articulos que no
tienen relacion con el tema de investigacion, esta informacion estd detallada en el
Anexo 3.

c¢. Fase de elegibilidad: una vez seleccionados los titulos se revis6 resumenes de los
articulos, que se recuper6 en el anexo 4 que incluye la fuente documental, los términos
utilizados para la bsqueda, fecha de busqueda, numero de articulos y documentos
recuperados

d. Fase de inclusion: 130 fueron los articulos seleccionados para la revision se
administraron mediante el gestor bibliografico Zotero, mismo que facilité la
discriminacion de articulos seleccionados y no seleccionados, se realizdé una matriz
final de recoleccion de informacion en donde se plasmo datos relevantes con la
finalidad de compactar los datos obtenidos y facilitar la redaccion de los resultados

de la investigacion, esta informacion se encuentra disponible en el Anexo 5.

3.2 Pasos de depuracion y seleccion de la informacion

Los articulos recuperados que permitieron ejecutar los objetivos de esta revision
cumplieron con la lista de verificacion de STROBE, poseen en su estructura: titulo,
resumen, introduccion, metodologia, resultados y discusion. Mediante el uso de la lista
de verificacion STROBE disponible en el Anexo 6 se facilito la revision de calidad de los
articulos recuperados, esto ayudo a tener una opinidn critica para llegar a una correcta
interpretacion.

En total se consigui6 130 articulos provenientes de las bases de datos mencionadas en
la Tabla 1. De estos se eligieron 125 tomando en cuenta el titulo. Después de esto, se
descartaron los articulos duplicados que en total fueron 77; 35 obtenidos de la fuente
EBSCOHOST y 42 de ProQuest, quedando un total de 48. A continuacion, se eliminaron

tres articulos mas por no cumplir con los criterios de inclusion del proyecto; por tratarse
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de estudios en plantas y animales; nueve por tratarse de una infeccion diferente a la CBM
y dos articulos publicados en 1999. Al final se incluyeron 34 articulos en el estudio.

Los 34 articulos seleccionados para el estudio fueron plasmados en una matriz, en
donde se resume la informacion obtenida de cada uno (ver anexo 5). En contraste se
realiz6 otra matriz en donde se pude encontrar la bibliografia rechazada con su cita

bibliografica, afo de publicacion, fuente y motivo de exclusion.

3.3 Descripcion general de los articulos seleccionados para el estudio
El numero de casos total encontrados en los articulos seleccionados para el estudio es
de 503. El documento con mayor nimero de casos es el mencionado por los autores
Santos y colaboradores (2021) que se trata de una revision bibliografica retrospectiva de
pacientes diagnosticados con CBM y que cumplen los criterios de inclusion del estudio.
En la figura presentada a continuacion se puede observar el diagrama de seleccion y
depuracion de los articulos seleccionados para la revision bibliografica.

Figura 1
Pasos del proceso de seleccion de documentos
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datos
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4. RESULTADOS Y DISCUSION

Agente patogeno causante de Cromoblastomicosis mas frecuente segiin zona

anatémica

La CBM es una infeccion fungica ocasionada por inoculacion traumadtica con material
contaminado. Los hongos mas comunes asociados a esta infeccion son Fonsecaea
pedrosoi, Phialophora verrucosa, Rhinocliadiella aquaspersa, 1a identificacion de estos
patdgenos se realiza cominmente por examen directo, cultivo micoldgico, histopatologia
y biologia molecular.

De los 467 casos reportados en el estudio se observa unicamente tres articulos que
indican género del patdgeno, el resto hace mencidon de género y especie. En la tabla 4 se

determina los agentes patologicos causales de CBM y la zona anatdmica afectada.

Tabla 3
Frecuencia relativa y absoluta del género del patégeno mas frecuente en infecciones de
cromoblastomicosis

Patégeno n Y%
Fonsecaea spp 313 71.46 %
Cladophialophora spp 130 25.11%
Rhinocladiella spp 5 1.14 %
Phialophora spp 6 1.36 %
Bipolaris spp 2 0.45 %
Exophiala spp 2 0.45 %
TOTAL 438 100 %

En la tabla 3 se puede observar que los patdgenos causantes de CBM mas frecuentes
son Fonsecaea spp. Con 71.46% (313/438) y Cladophialophora spp. 25.11% (130/438).
seguidos de los patdégenos menos frecuentes como lo son Rhinocladiella spp. con en
1.14% (5/438), Phialophora spp. con 1.36% (6/438), Bipolaris spp. y Exophiala spp. con
0.45% (2/438) respectivamente.

El agente causal de CBM mas prevalente es F. pedrosoi 67.02% (313/467), seguido
de C. carrioni 27.83% (130/467). Los datos presentados por Santos y colaboradores
(2020) indican la predominancia de F. pedrosoi presente en 136 de 191 pacientes. En
concordancia con los datos obtenidos en esta investigacion el autor Agarwal y
colaboradores (2017) demuestra en su estudio mayor frecuencia de F. pedrosoi con 66
casos en relacion a C. carrioni con 20 casos.

En la siguiente tabla se encuentra la informacion detallada de los agentes causales y

sus frecuencias relativas y absolutas.
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Tabla 4

Frecuencias relativas y absolutas con género y especie de patogenos causantes de CBM

Patégeno Zona anatémica
Miembros Miembros Abdomen - TOTAL
inferiores superiores Espalda
n % n % n % n %
Fonsecaea pedrosoi 301 72.53% 12 24.00% 0  0.00% 313 67.02%
Fonsecaea 0 0.00% 4 8.00% 1 50.00% 5 1.07%
monophora
Fonsecaea nubica 0 0.00% 10 20.00% 0  0.00% 10 2.14%
Cladophialophora 107 25.78% 23 46.00% 0 0.00% 130 27.83%
carrioni
Cyphellophora 0 0.00% 1 2.00% 0 0.00% 1 0.21%
iaciniata
Exophiala jeanselmei 1 0.24% 0 0.00% 0  0.00% 1 0.21%
Rhinocliadella 3 0.72% 0 0.00% 0 0.00% 3 0.64%
aquaspersa
Rhinocliadella 2 0.48% 0 0.00% 0 0.00% 2 0.42%
similis
Phialophora 0 0.00% 0 0.00% 1 50.00% 1 0.21%
verrucosa
Orden Chaeto 1 0.24% 0 0.00% 0 0.00% 1 0.21%
tyriales
TOTAL 415 100 % 50  100% 2 100% 467 100%

En la tabla 4 se observa que la region corporal mas afectada por CBM es los miembros
inferiores con un total de 415 casos. En 29 casos estudiados no se describe género y
especie del patogeno.

En la figura 2 se puede observar que el agente etioldgico mas comun en miembros
inferiores es F. pedrosoi con un 72.53% (301/415), seguido de C. carrioni con un 25.78%
(107/415). Por el contrario, se evidencia que en miembros superiores el patogeno mas
comun es C. carrioni con el 46% (23/50) seguido por F. pedrosoi, F. nubica y F.
monophora con el 24% (12/50), 20% (10/50) y 8% (4/50) respectivamente. La zona
corporal menos afectada por CBM es el térax encontrando Unicamente dos casos

reportados en la investigacion en donde los agentes causales son P. verrucosa y F.

monophora.
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Figura 2
Gradfico de frecuencias absolutas de patogenos causantes de cromoblastomicosis
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Manifestaciones clinicas mas importantes en la CBM

Las presentaciones clinicas mas importantes de la CBM son las siguientes:

a. Nodular: se evidencia fibrosis, nodulos eritematosos violaceos, con

hiperqueratosis o superficie lisa. Shen y colaboradores (2020) mencionan la
presencia de nodulos con eritemas en la pierna derecha de un paciente de 56 afios
diagnosticado con CBM en China.

Verrugosa: la lesion tiene aspecto de coliflor, es seca y presenta hiperqueratosis
con presencia de puntos negros. Los autores Khan y colaboradores (2015)
muestran la misma manifestacion en el caso clinico presentado en su estudio, el
paciente muestra una lesion cerebriforme hipertrofica con presencia de puntos
negros

Placa (infiltrativa o eritematosa): presenta eritemas o placas violaceas, infiltrado,
forma irregular, bordes dismorficos y elevados con presencia de puntos negros.
Ventura-Flores y colaboradores (2017) indican la lesion de un paciente que
presentd dolor en la cara central de la mufeca, la lesion mostr6 una placa
eritematosa y escamosa.

Tumoral: se presentan lesiones aisladas o con lébulos fusionados, con supercicie
lisa. Mouchalouat y colaboradores (2008) presentan el caso de un paciente con
lesiones con papulas eritematosas y l6bulos irregulares que coinciden con la forma

tumoral en su pierna derecha con una evolucion de 15 afos.
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e. Cicatricial o atrodfica: es anular, serpiginosa con lesiones irregulares con

crecimiento centrifugal y areas centrales atroficas.

4.1 Complicaciones mas frecuentes en pacientes con CBM

La CBM es considerada una enfermedad ocupacional, es muy frecuente en
trabajadores agricolas y granjeros que tienen sus extremidades inferiores expuestas a la
tierra y material vegetal contaminado. La falta de uso de implementos de proteccion y
falta de higiene podrian facilitar el desarrollo de esta infeccion después de una
inoculacidn traumatica.

Las complicaciones que presentan pacientes con CBM son similares acorde al agente
causal y zona anatomica, a diferencia de otras micosis por implantacion, la CBM esta
limitada a los tejidos subcutdneos y no afecta a estructuras como tendones, musculos y
sitios osteoarticulares. Sin embargo, la CBM tiene un progreso lento y por contiguidad
que puede ocasionar alteraciones estructurales fibréticas, linfedema, elefantiasis, etcétera
(Queiroz-Telles y colaboradores, 2017).

Es oportuno mencionar complicaciones en comun como la infeccién bacteriana
secundaria, linfedema, miasis, ulceracion cronica sin cura, etcétera. Sin embargo existen
complicaciones especificas como mencionan los autores Liu y colaboradores (2020) en
F. pedrosoi, la presencia de anticuerpos anti-melanina que desencadena en una
despigmentacion postinflamatoria de melanocitos. Por otra parte los autores Mazo Favero
Gimenes y colaboradores (2005) indican que en C. carrioni los monocitos de pacientes
en estadios avanzados de la enfermedad tienen una alta produccion de IL-10 y una baja
expresion de HLA-DR y moléculas coestimuladoras cuando estdn estimuladas por
antigenos especificos y lipopolisacaridos. En adicion a esto los autores Muhammed y
colaboradores (2006) mencionan la presentacion esporotricoide de R. aquaspersa que
afecta a tejido linfatico, muscular y subcutdneo. La degeneracion carcinomatosa en
Exophiala spp es una complicacion poco frecuente pero que se ha descrito en el estudio
de Wang y colaboradores (2021), se observa la presencia de polimorfonucleares y
macrofagos activados que promueven la liberacion de enzimas y radicales libres.

En la tabla disponible a continuacién se observan a detalle las complicaciones mas

importantes, agentes causales y parte del cuerpo involucrada.
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Tabla 5
Complicaciones de CBM en relacion con el patégeno causante

Patégeno Miembros inferiores Miembros superiores Torax

Fonsecaea spp Intensa reaccion fibrotica Despigmentacion de Infeccion bacteriana
Infeccion bacteriana melanocitos secundaria
Elefantiasis Se relaciona con Linfedema
Degeneracion presencia de anticuerpos
carcinomatosa anti melanina
Prurito
Coinfeccion con
mycetoma
Linfedema

Relacion con carcinoma
de células escamosas
Ulceracion cronica

Cladophialophora Intensa reaccion fibrotica
spp Infeccion bacteriana
secundaria
Obstruccion de vasos
linfaticos

Transformacion maligna
relacionada a
amputacion de miembro
afectado
Linfedema
Carcinoma de células
escamosas
Niveles elevados de IL-
10 y niveles disminuidos
de interferon gamma se
han asociado con
enfermedad severa
Rhinocladiella spp Intervencion quirurgica
Erisipela
Linfedema
Miasis
Ulceracion cronica sin
cura
Infeccién bacteriana
secundaria
Phialophora spp Fibrosis del tejido
subcutaneo
Ulceracion cronica
Bipolaris spp Infeccion bacteriana
secundaria
Linfedema
Exophiala spp Carcinoma de células
escamosas

En la tabla 5 se explica las complicaciones mas habituales en infecciones por CBM,
se destaca principalmente la infeccion bacteriana secundaria que empeora el pronostico
del paciente drasticamente. El dafio provocado en la piel provee un ambiente propicio
para el crecimiento de diferentes especies bacterianas que pueden causar una infeccion

secundaria o secuencial (Marques et al., 2019).
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Las infecciones bacterianas secundarias emergen cuando existen varios factores que
propician el crecimiento de un segundo patégeno, entre las cuales se menciona: la
predisposicion que presenta un paciente con una infeccion primaria a presentar una
infeccioén secundaria tiene relacion con una deficiente accion de la barrera epidérmica,
mayor accion de adhesion de las bacterias hacia la piel del huesped y eliminacion
defectuosa de las bacterias que se relaciona con un deterioro de la respuesta inmune
adquirida e innata. Generalmente la infeccion bacteriana secundaria es ocasionada por
microbiota oral, dérmica o bacterias ambientales. La infeccion por CBM altera la
funcionalidad de la piel por lo que bacterias comensales se vuelven patdégenas (Liu et al.,
2020).

También se ha reportado la relacion entre carcinoma de células escamosas e infeccion
por CBM, Wang y colaboradores (2021) sefialan que la transfomacion maligna es la
complicacion relacionada a CBM mas agresiva e incapacitante, aparece en un lapso de
20 a 30 afios después de la infeccion y sin tratamiento para la misma. Debido a que la
mayoria de casos por CBM se reportan en los miembros inferiores, los mismos son los

mas frecuentemente afectados por la transformacion maligna.

4.2 Diagnostico oportuno de CBM

La mayoria de laboratorios clinicos presentan complicaciones con el diagndstico
oportuno de CBM y demas infecciones tropicales catalogadas como desatendidas segun
la OMS, es de vital importancia que el personal médico conozca los posibles organismos
causantes de CBM, su clinica y exdmenes de laboratorio (Laboratory Diagnosis of
Tropical Infections - ClinicalKey, s. f.).

El diagndstico de CBM esta basado en el examen directo con hidroxido de potasio y
cultivo microbiologico. Las heridas que presenten puntos negros en su superficie son el
lugar propicio para la toma de muestra con hiréxido de potasio, dichas estructuras poseen
restos celulares y estructuras fungicas en su interior, posterior a esto la biopsia de tejido
aporta gran valor diagnostico por dos razones; la disminucion de contaminantes
bacterianos en cultivos positivos y la ayuda para evaluar el abordaje terapéutico de la
infeccion. Es mandatorio para la confirmacion de CBM la visualizacion de células
muriformes en muestras clinicas.

El cultivo microbiologico en agar Sabouraud suele ser utilizado para el aislamiento e
identificacion de especies, sin embargo, los agentes causales usualmente presentan

morfologia colonial parecida. F. pedrosoi produce colonias negras — cafés, olivo — verde
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con apariencia aterciopelada. P. verrucosa produce colonias de lento crecimiento,
aterciopeladas, verdes, cafés o negras. C. carrionii puede mostrar colonias muy similares
a F. pedrosoi. R aquaspersa muestra colonias aterciopeladas y verdes o negras (Brito &
Bittencourt, 2018).

Las células de los hongos melanizados son facilmente reconocibles con la tincion de
eosina —hematoxilina, no se necesita una tincion especial. La infecciéon por CBM es
caracterizada por hiperqueratosis en la epidermis, hiperplasia pseudoepiteliomatosa,
microabscesos intracorneales y eliminacion intradermal del hongo. La dermis desarrolla
una densa inflamacion granulomatosa con una variedad de grados de fibrosis que
consisten en células mononucleares (histiocitos, linfocitos y células plasmaticas), células
epiteliales, células gigantes y polimorfos nucleares. Las células fungicas tienen una
caracteristica morfologia con colaracion negra o café con bordes delimitados, miden de
4 a 14 micrometros de diametro, se denominan células muriformes o cuerpos escleroticos
y son comunmente hallados en microabscesos intraepidermales. (Queiroz-Telles y
colaboradores, 2009)

Santos y colaboradores (2021) reportan la deteccion de CBM mediante la tincién de
Ziehl-Neelsen y Wade-Fite modificada como una importante herramienta diagndstica en
casos que la tincion de hematoxilina-eosina se dificulte.

De los 34 articulos utilizados en la investigacion 21 (61.76%) describen que los
métodos diagnosticos utilizado para identificacion del patdgeno son el examen directo,
cultivo microbiologico, biopsia y biologia molecular; ocho (23.53%) articulos resaltan
que unicamente el examen directo, cultivo microbioldgico y biopsia; dos (5.88%) casos
mencionan el examen directo y cultivo microbioldgico; uno (2.94%) puntualizan el uso
de biologia molecular para el diagndstico de CBM; 2 (5.88%) casos mencionan el uso de
ensayos inmunoldgicos como anticuerpos anticitoplasmaticos (ANCA's), ELISA,

inmunodifusion doble y contrainmunoelectroferesis.
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5.  CONCLUSIONES

El estudio realizado indica que 29 de los 467 casos estudiados no sefialan género ni
especie del patogeno causante, esto se debe al polimorfismo de las lesiones por CBM, se
lo puede confundir con mycetoma, esporotricosis, leishmaniasis, etcétera. Sin embargo,
el género y especie del patdgeno mas prevalente en la investigacion fue F. pedrosoi con
el 67.02%.

Las manifestaciones clinicas mas representativas de la CBM son la presencia de
nddulos eritematosos, placas verrugosas, lesiones con aspecto de coliflor y aisladas,
ulceracion, lobulos fusionados y prurito recurrente.

Las principales complicaciones observadas en el estudio fueron la infeccidon
bacteriana secundaria y ulceracion cronica, estas complicaciones estdn relacionadas a
todos los agentes causales de CBM, también ante la ausencia de un diagnoéstico eficaz y
tratamiento oportuno, como resultado de lo anteriormente mencionado se empeora
notablemente el pronodstico del paciente.

En la mayoria de casos los afectados fueron agricultores, pescadores, vendedores
informales y ganaderos, por lo que se reafirma la catalogacion de la enfermedad como
ocupacional y esta directamente relacionada a la falta de conocimiento del patogeno, vias
de infeccion, signos de alerta y familiarizacion con el personal de salud para su oportuno
y correcto diagnostico.

La investigacion indica que los métodos diagndsticos estandar para deteccion de
CBM son el examen directo, cultivo microbiolégico, biopsia y biologia molecular.
Debido a que el periodo de incubacion del hongo varia desde semanas hasta afios, el
diagnostico se efectua en estadios medianamente avanzados y avanzados de la infeccion.
Sin embargo, se han descrito inmunoensayos como inmunodifusion doble,
contrainmunoelectroforesis y ELISA con antigenos somaticos especificos de Fonsecaea
pedrosoi 'y Cladophialophora carrionii que ayuda al seguimiento de pacientes
diagnosticados, y establecer herramientas diagndsticas con buena sensibilidad y

especificidad.
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6. RECOMENDACIONES

Es recomendable enfatizar la capacitacion del personal primario de salud para un
correcto acercamiento inicial al paciente, identificacion de signos, sintomas y factores de
riesgo. El diagnostico diferencial es primordial para evitar confusiones con otras
patologias macroscopicamente similares que también son comunes en areas del sub
tropico como la leishmaniasis o esporotricosis.

La concientizacion de comunidades que tienen factores de riesgo elevados como
ganaderos, agricultores, comerciantes callejeros es esencial para evitar contagios y llegar
a un diagnostico precoz.

Se recomienda implementar inmunoensayos para la deteccion de anticuerpos de todos
los patdgenos causantes de CBM. La ventaja de realizar este tipo de ensayos radica en la
posibilidad de identificar el agente causal, reducir el dafio que provoca el microorganismo

en el huesped y encontrar un tratamiento precoz y de bajo costo.
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ANEXOS

Anexo 1
Matriz de estrategia de busqueda.

Estrategia de Fecha de Documentos que
Fuente # de articulos
Busqueda Busqueda se seleccionan

chromoblastomycos
is OR CBM AND 10/7/21

Science Direct ) 129 12
diagnoses AND

complications

chromoblastomycos

is OR CBM AND 28/7/21
EBSCOhost 308 31
diagnoses AND

complications

chromoblastomycos
is OR CBM AND 8/8/21

ProQuest ) 290 29
diagnoses AND

complications

chromoblastomycos

is OR CBM AND 29/8/21
SpringerLink 184 18
diagnoses AND

complications

chromoblastomy

cosis OR cbm A

ND diagnosis AN

D complications )

AND ( LIMIT-

TO (OA, "all"))

AND ( LIMIT- 3/9/21
Scopus 10 6

TO (DOCTYPE ,

"ar") OR LIMIT-

TO (DOCTYPE ,

"re")) AND (LI

MIT-

TO (LANGUAGE

, "English" ) )

chromoblastomycos
is OR CBM AND 10/9/21
ClinicalKey 21 5
diagnoses AND

complications
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BVS

chromoblastomycos
is AND diagnoses
AND complications

27/9/21

25 3

PubMed

(

"Chromoblastomyc
osis/complications"[
Mesh] OR
"Chromoblastomyc
osis/diagnosis"[Mes
h] OR
"Chromoblastomyc
osis/mortality"[Mes
h] OR
"Chromoblastomyc
osis/pathology"[Me
sh])

1/10/21

93 21

Total

Anexo 2.

Matriz de recoleccion de informacion primaria

1060 130

Numero de articulos en

Base de datos

fase identificacion

Nimero de articulos luego de
eliminacion de duplicados

Science Direct 2
EBSCOhost 33 35
ProQuest 49 42
SpringerLink 3
Scopus 6
ClinicalKey 5
BVS )
PubMed 5
Total 125 77
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Anexo 3
Matriz de articulos excluidos

Fuente documental Aifio Motivo de exclusion
ScienceDirect 2019 Experimentacion en animales
ScienceDirect 2008 Estudio en especies vegetales
EBSCOHost 2021 Afio men(?r a IO'S’CI‘ItCrIOS de
inclusién
EBSCOHost 2020 Experimentacion en animales
Infeccion diferent BM
ProQuest 2009 nfeccion diferente a C
Ao menor a los criterios de
ProQuest 1999 incl}lsién, inV.e’stigaci(')n que no
tiene relacion con el tema
Anexo 4
Matriz de articulos recuperados.
Fuente Afio Titulo del Revista
documental articulo URL o DOI
Anais Brasileiros https:// sciencedirect.com/science/
Science Direct 2021 D tologi HTWWW. )
de Dermatologia article/pii/S0365059621001148
International
Journal of . .
Science Direct 2020 Infectious https.//dx.dm.org/i;);ZOl/eld2606.191
Diseases
Anais Brasileiros  https://www.sciencedirect.com/science/
Science Direct 2019 de Dermatologia article/pii/S0365059619300479
Anais Brasileiros
Science Direct 2018 de Dermatologia 10.1590/abd 1806-4841.20187321
Clinical . . .
Microbigi(c)a and https://www.sciencedirect.com/science/
Science Direct 2013 ol article/pii/S1198743X 14630044
Infection
PLoS neglected  https://journals.plos.org/plosntds/article
Science Direct 2021 tropical diseases 2id=10.1371/journal.pntd.0009611
Molecules
EBSCOHost 2020 10.3390/molecules25112594
https://search.ebscohost.com/login.aspx
Dermatology g o cimtrue&db=mdc& AN=34497696
EBSCOHost 2021 reports '

&lang=es&site=chost-live
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https://www.sciencedirect.com/science/journal/12019712
https://www.sciencedirect.com/science/journal/12019712
https://www.sciencedirect.com/science/journal/12019712
https://www.sciencedirect.com/science/journal/12019712

Revista Do
Instituto De

EBSCOHost 2015 Medlclna 10.1590/S0036-46652015000700009
Tropical De Sao
Paulo
https://search.ebscohost.com/login.aspx
. A _ _
EBSCOHost 2021 Infection ?direct=true&db mdc&AN 3t245 1738
&lang=es&site=ehost-live
Revista de la
Asociacion
Colombiana de
https://revista. 1d. .org.co/ind
EBSCOHost 2021 Dermatologia y PS:TEVISTa.asoco er.ma o.rg cormecx
., .php/asocolderma/article/view/1590
Cirugia
Dermatologica
https://search.ebscohost.com/login.aspx
i 2direct= = -
EBSCOHost 2020 Mycopathologia ?direct=true&db @dc&AN 3.2556927
&lang=es&site=chost-live
Medical https://search.ebscohost.com/logln.aspx
EBSCOHost 2020 mveolo ?direct=true&db=mdc& AN=31329924
YeOT0EY &lang=es&site=ehost-live
Journal of
PUBMed 2008 Le1~1kocyte 10.1189/j1b.0308211
Biology
PLoS Neglected .
10.5114 .2014.4094
ProQuest 2014 Tropical Diseases 0.5114/pdia.20 0949
Journal of
ProQuest 2021 Immunology 10.1155/2021/9742832
Research
. https://www.proquest.com/docview/73
Expert Review of 17050 S fabstract/63210BC3CAABA4F3
ProQuest 2010 Dermatology
1PQ/3
PLoS Neglected .
10.1371 1. . 4
ProQuest 2017 Tropical Diseases 0.1371/journal.pntd.000533
ProQuest 2019 Mycopathologia 10.1007/s11046-018-0284-3
Current Infectious
. 10.1007/s11908-012-0275-3
ProQuest 2012 Disease Reports °
ProQuest 2019 Mycopathologia 10.3201/e1d2606.191498
ProQuest 2015 PloS neglected 10.1111/.1574-6976.2007.00077.x

tropical diseases
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ProQuest

2003

Revista do
Instituto de
Medicina
Tropical de Sao
Paulo

10.1007/s00256-008-0580-y

ProQuest

2014

European Journal
of Clinical
Microbiology and
Infectious
Diseases

10.1007/s00256-008-0580-y

ProQuest

2010

Mycopathologia

10.1007/s11046-010-9293-6

ProQuest

2011

Indian Journal of
Medical
Microbiology

10.4103/0255-0857.90192

Springer

2011

BMC Infectious
Diseases

10.1186/1471-2334-11-14

Springer

2020

Journal of
Medical
Mycology

10.1007/s13555-020-00358-y

Scopus

2021

Journal of
Medical
Mycology

10.1016/j.mycmed.2020.101105

Scopus

2021

Journal of
Medical
Mycology

10.1016/j.mycmed.2021.101204

Scopus

2021

Microorganisms

10.3390/microorganisms9102139

Scopus

2021

Dermatology
Reports

10.4081/dr.2021.9009

BVS

2013

Ann Dermatol
Venereol

https://dx.doi.org/10.1016/j.annder.201
2.10.605

BVS

2019

Diagnostic
Microbiology and
Infectious Disease

10.1016/j.diagmicrobio.2019.05.018

BVS

2017

Int J Dermatol

10.1111/ijd.13499
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Anexo 5
Matriz de recoleccidon de la informacion final

Datos del estudio Informacion
No. articulo
. 1 2
seleccionado
Presence of hyphae in . .
yphae 1 Clinical aspects of previously treated
, chromoblastomycosis . .
Titulo o ) chromoblastomycosis: A case series from
examinations: an enigma to be
Madagascar
solved
o
N° de casos 1 D
reportados
Zona anatémica . e
0 omic Muslo Miembros inferiores
afectada
. F 1
Agente causal Fonsecaea pedrosoi onsecacd nubica L
Cladophialophora carrionii
Necesidad de recurrir a ., o
. ) . ., Intensa reaccion fibrotica, que resulta en
Complicaciones crioterapia y escicion .
L. cicatrices
quirurgica
Examen directo
. . . Examen directo Cultivo microbiologico
Método diagnostico . x C Lo Ve MICrob1olog
Cultivo microbioldgico Biopsia Biopsia
Biologia molecular
. Puede haber un promedio de 12 afios entre el
Informacién L . ., Y
. . inicio de la infeccion y su diagnostico.
adicional relevante
No. articulo
. 3 4
seleccionado
Chromoblastomycosis caused Chromoblastomycosis: An etiological,
Titulo by Rhinocladiella aquaspersa: epidemiological, clinical, diagnostic, and
first case report in Guatemala treatment update
N° de casos 1
reportados
Zona anatémica . .
Pierna Pierna
afectada
Agente causal Rhinocladiella aquaspersa Fonsecaea pedrosoi
Int 16 irurgi It ., . - .,
.. NICTVENCION quirurgica y altas -y, g0 i6p bacteriana, elefantiasis, degeneracion
Complicaciones dosis de itraconazol por mas de

~ carcinomatosa
un afio

Examen directo
Cultivo microbiologico
Biopsia
Biologia molecular

Examen directo
Método diagndstico Cultivo microbiologico Biopsia
Biologia molecular

Puede haber un promedio de 12 afios entre el

. inicio de la infeccion y su diagnostico.
Informacién

adicional relevante

No. articulo

. 5 6
seleccionado
Chromoblastomycosis caused
clinico ;ﬂoﬁgnse(ﬁ;ﬁ:@ tibilit Mycetoma and Chromoblastomycosis:
Titulo p gy, P Y Perspective for Diagnosis Improvement Using

and molecular identification of
seven consecutive cases in
southern China

Biomarkers
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https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0365059621001148
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0365059621001148
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0365059621001148
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0365059621001148
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1201971220321950
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1201971220321950
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1201971220321950

N° de casos

7

reportados

Tobillo
Zona anatomica Muiieca . . ..

. Miembros inferioriores
afectada Pierna
mano
Fonsecaea pedrosoi, Fonsecaea pedrosoi

Agente causal

Fonsecaea monophora

Complicaciones

Examen directo

Anti cuerpos anti F. pedrosoi

Método diagnéstico Cultivo microbiologico Biopsia ANCA:s.
Biologia molecular
Edad avanzada, relacion con

diabetes de largo curso y
Informacion lesiones moderadas tienen
adicional relevante relacion con una pobre

respuesta al tratamiento con
flngicos
No. articulo
. 7 8
seleccionado
Chromoblastomycosis evolving CHROMOBLASTOMYCOSIS: A

Titulo to sarcomatoid squamous cell NEGLECTED TROPICAL DISEASE

carcinoma: A case report
N° de casos 1 3
reportados

Tobillo
Zona anatémica Mufieca . PO
. Miembros inferioriores
afectada Pierna
mano

Agente causal

Fonsecaea spp.

Fonsecaea spp
Cladophialophora spp.

Complicaciones

Infeccion bacteriana secundaria
Ulceracion cronica sin cura
Linfedema

Infeccidn bacteriana secundaria
Aparicion de cicatrices

Método diagnostico

Examen directo
Cultivo microbioldgico Biopsia
Biologia molecular

Examen directo
Cultivo microbiologico
Biopsia
Biologia molecular

Informacion
adicional relevante

La cronicidad de las lesiones
pude desembocar en la
aparicion de carcinoma de
células escamosas
respuesta al tratamiento con

La mayoria de complicaciones de la CBM
terminan en incapacidad

fingicos

. articul
No at:tlcu 0 9 10
seleccionado

Chromoblastomycosis caused Cromomicosis, una enfermedad tropical
Titulo by Cladophialophora carrionii ~ olvidada: revision de tema a proposito de un
caso clinico
N° de casos 1 1
reportados
Zona anatémica
Brazo Brazo

afectada

Agente causal

Cladophialophora carrionii

Fonsecaea Pedrosoi

Complicaciones

Ulceracion
Dolor créonico incapacitante
Limitacién funcional
Linfedema
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Estasis linfatica

Método diagnéstico

Examen directo
Cultivo microbiologico Biopsia
Biologia molecular

Examen directo
Cultivo microbiologico
Biopsia
Biologia molecular.

Informacion

adicional relevante

La melanina es uno de los principales factores
de virulencia debido a que interfiere la
activacion del complemento y reduce la
susceptibilidad del hongo a los antimicoticos

No. articulo

. 11 12
seleccionado
Vitiligo-like depigmentation Fonsecaea pedrosoi infection induces
after chromoblastomycosis: a differential modulation of costimulatory
Titulo kind of postinflammatory molecules and cytokines in monocytes from
depigmentation due to fungal patients with severe and mild forms of
infection chromoblastomycosis
o
N° de casos 1 16
reportados
Zona anatémica Mano . o
Miembros inferiores
afectada Brazo

Agente causal

Fonsecaea Pedrosoi

Fonsecaea Pedrosoi

Complicaciones

Despigmentacion de
melanocitos (vitiligo), se lo ha
relacionado con presencia de
anticuerpos anti melanina

Los monocitos de pacientes con formas
severas de cromoblastomicosis presentan bajos
niveles de HLA-DR a comparacion con
pacientes que presentan formas medias de la
infeccion. La combinacion de bajos niveles de
HLA-DR y una excesiva produccion de IL-10
se relacionan directamente en la inapropiada
activacion de las células T, consecuentemente
esto provoca suceptibilidad para infecciones

Método diagnostico

Examen directo
Cultivo microbiologico Biopsia
Biologia molecular

Examen directo
Cultivo microbioldgico
Biopsia
Biologia molecular.

Informacion

adicional relevante

No. articulo
seleccionado

13

14

Titulo

Chromoblastomycosis in the
Amazon region, Brazil, caused
by Fonsecaea pedrosoi,
Fonsecaea nubica, and
Rhinocladiella similis:
Clinicopathology,
susceptibility, and molecular
identification

Chromoblastomycosis

N° de casos
reportados

12

Miembros inferiores
miembros superiores

Zona anatémica Miembros inferiores manos
afectada cara
cuello
tronco
Fonsecaea pedrosoi, Fons?caea PP
; Cladophialophora spp
Fonsecaea nubica, .
Agente causal . . . Phialphora spp
Rhinocliadella similis . L.
Rhinocliadiella spp

31



Infeccidn bacteriana secundaria
Linfedema
Ulceracion cronica sin cura

Las lesiones pueden infectarse
Complicaciones facilmente provocando
erisipela, linfedema, miasis, etc.

Examen directo
Cultivo microbiologico
Biopsia
Biologia molecular

Examen directo
Método diagndstico Cultivo microbiologico Biopsia
Biologia molecular

La baja proporcion de mujeres
infectadas se puede explicar por
accion hormonal

Informacion
adicional relevante

No. articulo

. 15 16
seleccionado
Reviewing the Etiologic
Agen?s, M{crobe—Host Chromoblastomycosis in India: Review of 169
, Relationship, Immune
Titulo . . cases
Response, Diagnosis, and
Treatment in
Chromoblastomycosis
o
N° de casos 158
reportados
Zona anatémica Miembros inferiores Miembros inferiores
afectada miembros superiores
Fons?caea PP Fonsecaea pedrosoi
Agente causal Cladophialophora spp Cladophialophora carrionii
g Phialphora spp Rhinocliadiella P P
Spp

Existen 5 formas de
cromoblastomicosis: tipo
tumoral, verrucosa, placa 'y
cicatriz

Infeccion bacteriana secundaria
Linfedema
Carcinoma de células escamosas Elefantiasis

Complicaciones

Examen directo
Método diagnostico Cultivo microbiologico Biopsia
Biologia molecular

Examen directo
Cultivo microbiologico

El antigeno somatico producido
por C. carrionii fue analizado
en un ensayo ELISA en la

evolucion terapéutica con Recientemente CBM ha sido reportada en
Informacién pacientes con CBM. 100% del individuos inmunocomprometidos , 15
adicional relevante suero de los pacientes tuvo pacientes con transplante de nifion fueron
reaccion con el antigeno antes diagnosticados con CBM

del tratamiento, el suero de
pacientes sin la infeccioén no
tuvo reaccion

No. articulo 17 18

seleccionado
Case Report: A C.ase of A Case of Chromoblastomycosis Caused by
; Chromoblastomycosis Caused . .
Titulo .. Fonsecaea Pedrosoi and Investigation of the
by Fonsecaea pedrosoi in . .
. Pathogenic Fungi
Vietnam
N° de casos
1 1
reportados
Zona anatomica Picrna Rodilla
afectada
Agente causal Fonsecaea Pedrosoi Fonsecaea pedrosoi
Complicaciones Prurito
Método diagnéstico Examen directo Examen directo
g Cultivo microbioldgico Biopsia Cultivo microbiolégico
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Biologia molecular Biopsia
Biologia molecular

La sospecha de enfermedad se
Informacién debe dar cuando los pacientes
adicional relevante presentan lesiones de evolucion
lenta en miembros inferiores

No. articulo 19 20

seleccionado
(C}L‘;l;f:l fﬁggﬂ‘gi‘;ﬁ‘; IMMUNOPRECIPITATION TECHNIQUES
] Driven by Recombinant AND ELISA IN THE DETECTION OF
Titulo Cladophialophora carrionii and ANTI-Fonsecaea pedrosoi ANTIBODIES IN
. CHROMOBLASTOMYCOSIS
Predominantly Clonal
Fonsecaea Species:
N° de casos 133 60
reportados
Zona anatémica Miembros inferiores Miembros inferiores
afectada miembros superiores
Agente causal Cladophialophora carrignii, Fonsecaea pedrosoi
Fonsecaea pedrosoi
Infeccidn bacteriana secundaria
Complicaciones Linfedema
Carcinoma de células escamosas Elefantiasis
ELISA
Método diagndstico Biologia molecular Inmunodifusion doble

Contrainmunoelectroforesis

Los estudios seroldgicos pueden ser una
importante herramienta para el diagndstico,
seguimiento del tratamiento e identificacion de
CBM causada por Fonsecaea pedrosoi
especialmente cuando el cultivo del patdogeno
no es posible

La presencia de multiples y
divergentes haplotipos en la
poblacion africana podria
indicar el origen del patogeno
en el continente Africano

Informacion
adicional relevante

No. articulo

. 21 22
seleccionado
Chromoblastomycosis as an . .
L . Phospholipase and Esterase Production by
, endemic disease in temperate . . .
Titulo Clinical Strains of Fonsecaea pedrosoi and
Europe: first confirmed case . . . S
. . Their Interactions with Epithelial Cells
and review of the literature
N° de casos
1 3
reportados
Zona anatomica Espalda Miembros inferiores
afectada
Agente causal Fonsecaea monophora Fonsecaea pedrosoi
Complicaciones

Examen directo
Método diagndstico Cultivo microbiologico Biopsia
Biologia molecular

Examen directo y cultivo

Los fosfolipidos y proteinas son los
Fonsecaea spp. Es conocido por ~ componentes principales de las células del
su potencial neurotropico y su  hospedador por lo tanto enzimas como lipasas,

Informacién o . ) L
predileccion por el tejido del ~ fosfolipasasy proteasas estarian vinculadas con

adicional relevante

sistema nervioso el proceso de disrupcion celular que ocurre
durante la invasion a las células del
hospedador
No. articul
o. articulo 23 24

seleccionado
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Chromoblastomycosis due to

Concurrent mycetoma and chromomycosis

Titulo Fonsecaea pedrosoi and F.
monophora in Cuba
N° de casos
2 1

reportados
Zona anatémica Miembros inferiores Abdomen
afectada Brazo

Fonsecaea pedrosoi Fonsecaea .
Agente causal Fonsecaea pedrosoi

monophora

En estadios avanzados de la
infeccidn la Unica alternativa

Complicaciones .
eficaz es la cirugia

La coninfeccion con CBM y mycetoma
representa un verdadero reto puesto que el
tratamiento no es sencillo y tiene baja tasa de
curacion y frecuentes recaidas

Examen directo
Método diagnéstico Cultivo microbiologico Biopsia

Examen directo
Cultivo microbiologico

Biologia molecular Biopsia
Informacién
adicional relevante
No. at:tlculo 25 2
seleccionado
Biology and p athqgenesm (.)f Chromoblastomycosis after a leech bite

, Fonsecaea pedrosoi, the major . L

Titulo . . complicated by myiasis: a case report
etiologic agent of
chromoblastomycosis

N° de casos 1
reportados
Zona anatémica Miembros inferiores Abdomen
afectada Brazo

Agente causal Fonsecaea pedrosoi

Fonsecaea spp

Infeccidn bacteriana secundaria
Linfedema
Carcinoma de células
escamosas
Eefantiasis

Complicaciones

La mordedura de sanguijuela puede ayudar a
una super infeccion secundaria a
cromoblastomicosis.

Examen directo
Método diagnostico Cultivo microbiologico Biopsia
Biologia molecular

Examen directo
Cultivo microbiologico
Biopsia
Biologia molecular

La biosintesis de melanina en
varios patogenos flingicos
como F. pedrosoi conduce a la
acumulacién de pigmento como
una estructura altamente
resistente de la membrana

Informacion
adicional relevante

celular
No. alztlculo 27 28
seleccionado
A Case of
Chromoblastomycosis Caused Chromoblastomycosis by Exophiala
Titulo by Fonsecaea pedrosoi jeanselmei associated with squamous cell
Successfully Treated by Oral carcinoma
Itraconazole Together with
Terbinafine
N° de casos
1 1
reportados
Zona anatomica Tobillo Picrna
afectada
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Agente causal

Fonsecaea pedrosoi

Exophiala jeanselmei

Complicaciones

Linfedema
Carcinoma de células
escamosas
Eefantiasis

Infeccion bacteriana secundaria

Carcinoma de células escamosas

Método diagndstico

Examen directo

Biologia molecular

Cultivo microbiolégico Biopsia

Examen directo, cultivo y biopsia

Informacion
adicional relevante

terapia de antifiingicos

Una inyeccion topica de
dextran puede ser utilizado para
tratar casos refractantes con
lesiones de piel en conjunto con

sistematicos
No. alztlculo 29 30
seleccionado
Cyphellophora laciniata: A new Chromoblastomycosis due to a never-before-
Titulo etiological agent of seen dematiaceous fungus in a kidney
chromoblastomycosis transplant patient
N° de casos
1 1
reportados
Zona anatomica Muiieca Pic
afectada

Agente causal

Cyphellophora laciniata

Orden Chaeto tyriales

Complicaciones

al tratar la infeccion

Criocirugia en combinacién con
antimicdticos no tuvieron éxito

Lesion con hiperpalsia pseudiepiteliomatosa

Método diagndstico

Examen directo

Biologia molecular

Cultivo microbioldgico Biopsia

Examen directo
Cultivo microbioldgico
Biopsia
Biologia molecular

Informacion
adicional relevante

No. articulo

. 31 32

seleccionado

Chromoblastomycosis evolving . .

, . [Generalized chromomycosis caused by
Titulo to sarcomatoid squamous cell .
. ) Phialophora verrucosal].

carcinoma: A case report

N° de casos
1 1

reportados
Zona anatémica .
afectada Pie Espalda

Agente causal

Fonsecaea spp.

Phialophora verrucosa

Complicaciones

Infeccidn bacteriana secundaria
Aparicion de cicatrices

Método diagndstico

Examen directo

Cultivo microbiologico Biopsia

Examen directo
Cultivo microbioldgico
Biopsia

Informacion
adicional relevante

carcinomas y han sido

estudio.

Anticuerpos anti-vimentina y
anti CD-68 son considerados
importantes marcadores de

encontrados en el paciente de

No. articulo
seleccionado
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Mixed secondary bacterial

infection is associated wi
severe lesions of

th

Mycetoma-like chromoblastomycosis: a

Titulo chromoblastomycosis in a diagnostic dilemma.
neglected population from
Brazil
o

N° de casos 50 1
reportados
Zona anatomica Miembros inferiores Tobillo
afectada

Fonsecaea pedrosoi, Fonsecaea pedrosoi

Agente causal

Rhinocliadella aquaspersa

Complicaciones

Infeccion bacteriana secundaria

Aparicion de cicatrices

Tumefaccion indurada alrededor de la
articulacion del tobillo con multiples nodulos y
senos paranasales que drenan secreciones
serosanguinolentas

Método diagnéstico

Examen directo

Cultivo microbiologico Biopsia

Examen directo
Cultivo microbiologico
Biopsia

Informacion
adicional relevante

Streptococo pyogenes y
microbiota bacterial mixta es

asociada con diferentes
complicaciones

La rara presentacion de este caso se puede
deber a la alteracion inmunoldgica presente en
el embarazo
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