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INTRODUCCION. -

La Tromobla.tomicosis es vna de las afecciones micdticas
que con mayor recuencia, *enemos la oportunidad de obser-
var en la consul o dermctolégica hospitalaria y privada en la
ciudad de Maraccibo.

La enfermed 1d es conocido en Venezuela desde 1938 en
que O'Daly ', pulicd el primer caso, diagnosticado mediante el
estudio histopato d6gico de una pierna amputada por elefan-
tiasis. Poco despiés, L. Bricefio Irragorry !9 publica el primer ca-
so clinico de la :nfermedad, comprobada por cultivo del hon-
Jo.
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Pasaron alred:dor de quince afios sin que tuviéramos co-
nocimiento de la mportancia y extensién de la enfermedad en
Venezuela, hasta < ue en 1953, Campirs y Schary ', publican un
amplio estudio cl nico, histolégico y micolégico sobre 34 ca-
sos de los Estados Falcdn y Lara.

Desde 1942 iabiamos iniciado estudios de casos de Cro-
moblastomicosis onservados en Maracaibo, lo que culmind en
1954 con una pul licacién sokre 10 de ellos, tres de los cuales
procedian del Estcdo Zulic y los demds del Estado Falcén. '

Desde entonces, gracies a la instclacién de Laboratorios de
Micologia en distirtas ciudades del pais y también a un me-
jor conocimiento c& las manifestaciones clinicas de la enferme-
dad, han prolifercdo las publicaciones venezolanas sobre este
tema, cuyo estudic es el objetivo del gresente trabajo.

Nos proponerios fundamentalmenie a exponer nuestra ex-
periencia en el rario de la epidemiologia, la clinica, lo histopa-
tologia, la micolocia y la terapéutica de esta enfermedad, ba-
sada en el estudic de 50 casos obsersados en Maracaibo desde
1949.

DENOMINACION -

En 1915, Lan: publicé en Boston el primer caso de una
enfermedad producida por un hongo, (Phialophora verrucosa) sin
proponer ningdn n>mbre para la enfermedad. El estudio micols-
gico de este caso ue publicado por E. M. Medlar el mismo aiio.

En 1920, A. ‘zdroso y J. M. Gomes en el Brasil, emplean
el término DERMATITIS VERRUCOSA para designar la enferme-
dad. Pcsteriorment: fueron propuestas las siguientes denomina-
ciones:

Dermatitis ver ucosa blastomicética
Dermatitis ver ucosa cromomicética
Dermatitis ver ucosa brasilera
Dermatitis ver-ucosa cromoparasiteria.

La enfermedadi fue llamada por primera vez CROMOBLAS-
TOMICOSIS en 1920 por Terra, Torres, da Fonseca y Area Leao.
Posteriormente, en 1935, Moore v Almeida la denominan CRO-
MOMICOSIS.

Ninguna de lcs antericres denominaciones corresponde a ios
caracteres clinicos , etiolégicos de la enfermedad. En efecto, és
ta no se presenta -empre bajo el aspecto de una dermaritis ve-
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rrugosa como vere nos mds adelante. La palabra Cromoblasto-
micosis significaria micosis producide por un blastomiceto co-
loreado, lo que no corresponde a la clasificacién del hongo pro-
ductor. La palabra Cromomicosis significa: micosis coloreada, 1o
que tampoco corresonde al aspecto clinico de las lesiones

La Comisién ce Nomenclaturd de la Sociedad Brasilera de
Dermatologia y Siilografia integrada por Rebello, Motta, Ra-
mos e Silva y Portugal, propuso denominar la enfermedad MICO-
SIS LANE - PEDROS, lo cual fue aceptado por el Primer Con-
greso lkbero Latino - Americano de Dermatologia (Rio de Janei-
ro, 1950). Esta Ult ma denominacién, a pesar del caracter ofi-
cial que le da =sa aprobacion, no na sido empleada por la
mayoria de los aui:res.

Como sucede on frecuencia 2n Medicina, el nombre de al-
gunas enfermedades no se ajusta exactamente a criterics etio-
légicos o clinicos, prevaleciendo aqueilos nombres consagrados
por el usc. La enf:medad que nos ocupa se designa con ma-
yor frecuencia con los nombres de CROMOBLASTOMICOSIS o
CROMOMICOSIS.

DEFINICION. —

La Cromoblasi:micosis es un proceso crénico, inflamatorio,
granulomatoso de la piel, producido por hongos pertenecientes
a la Familia Demcatiacea, cuyas =species principales pertenecen
a los géneros: Clac usporium, Fonsacaea y Phialophora.

DISTRIBUCION GEC GRAFICA. —

Es una enferm:dad cosmopolita, pero se encuentra con ma-
P '

yor frecuencia en as regiones tropicales. Ha sido sefa'ada en

los siguientes paises:

U.S.A. (Lare, 1915); Brasil {Pedroso, 1920); Argelia (Mont-
pellier y Catanei.  927); Sumatra {Bonne, 1928); Costa Rica (Sa-
lisbury, 1930); Len ngrado (Tscherniawsxi, 1929); Argentina (Ba-
lifia y cols., 1932); Puerto Rico {Carrior y Koppisch, 1933); Texas
(Wilson, Hulsey y V/eidman, segundo caso norteamericano, 1933);
Uruguay (McKinon, 1934); Guatemala {Morales, 1935); Paraguay
{Boggino, 1937); Jcpdn (Kano, 1937); RepUblica Dominicana {Ca-
rrion y Pimentel, 1938); Venezuela (O'Daly, 1938 y Bricefo Ira-
gorry, 1939); Hunjria (Dcsa, 1938); México (Bdez, Gonzdlez
Ochoa, 1940); Maiagascar [Harant y Huttel, 1944); Panamd,
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{Snow vy cols., 19.:5); Australia {Hatcher v Derrick, 1946); Came-
1on (Camporcy, 1947); Africa del Sur (Simson, Harington v Ber-
neston, 1943); Ch na {Yew, 1951]; Congo Belga {Vanbreuseghen
y cols., 1951); Jamaica (Schoucair y cols., 1952); Nueva Zelan-
dia (Hill, Cook y Saxby, 1953); finlandia (Sonck, 1955).

En Venezuelc segUn J. Convit y colaboradores ', sobre 83
casos confirmados hasta 1959, la distribucién de la enfermedad
as la siguiente:

Un promedic del 65
Estacdo Lara.. . .. .. .. . 26 casos| 9% de los casos co-
Estaclo Falcdn.. .. .. .. .. 24 7 nocidos provieren de
estos estados.

Estacdo Zulia.. .. .. .. .. 1
Estado Yaracuy

Estado Barinas . .

Distrito Federal

Estado Anzoéte jui. .

Estado Sucre. .

NNNNDWLO

Estados Méri la, Trujillo, Miranda y Bolivar: un caso en ca-
da estado.

Distribucién de ;. Cromoblastomicosis en Venezuela segiin Convit
v colaboradores.
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Como puede upreciarse la Cromoblastomicosis es de am-
plic predominio er el occidente cle Venezuela.

EPIDEMIOLOGIA. ~

La Cromoblasismicosis es una enfermedad cmineniemente
reral; la gran may sria de los casos se observan en trabajadores
del campo que se :ncuentran expuestos a los mas variados trau-
matismos, especialinente con espinas de cactus, ramas de darbo-
les, astillas de maiera, etc., lo que favorece la penetracién del
hongo. Ocurre ademds con mayor frecuencia en individuos de
escasas condicione econdmicas y poce preocupados por la hi-
giene personal.

Las condiciencs ambientales y climatolégicas son factores
que intervienen er la epidemiologia de la enfermedad. Como
hemos dicho anter ormente, la mayoria de los casos venezoia-
nos [657%) provicn:n de los Estados Lara y Falcdn, que se ca-
racterizan por pre: entar extensas regiones secas con abunden-
te vegetacion xerdiila. Con escasas excepciones, los cusos pro-
cedentes de estas :onas son producidos por una misma especie
de hongo. el Cladassporium carrionii. En nuestra estadistica en-
contramos ademds casos procedsntes de regiones boscosas vy
himedas del Estaco Zulia, en los cuales el agente causal es
otra especie: Fonse:aea pedrosoi. Es pcsible que las condiciones
ambientales y clim itolégicas influyan en la diseminacién de las
especies en la natiraleza.

La mayoria di los autores admiten que la enfermedad tie-
ne un retc predoriinio por el sexo masculino. En nuestra esta-
distica notamos er efecto un amplio predominio de =sste sexo
(76 %) sobre el ferienino (24%). Consideramos que el factor se-
xo estd supeditado al tipo de trabajo en el campo que expone
mas al contagio ¢ sexo masculiro. Campins da en su estadis-
tica: 66% en homtres y 34% en mujeres '%

La Cromoblastomicosis se observa rara vez en menores de
10 afos; en nuestra estadistica séio tenemos un caso en que la
enfermedad comen & a la edad ce 8 anos. La mayor incidencia
se encuentra por e¢ncima de los 40 aros. En la estadistica ra-
cional de Convit y cols., la edad minima de los pacientes estd
comprendida entre os 10 y 19 afos {5 casos), las edades de ma-
yor prevalencia cc responden entre los 40 y los 69 afos {49
casos).

En el cuadro siguiente de estos mismos autores, se resu-
me la clasificacién de los casos por edades y sexos.
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CRUPOS  DE
iDAD VAPQNES HEMBRAS TOTAL
0 - 9 I - - -
10 - 19 b4 3 5
20 - 29 8 b4 10
30 . 39 2] 5 13
a0 - 49 10 2 12
50 - 59 13 5] 19
60 ~ 69 ‘ 17 1 1e
» Y

70 y mas : 5 - 4]
TOTALES 64 19 a3

Clasificacién d- los casos por edades y sexo (segGn Coavit
y colaboradores).

SINTOMATOLOGIA . —

Lo enfermed id comienza después de la inoculacién del
hengo por heridc: producides por espinas de cactus o astillas
de madera contc minadas. Estas heridas frecuentemente pasan
desapercibidas, pr lo que muchos pacientes no acusan ningun
fraumatismo com¢ antecedente cdeterminante de la enfermedad.

Los lesiones iniciales se conocen por inoculaciores experi-
mentales realizac s por Kano, Takahashi, Azulay y Trejos (se-
goun Bopp), y rec entemente por Ferrandez Baquero y wolabora-
dores en Cuba ¢, v también se deducen ademés por el relato de
algunos paciente:. La enfermedad ccmienza bajo la forma de
una pequefa pépla en el sitio de penetracién del hongo, “chan-
cro de inoculacié” que se desarrolla répidamente en las pri-
meras 72 horas. ’osteriormente y de inanera muy lenta la papu-
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la aumenta de tariaho y va acompafiada de prurito y ligero do-
lor. Algin tiempo después pueden aparecer lesiones similares
en la vecindad o o distancia. La evolucion de la lesién inicial
es muy variable: ¢lgunas veces se extiende por ios bordes, per-
maneciendo circur scrita en una regidn determinada durante
largo tiempo; en otros casos puede alcanzar una gran exten-
sién, y por Ultim>, cuando existen lesiones a distancia, pue-
den confluir.

LOCALIZACION. -

En varias putlicaciones se destaca la mayor frecuencia de
las lesiones inicial :s en los miembros inferiores. En nuestta es-
tadisticc v en la ce Campins, las localizaciones en los miembros
superiores son la: maés frecuentemente observadas en nuestro
medio, le sigue lcs miembros inferiores, las regiones gliteas vy
excepciondlmente « cara. La localizecién en mucosas ha sido
objetc de criticas, y al parecer, en ningin caso ha sido posible
comprebar la pres:ncia del honge.

En !a estadisica nacional de Convit y colaboradoeres, las
localizaciores por orden de frecuencio sobre 83 casos, son las

siguientes:
Miembro: superiores.. .. .. .. .. .. 58%
Miembro: inferiores. .. .. .. .. .. 329%
Tronco.. .. .. .. .. .. ci e e .. 7%
Cara.. . .. .. . . s e . 3%

FORMAS CLINICAS. -

E

Las lesiones jroducides por la Cromoblastomicosis son tan
polimerfas que se fa arriesgado adoprar alguna de las tantas
clasificaciones clin.cas propuestas. Segdn su experiencia perso-
ral, cada autor dc mayor importancia o una determinada forma
clinica, No es pos ble admitir la terminologia empleada por va-
rios cutores en el sentido de establecer semejanzas clinicas con
otras wufecciones, para lo cual emplecn el sufijo eide (sifiloide,
tuberculoide, etc). iste mismo criterio ha sido sustentado por al-
gunos autores paiz designar las manifestaciones clinicas de la
Leishmaniasis cuténea, utilizande &l iérmino Cromobiastomicoi-
de.

Consideramos que la semiologia dermatolégica contempla
ciaramente todas | 1s manifestaciones primitivas y secundarias de
las derrnatosis, po lo que deben ser empleadas correctamente.
En todo caso, el ciagndstico no puede afirmarse hasta tanto se
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demuestre el hong: en los iejidos o por cultivo.

Después de n extenso sstudio bibliografico sobre este te-
rma, Clovis Bopp, divide las lesiones de la Cromoblastomicosis
en dos formas clir icas fundamentales: los formas nodulares y las
formas en placas Compartimos ampliamente el criterio de este
autor, basados er .as consideraciones expuestas anteriormente y
en el estudio de |5 aspectos clin.cos de los casos observados.

a — Lesione: nodulares.

La enfermedc: se manifiesta con alguna frecuencia baje la
forma de nédulos de tamano variable, mds o menos elevados, y
de asiento por lo general profundo, de superficie papilomatosa
0 verrugosa, cubierta por gruesas costras o escamas que se des-
prenden con dific ltad y sangran facilmente. Alrededor de wuna
lesién inicial noduiar aparecen otras similares, generalmente de
menor tamafo, o gunhas veces en regiones distantes, probable-
mente por disemisacién linfatica. En algunos casos las lesicnes
nodulares son muy numerosas, pudiendc extenderse a todo un
miembro. Tenemo la impresidn que estas formas nodulares son
mas fracuentes er. los miembros inferiores, y en algunos casos
conducen a la e :fantiasis. Campins ha citado casos caracteri-
zados por nddulo. subcutdneos, sin alteracién de la piel que los

Fig. 1. Caso N°* #4.— Lesiones mnodulares, papilomatosas en talén
« region maleolar del pie derecho.
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Fig. 2. Caso N°¢ 37 -— Placa eritemato-escamosa en regién escapular
derecha.

Fig. 3. Caso N° 36. - Placa eritemato-escamosa en borde cubital de la
muitecs izgquierda.
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CROMOBLASTOMICOSIS

recubre v situadcs en la zona correspondiente a los iinfaticos
eferentes de la rcgién afectada, sin cpreciarse alteracién de los
ganglios satélites.

Para muchos autores, las lesiones noduldares constituyen la
forma mdés frecue yte de la enfermedad, y en ocasiones la Onica
senalada. En nue ira estadistica hemos observado raramente es-
tas formas nodulcres.— (Fig. 1).

b - Lesiones en piacas.

Scr lesiones de poco relieve, de tamano variable, a veces
muy extensas, gus cubren tode un miembre o parte del mismo
y raras veces e tronco. Son lesicnes eritemato - escamosas
o eritemato - verrugosas, con un borde bien limitado,
en general poco elevado, que realiza los mas caprichosos di-
bujos. De superf cie roja, cubierta de escamo - costras blanco -
amarillentas y sa.picadas de un punteade negruzco hemorrdgico.
Las lesiones se e:tienden por los bordes dejando grandes zonas
de cicctrizacién fisrosa central que produce retracciones si se lo-

Fig. 4. Cromoblas: imnicosis de la mano derecha con aspecto de miceto-
m:., comprobado por examen directo.
(Caso inidito del Dr. Humberto Rincén Bracho).
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calizan en los grcndes pliegues o a nivel de los dedos, cor la
consiguiente limitc 2ién de los mevimientos,

En nuestra c suistica, las formas en placas, erifemato - es-
camosas o eritemc fo - verrugosas son las mds frecuentemente ob-
servados. (Figs. 2 - 3).

Ademdés de ¢:tas dos formes fundamentales se citan casos
de lesiones wlcerocus y de lesiones turorales fistulosas con el as-
pecto de micetome s. (Fig. 4).

Cualguiera ¢ e sea la forma clinica, llama la atencién la
ausencia o escast: de sirtomatciogia subjetiva. La mayoria de
los pacientes acu:an un prurito, por lo general leve, y en caso
de infeccidén secur dlaria, que gensralmente acompafia o astas le-
siones, los paciertes acusan doiwor y las lesiones despiden un
olor desagradable

AUn en caso: de lesiones extensas y de larga duracién, no
hay modificacién apreciable del estado general ni ataque al
sistema ¢seo. Tan woco se han citado casos de lesiones viscerales
producidas por lo, agentes etiolbgicos especificos de la Cromo-
blastomicosis.

DIAGMASTICO DIFERENCIAL. —

El carécter polimorfo de las lesiones clinicas de la Cromo-
blastomicosis hac: necesario plantea: varios diagnésticos dife-
renciales.

El interrogatc o del paciente puede orientar en cos puntos
tundamentales: er primer lugar, los datos epidemioldgicos per-
miten ccnocer la  egién donde fue contraida la enfermedad. Ya
hemos visto que :n Venezuela las zonas endémicas de la Cro-
rmoblastemicosis <= encuentran principalmente en laz regicnes
dridas de los Estc-los Lara y Faledn; y en segundo lugar, las le-
siones de esta en srmedad tiener un largo periodo de evolucién,
que en clgunos d: nuestros casos es de 30 a 35 afos.

El diagndsticc diferencial se haré esencialmente con las si-
guientes enfermed zdes:

La tuberculosis verrugosa, muy rara entre nosotros, es la que
mds se asemeja i la Cromoblastomicosis. Sin embargo, hemos
podido chservar :usos de Tuberculosis ganglionar en nuestros
indios goaijiros, e los cuales se producen lesiones cutdneas su-
perficiales de tipc ulceroso que pueden dar lesiones eritemato -
verrugosas muy precidas a las de la Cromoblastomicosis y con
la cual la hemes -onfundido en varias ocasiones.
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Los Carcinemus cutdneos pueden simular, algunas veces,
cuadros parecidos a la Cromoblastomicosis. En estos casos, la
histopatologia per nitird precisar 2l diagnéstico.

La Leishmaniisis cuténea puede producir lesiones verrugo-
sas muy dificiles le diferenciar de la enfermedad que nos ccu-
pa.

La Coccidioidamicosis v la Porococcidioidomicosis pueden
también originar «vadros capaces de confundir el diagnéstico.

Llas formas citdneas de la Blasiomicosis Norteamericana ©
Enfermedad de Glchrist, produce segun Walter Wilsor, lesiones
tan parecidas a |1 Cromoblastomicosis que sélo pueden diferen-
ciarse por los estidios micolégicos. La Enfermedad de Gilchrist
es muy rara en ‘enezue.a, pues sdlo tenemos conocimiento de
un caso de recien ¢ publicacion.

Como ya herios dicho, lus formas incipientes pueden seme-
jar los mds variac os cuadros dermatoldgicos.

ETIOLOGIA. -

Se ha convei ido en clasificar las Micosis humanas en: Mi-
zosis superficiales y Micosis profundas o Sistémicas.

En fas micos s superficiales los hongos invaden la epider-
mis 0 5Us anexos

En las micosi . profundas, el hongo patégeno se localiza por
debajo de la epiciermis y en las visceras.

Como los ag:ntes de ia Cromoblastomicosis invaden la to-
talidad del teguriento y no tienen tendencia a invadir los 6r-
ganos profundos, algunos autores han creado el grupo de Mico-
5is intermedias er el cual antrarian la Cromoblastomicosis, la Es-
porotricosis, la RF nosporidiosis, v segin ciertos autores, la Blas-
*omicosis de Lobo

Las especies causantes de [2 Cremoblastomicosis pertenecen
a la Clase de lc: Deuteromycetos o ''Fungi imperfecti'’ y « la
Familic Dematiac:a, que tiene como cardcter fundamental el
presenfar un mic lio oscuro o fuliginoso.

Segun las ccracteristicas del aparato comidial en los culti-
vos se reconocen hoy las siguientes esspecies patdgenas:

Phiclophora verrucose Thaxier, 1915

Fonsecdea pedrosoi Negroni, 193¢

Cladosporiunm  carrionii Trejos, 1954

Phialophora jougerotii (Matruchot, 1910} comb. n.
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ESTUDIC MICOLO3ICO, -

Tocdas las es)ecies productoras de Cromoblastomicosis tie-
nen como caracter comin el presentar una misma morfologia en
los tejidos parasit idos. El estudic de las escamo - costras o de
las escamas para poner en evidencia la presencia del parésito
es de lo més sen tlo y efectivo en esta micosis. Se puede de-
jar asentado, en :ase a nuestrc experiencia, que este estudio
aporta el 98% de :fectividad.

Excaimen direcis.

Lla forma tistlar del pardsilo puede observarse fécilmente
aclarando las escc o - costras por medio de una solucién de Hi-
droxido de potasic al 20 o al 40%, seguido de calentamiento
de la preparacién nontada entre lamina y laminilla. Boreili * y *,
ha propuesto el :claramiento por el xilol y luego montaje en
Balsamo del Cana i, lo que permite obtener preparaciones per-
manentes.

Cualquiera quz sea el método empleado, la observacién mi-
croscopica permite  aprecior la presencia de elementos redon-
deados, aislados -+ agrupados, ce 6 a 12 micras de didmetro,

Fig. 5. Aspecto car: cteristico de la forma parasitaria del hongo en las
cscamas al -xamen directo—~- (Fotomicrografia 400 x)
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de color marrén o .curo que los destaca con facilidad, cde paredes
relativamente deluadas, algunas tabicadas. En  algunos casos
puede observarse a emisién de un tubo germinal, inicio de la
hifa, y posteriorm :nte ramificacicnes diversas.

La presencia de los elementos arntes descritos es caracteris-
tica y permite af ‘mar el diagnéstico de la Cromoblastomicesis,
sin prejuzgar de | especie que la produce. {Figs. 5, 6 y 7).

Cultive

El material ¢ oveniente de lesiones sospechosas, que por lo
general estd contiiminado tanto por bacterias como por hongos
saprofitos del circ y del suelo requiere el empleo de sustancias
antibiéticas. A ta efecto, agregamos a los medios de cultivo:
Cloranfenicol y A-ti-dione (Cycloheximide], en la proporcién de
500 migrs. por 12300 cc. de medio, de ambas sustancias, antes
de repartir en tukos y esterilizar. no perdiendo con ello su efec-
tividad por acciéi de la esterilizacién como se suponia inicial-
mente. El emplec de estas sustoncias contrarresta el crecimiento
de las dacterias y = de los hongos contaminantes, cuya orecocidad
de crezimiento cut re por completo la superficie del medio, lo que
impicde el desarro lo posterior de los hongos patdégenos que cre-
cen mds lentamer fe.

Algunos miclogos agregarn al medio ya preparado Peni-
cilina y Estreptoriicina, sin emplear el Acti-dione. En nuestra
axperiencia, el en plec de esta (ltima sustancia ha permitide en
muckos casos el sis amiento del hongo patdégeno por su accién
:nhibidora de lo: hongos saprcfitos.

Los medios e cultivo habitualmente empleados son: Sa-
bouraud-dextrosa , agar-.eche.

Lo temperatira fiene gran importancia en el cracimiento
de los hongos cossantes de la Cromoblastomicosis. Segin Borelli
“Cladosporium cerrionii no crece o crece sumamente mal cuando es
cultivade a 37°C. is comprensible que no pueda prosperar cuando
se encuentra parcsitando tejidos rantenidos a esta temperatura;
yna barrera térm o le impediria al acceso al tronco y a ios 4r-
ganos profundos’' . Segun el mismo cuter, “Fensecaes pedresoii
crece tan bien a 17°C como o tempersturas inferiores’’. En conse-
cuencia, todos as agentes de la Cromoblastomicosis crecen
perfectamente a emperaturas que oscilan entre 28 y 30°C.

Siempre utiliz i1mos cuatro tubos con medios de cultivo: dos con
Sabouraud-clorom cetina-actidione, uno Sabouraud-cloromicetina
y uno agar-leche cloromicetina. Estos medios se mantuvieron al
principio a tempe atura ambiente de laberaterio, la que presenta-
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Flg. 6. Imnicio de l: hifa a partir de los esporos. Examen directo de
ercama~—— (Fotomicrogratia 400 x)

Fig. 7. Forma avaizada de la evolucion del pardsito con aspecto de
micelio al examn directo de escama.-- (Fotomicrografia 60 x)
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ba flucruaciones ¢ : acuerdo ¢ la gque experimenta la ciudad de
Maracaibo en sus condiciones climdticas, la cual varia entre 27
y 33°C aproximac omente en las 24 horas. Ultimamente hemos
utilizado la tempiratura de 28 « 30%C en estufa, notando que
el desarrollo de |5 cultives as més rapido y preciso.

Considerando que de las especies productoras de o Cromo-
blastomicosis, el Cladosporium cerrionii representa el mayor por-
centaje de nuesiro; casos (67.6%), describiremos en primer lugar
las caracteristicas .ulturales y microscoépices del género Cladespo-
rium gue son corwunes para todas los cepas estudiodas.

Aspecto mucioscopico de la ¢olonia.

En nuestra o,inién de tcdas las aspecies productoras de la
Cromoklostomicesi .. Gladosporium carrionii es la que presenta un
desarrollc més oricoz. En 4 a é dias aparecen en el seno de las
ascamas sembradis, puntes de color gris oscuro a partir de los
cuales, l¢ colonia se axtiende por sus bordes y al alcanzar su
méximo desarrcllc se presenta rscogida en el centro con surcos
sin ninguna dispesicidn, de un color gris oscuro, con tonalida-
des verdosas, lig -amenie aterciopeladas o casi glabras. El re-
verso de la colon u es de color negre. Su consistencia superficial
es poco blanda, endureciendose hacia el substrato y cuando

Fig. 8. Aspectc inacroscépico de una colonia de FONSECAEA
PEDROSOI en Sabouraud.
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Fig. 9. Aspecto 1.acroscépico de ana colonia de CLADOSPORIUM
CARRIONIL en Sabouraud.

se fragmenta, prasenta una cooracién negra. Este aspecto es
uniforme en los diferentes medios, si acaso en agar - leche el
color negro de la colonia es rads acentuado. (Figs. 8 y 9.

Aspects microscdpico.

El cultivo en ldmina, sobre capa de agar - dextrosa al 4%
o agar - leche, piesenta tambiér caracteristicas estructurales afi-
nes para las diferentes cepas. La identificacién de la especie no
se hace esperar, ;/ ya para el tercer dia se aprecian los detalles
gue caracterizan el €l carrionii, los cuales resumimos seguida-
mente: micelio la<o, constituido por hifas que se presentan rec-
tas, sinuesas © roruloides, acentuéndose este Oltimo aspecto
cuando se desarrlla en agar - peptora - levadura y agar - aspa-
ragina, en cambis son mdas rectas en agar - leche. La membrana
es gruesa, lisa y negra, con citopiasma amarillo clare, homogé-
neo en general ¢ con inclusiones hialinas en los segmentos toru-
loides. Estas hifo: son bastante septadas, con 8 a 9 micras de
promedio de sefaracién antre los septos y miden 2.7 a 4.7
micras de ancho.

A lo largo y en la terminacién de las hifas se producen los
brotes de fructif caciones tipicas, sin guardar simeiric en sus
puntos de origer. Las fructificaciones mas frecuentes las consti-
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tuyen cadenas de :onidias oblicuas o perpendiculares a las  hi-
fas, que nacen di una célula basal teniendo la misma forma
ojival ce las coni‘ias. Estas miden aproximadamente 3.8 por
4.7 micras. El mavor nimero de conidias que constituyen la -a-
dena se cbserva e1 agar - leche: 3 a 12 a los 9 dias y hasta 15
a los 30 dias, sin alcanzar nunca més de 30 conidias, lo que di-
ferencia £l. carrionii de Cl. trichoides cuyas cadenas sobrepasan
fas 30 conidias a la temperatura de 37°C. La célula basal pue-
de dar origen a ds o tres cadenas y éstas ramificarse a su vez.

Las conidias < jivales de color aceituna y de pared lisa apa-
recen unidas unas o otras por pequerios disyuntores cuando es-
tan formando cedinas. Miden en prorredio 2.8 por 3.8 micras.
Son originadas pcr gemaciones sucesivas a partir de la célula
basal sitvada en « hifa ¢ en el conidiéforo, en donde la ceni-
dia proximal es |+ mds vieja y la distal la mds joven y mds
requend. Otras cc:denas aparecen también soportadas por ccni-
didforos cortos v urgos de acuerdo al nimero de articu.os que
los forman. Esta ructificaciéon se presenta en diferentes formas
y aspectcs: con ¢ idenas cortas, cuando la estructura es joven,
formando en gencral ramas que recuerdan cierto tipo de fila-
mentizacion en lev:duras del género Candida. Por Gltimo, las in-
numerables cadencs formadas, y observadas mejor con pequefio
aumento, constituyen una imagen tipica del Cladosporium ca-
rrionii, imposible : e confundir con los otros géneros productores
de la Cromceblastc nicosis. (Fig. 10).

Fig. 10. Aspecto microscopico en su fase inicial del cultivo en ldmina
de: CLADOSPORIUM CARRIONIL
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Los repiques jrosperar cen facilidad en otros medios, tanto
a 37°C. como a tenperatura amkiente. las cepas estudiadas no
licuaron la gelatin: .

Fonsecagea pedrosoi

Esta especie es otro de los agentes productores de Cromo-
blastomicosis, perc en un plano secundario en nuestra estadis-
tica {16.2%).

El género Fonsecaea se caracteriza por crecer tanto a tem-
peratura ambiente tomo a 37°C en la siembra inicial, licvar la
gelatina y presentcr un color oscure méas acentuado en las colo-
nias que los otro: géneros.

El ritmo de c¢-ecimiento en 3Sabouraud - dextrosa, asi como
los daspectos que = van presentendo desde la aparicién de ios
puntos gris oscuros en las escamcs hasta constituir la colonia, es
igual al género an erior

El aspecto mi:roscépico del cultivo en ldmina u observado
directamente a traés de las paredes cel tubo, muestra fambién
un micelio laxo, luliginose, muy tabicado. Aquellas hifas mas
desarrolladas y prmeras en aparecer, se presentan con aspecto
toruloide. Sus parcdes son gruesas, encerrando un protoplasma

Fig. 11. Aspecto microscopico del enitive en lamina de FONSECAEA
PEDI:0S0L, forma CLADOSPOROIDES.



Aialine ¢ amarillc claro. De las hifas aéreas, es decir, las que no
se profundizan e el substrato, aparecen cortos conididforos que
dan origen a cordias ojivales :scuras, organizdndose segin la
forma cladosporo.des (hormodendrum), pero por repetidas rami-
ficaciones dan al conjunto un aspecto arboriforme sin fermar ca-
denas de mds de tres o cuatro conidias. Es el tipo de fructifica-
cién mas abunda ites de Fonsecaea pedrosoi. (Fig. 11).

Menos frecue nte es la forme acrotheca o acropleurégena, ca-
racterizada por lc disposicién de las conidias en el dpice y pa-
redes del conidié oro. Por Gltimo, puede aparecer la forma phia-
lophora o fialdtoi os rectos, cen fiaiides de dpices truncados, dan-
do origen o con dias diminutas, hialinas. Esta Gltima formag,
que aparece desp.és de varios clias de cultivo, no se presenta en
todas !as cepas, ¢ cuando lo ha:e, requiere una blUsqueda minu-
ciosa.

Carrion, de icuerdo cor esas tras formas de fructificacién
propuso tres vari -dlades para la especie Fonsecaea pedrosoi Ne-
groni, a saber:

a-- Fonsecae pedrosoi var. cladosporoides Carrion, con
predomirio de la forma cadospérica.

b-- Fonsecae: pedrosoi var. tipicus Carrion, con predominio
de la forma phialophors, v

c-- Fonsecae« pedrosoi var. comunis Carrion, cuando las tres
formas e.tdn equilibradas.

Las cepas estudiadas por nosctros se caracterizan por el
predominio de la: formas cludosporoides, por lo que se identifi-
carian con la varizdad cadosporoides de Carrion.

A cste respe:to, es nuestra opirién que la aparicién de los
tres tipes de fructificacidn se produce en todas las cepas del
génerc, con lapscs que varian por diversos factores:

a- los mediss de cultive empleados (agar-leche es mas
efectivo que Satsuraud);

b- la tempe atura (el génerc Fonsecaea tiene un margen de
crecimiento que v 1 desde los 26 o los 37°C;)

c-- la estruci.ra tipica del hongo que estd relacionada con
el tiempo de evclucién de la enfermedad; en nuestros casos, di-
cha evolucidon veria desde 6 meses hasta 35 anos, durante el
cual, la accién <e tratamiertos inespecificos ha repercutido so-
bre lo constitucion y metabolismo del hongo, causdndole tras-
tornos gue se munifiestan por estrucruras atipicas o por altera-
cién de sus érgcnos de fructificacion.
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Por astas razines, pensamo: que sea cual fuere el predo-
minio de las form :s: cladosporoides, wcrothecu, phialophora, to-
das obedecen a ui ¢t denomincdcién comin de Fonsecaee pedrosoi
Negroni.

Por ofra par=z, las manifestaciones clinicas de fa Cromo-
blastomicosis, sea cual fuere el énero causante o sus varieda-

des, son las misnas, con muy pocas diferencias, variando scola-
mente por sus loc ilizaciones.

Phialophora cougerotii (Matruchot, 1910} comb. n.

Esta especie, cuya denominacién fué propuesta por Borelli
en 19557 es sinétima de Sporotrichum gougerotii y Phialophora
jeanselmei.

Las caracteris icas macroscépicas del cultivo de este género
son las siguientes Las colonias se desarrollan a los 2 dias de
sembrada la mue tra, observandose puntos marrén claro de un
milimetro de diar =tro. Alrededor de los 5 dias, toman el aspec-
to de levaduras rzgras, hémedas, brillantes y lisas, alcanzando
a los 14 dias un cidmetro de 8 mm. y cubriéndose paulatinamen-
te de un velo gris verdoso a marrén, perdiendo entonces su bri-
llo original. La cosistencia de la colonia es muy blanda y cre-
mosa. Este desarrcllo se produce en los medios de cultivos colo-
cados ¢ 28°C. A 37°C. no prosperd.

Los aspectos esaltantes de la observacidén microscépica del
cultivo en idmina on los siguientas: grupos de células corto - ova-
les con inclusién <:ntral refringente, de las cuales emergen hifas
hialinas, de parec es lisas, mostrando a uno y otro lade grupos
de células que re:uerdan los cOmulos de blastosporos de las le-
vaduras. Estas hifus, que en su inicio mostraron aspecto e pseu-
dohifas moniliforn es, a los 4 dias se fransforman en verdaderas
hifas ramificadas, cambiande su aspecto hialino a fuliginoso,
lo que paralelam:nte modifica el coler de la colonia. A lo lar-
go de estas hifas salen cortos conidiéforos moniliformes de 2, 3
o 4 articuios, el ltimo de los cuales, alargade y ancho en el
centro, presenta e aspecto tipico de pico de botella o fialide sin
collarete, del cual brotan grupos ce conidias de 1.9 por 3.8 mi-
cras. Esta descrip -idn corresponde al desarrollo del hongo en
Sabouraud - dextrosa y Tween 80 - agua de arroz.— (Fig. 12).

En nuestra e 1adistica figuran dos casos (Nos. 20 y 22) en
los cucles se aisl » Phialophora gougerotii como agente patdge-
no. E! primer cas: fue un paciente de nuestro ya desaparecido
compariero de lat.ores Dr. Genebraldo Rincén F., cuya cepa fue
utilizada por Borelli y Feo® parc producir experimentalmente un
micetoma en el rcién.
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Yig. 12. Aspecto nicroscopico tipico del cultive en lamina de PHIA-
LOPHORA GOUGEROTII: fislides originando grupos de esporos.

Como un hoi enaje a la memoria del Dr. Rincédn, reproduci-
mos d coniinuaci :n los datos esenciales de su historia clinica
inédita.

Juan J. Paz. Edad: 69 anos. Profesion: carpintero. Llugar de
nacimiento: Maraciibo. Residencia habitual: Maracaibo.

Hisioria Ne 5,875, de feche 13-6-56 del Hospital Quirdrgico
de Maracaibo.

El paciente ¢ esentabe lesiones eritemato - verrugesas y pa-
pilomatosas en carganta de arnbos pies, extendiéndose hacia
el tercio inferior ce las piernas y hacia el dorso de los pies.

La enfermedcd se inicid 7 afos antes cuando trabajaba car-
pintesic an Maracaibo.

El examen drecto de escamas fue positivo sin encontrarse
caracteristicas que permitieran  diferenciar los corpUsculos del
hongo de las otrcs especies procluctoras de Cromoblastomicosis.

El cultivo, qu: presentaba lus caracteristicas de una levadu-
ra negra, fue identificado por Borelli como Phialophora gouge-
rofii.

Una biopsia practicada [(No. 1446 - 56} fue negativa.
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Este caso fue Iratado con radioteraipia en el Servicio de On-
cologia del Hospi ai Quirdrgico de Maracaibo, obteniendose la
curaciér después ‘e aplicar 20 sesiones de 300r. 5 MA. Filtro:
Pmm. Al y £ mm Cu. 120 Kv.

Hasta el pres:nte no hemos tenido ningin caso producido
por Phialophora verrucosa. k

ESTURIO HISTOPATCOLGGICD. ~

El estudio his opatoldégico constituye un método de diagnds-
tico a veces fundimental en la Cromoblastomicosis. En muchos
casos, el hallazgo de las formas tisuiares de los hongos cau-
santes de la enfe medad ha permitido precisar un diagndstico
que la clinica hatia heche desviar hacia otra etiologia.

En todos los .asos el diagnéstico fue basado en la presen-
cia de ios corpUsc .los del hongo an las biopsias enviadas para
estudio. Aunque r 1 encontramos mayores dificultades para iden-
tificar los hongos =n coloraciones de Hematoxilina - eosina, es-
pecialmente tratan iose de cortes pequefos, recurrimos en algu-
nos casos a la coloracidn de P. A, S. y cortes sin coloracién
las que ne consid:ramos de mavor ventaja para el diagndstico
gue nos ocupd; crremos mdas dien, que en casos donde hay po-

Fig. 13. Caso N¢ |6. Biopsia N. 6§95-56.-— Forma eritemato-cogtrosa.
Hiiperplasia de la epildermis. La superficie no estd mayormente :»'torada.
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cos hongos, v dode se sospecha el diagnéstico por el carécter
clinico de la lesié1, lo esencial es el estudio de gran nimero de
cortes, en lo posik ‘e seriados.

En !a bibliografia venezolana existen muy pocos trabajos
de corjunto sobr: la histopatologia de fa Cromoblastomicosis;
cabe destacar, sir embargo, que la enfermedad fue descrita por
primera vez en V:nezuela por ei estudio histopatoldgico de una
pierna con elefarniasis, por el Cr. O Daly?, y las publicaciones
posteriores de Bri-zio lragorry y Campins relatan algunos deta-
lles complementaiios sobre el tema.

Las considerc ziones que siguen se basan en el estudio de los
casos incluidos er la estadistica gue forma parte de este trabajo
y en algunos de ofra procedencia.

lo epidermis en la mayoria de los casos, muestra una hi-
perqueratosis, paiuaqueratosis, acantosis supra - papilar o interpa-
pilar, o ambas o la vez, que puede conducir hasta la hiperpla-
sia pseudoepitelic matosa. Como en ctras lesiones de lo piel, la
hiperqueratosis s¢ acompafia de hiperplasia de la capa granu-
losa, y ausencia le esta capa cuands existe paraqueratosis. Po-
siblemente, la hij.erqueratosis no es tan frecuente come muchas
veces se supone, :onfundiéndose a veces con acOmulos de masas
cdrneas en las dipresiones [microscépicas) de la superficie cuan-

w5

Fig. 14, Caso N* 18.— Biopsia N¢ 496-36.— Micro-absceso (con cor-
pisculos de hengo.) secuesirado entre las masas cérneas superficiales
en descariacion. Fuerte hiperplasia de la epidermis.
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do la capa cérnea es mds bien delgada sobre las eleveciones;
suponemos que la sresencia de las masas cérneas en tales loca-
lizaciones s un sin ple proceso mecdnico, porque las masas cor-
neas que llenan estas depresiones tienen todo el caracter de
un “stratum disjunctum™ y no fueron removidas al exterior por
su localizacién y ror su proteccién. En casos de verdadera hi-
perqueratosis, se er cuentra en la capa cérnea, acimulos ce exu-
dado y células degeneradas isobre todo leucocitos polinuclea-
res), masas de herr aties o cle fibrina.— (Figs. 13 y 14).

La capa de Ma pighi muestra ecdema intercelular, sobre todo en
las zonas donde h 1y acantesis; lc proliferacién a través del co-
rion de cordones ct lulares, con centros de cornificacién parecidos
a las “perlas cérneus”, presenta el aspecto de uno pseudoepi-
teliomatosis”™. Los riicro - abscesos en su mayor parte estdn si-
tuados directament. entre estas fcrmaciones epiteliales dando la
impresién en los ccrtes de una localizacién intraepidérmica, aun-
que en realidad <o responden a elongaciones de las papilas dér-
micas. En algunos casos se observa la prolongacién de los mi-
cro - abscesos en d reccién hacia la superficie, como una especie
de fistula pero est: no siempre significa que el exudade tenga

fit g8 £ i - € E - & RS 25

Fig. 15. (aso N°* 8 -— Biopsia N°¢ 1391-51.— Hiperplasia pseudoepite-

liomatosa de la epide rniis con edema intraepitelial, con tejido intflamato-

rio incluyendo una c:lula gigante aparenteiente separada del resto idel

corion. Iay fuerte infiltraciéon inflamatoria con células gigantes,
también en la, vecindad.

145 —



salida o la supeificie, sino que puede quedar atrapado en las
masas corneas en casos de hiperqueratosis.— (Fig. 15).

Los micro - al scesos contienen con frecuencia corpUsculos del
hongo, lo que pu-de explicar por qué la maceracién de las esca-
mas para el dicgnéstico micolégico directo permite observarlos.

El grado de acantosis, su localizacién supra o interpapilar
es muy variable, 1si como su relacidn con la hiperqueratosis, pe-
0 tenemos la imp esién que la pura acantosis suprapapilar se aso-
zia con predilecci in en casos de reciente formacidn tuberculoide,
sin crecimiento d- los preccesos interpapilares y de la capa cér-
nea.

El aspecto rcroscdpico de ios corpUsculos del hongo en los
cortes de tejidos =5 muy caracteristico y compurcble a la obser-
vacién directa de las escamas. Son corpusculos de forma redon-
deada, con una -apa externa oscura, de contenido homogéneo,
a veces con tabi amiento y dispuestcs como granos solitarios o
formando grupos de 2 a 10. Sin embargo, hay formas de dife-
rente estructura, - acuoladas, que es dificil precisar si se trata de
un proceso de nuwltiplicacién o de degeneracién. Estos elemen-
tos se localizan con mayor frecuencia en corion; solamente en
dos casos los hemos encontrads en la capa cérnea, de forma
un poco aplanads, como degenerados en uno de ellos, mientras

Fig. 1. Caso N° 33.— Biopsia N*® 302-60.— Corte de epidermis en zona
de cornificaciéon p v paraqueratosis. con corpisculos e hifas de hongos.
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que en el otfro, lo corpdsculos eran cbundantes y acompafados
de hifas iabicadas numerosas.-— (Fig. 16).

La dermis es | asientc de la reaccién mesenquimatosc y la
multiplicacién de [s hongos se efectic en su capa papilar y sub-
capilar. los lesion:s son bastante variables y probablemente re-
presentan las fas s evolutivas cde un mismo proceso: hay le-
siones difusas cor edema y exudacién de leucocitos polinuclea-
res neutidiilos, eciindfilos, linfocitos, télulas plasmdaticas e his-
tiocitos muy mezc 1dos, a lo cual se agrega de vez en cuando,
vna céivia gigane de moderade tamafo, del tipo Langhens.
Cuando axisten ccrpUsculos del hongo, se observan pequenos
grupos = polinuc eares adheridos a ellos. Luego se forman los
MICRQO - ABSCESOS  constituidos por acimulos mayores de poli-
nucleares. Los micro - abscesos situades en pleno corion, se ro-
dean rapidamente de histiocitos zjue cumentan en ndmero y ta-
mafc, y se presentan como células epitelioides. Al rodear las
células epitelioide un micro - absceso, se forman micro - nédu-
los o tubéreulos, (on una capa externa de células epitelioides y
un centrs ocupaco por polinucieures que desaparece por re-
absorcion. Otras v:ces, los tubérculos parecen formarse opor otro
rnecanismo, es de ir, por simple reunién de células epitelioides,
sin mayores acim ilos de polinucleares, pero con la presencia de
frecuentes leucocitss eosinéfilos. Las zélulas gigantes de Lang-

Fig. 17. Caso N?¢ 14 -— Biopsia N°¢ 1573-54..— Tubérculo de células epite-
lioides con formaci n de un micro-absceso en el centro. Abundan los
eosinofilos.
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Fig. 18. Caso N* '7.— Biopsia N¢ 383-58.— Hiperplasia pseudoepite-

liomatosa. L.os cordcnes epiteliales estian rodeados de un corion con fuer-

te infiltracién infl.mnatoria; se observa una célula gigante de tipo
Langhans ron corpliscuios ide hongo en su interior.

hans estGn a vects en el interior de ios tubércules, ctras veces
fuera de ellos, rudiendo alcanzar grandes tamafos. Llos cor-
pUsculos del hong s no siempre se encuentran en el interior de las
células gigantes, sueden encontrarse en el mismo tubérculo, en-
tre las cclulas epi elioides o cerce de una célula gigante.— (Figs.
i7 y 18).

Posteriorment : se reduce la infiltracién celular del corion vy
los tubérculos se rodean de una copa de tejido conjuntivo,
a la manera de ur sarcoide; es probable que la .esién termine con
una fibresis comr leta.

Respecto al wWmero de corpisculos del hongo en astas di-
ferentes lesiones, podria supcnerse que guarda estrecha relacion
con el tipo de lesidn histolégica, y as: se ha afirmade en varias
oportunidades. Lo revisidr de nuestre material no confirma tal
regularidad; por el confrario, tenemos abundantes corpUsculos en
lesiones del tipo sarcoide, pocos, en caso de infiltracién difusa
del corién con edlema, y viceversa. Esta aparente contradiceidn
amerita un estudiz mas profundo por el interés que tiene, Posi-
bfemerte, la reac i6n tuberculoide significa un proceso de hiper-
sensibilidad, espe:ialmente en conexién con los eosinéfiles; seria
necesario ver has a qué punto este proceso corresponde a un es-
tado de inmunidc d, y posiblemente, al desarrollo por parte del
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organismo de algin poder fungostatico o fungicida. La compara-
cién de estos datcs morfoldgicos con la clinica podria en parte
aclarar estos conci ptos.

En nuestra e tadistica, las lesiones eritemato - escamosas
muestran tendencic a la infiltraciéon difusa del corion con abun-
dancia de hongos; en camizio, las lesiones eritemato - verrugosas
¢ nodulares prese tan unc reaccién tuberculoide con menor no-
mero de hongos.

TRATAMIENTO. -

Por lo generci, la Cromoblastomicosis plantea un serio pro-
blema terapéutico debido a que los pacientes, en su mayoria
campesinos, acudey al médicc en fases avanzadas de la enfer-
medad v con ext-nsas lesiones,

El tratamientc quirdrgico se emplea siempre con éxito en las
lesiones incipiente; y de peguefio tcmano. En las lesiones ex-
tensas, el acto qu rirgico se hace por o general imposible, v se-
gin da Silva Leccz %, al romper la barrera fibrosa queda el ca-
mino abierto al tongo pera invadir fos planos més profundos,
favoreciendo asi |3 recaida. Igucies consideraciones pueden ha-
cerse a la electro:oagulac'én de lesiones extensas.

Tratamiento médice.

Se han empleado los mds variados medicamentos para com-
batir esta micosis.

Los yoduros «ie sodio y de potasio han sido empleados con
resultados poco scrisfactorios.

Se han empl:ado las sulfanamidas {Keeney y ccls., segin
do Silva Lacaz)], |1 sulfona, sin resuitcdos constantes.  Segin el
mismo da Silva Licaz, Van Vlierberghe y colaboradores obtuvie-
ron la curacién d: un caso de Cromoblastomicosis en un tuber-
culoso por admin stracién de la nidrazide del acido isonicotirico.
A este respecto, | emos tenido tres casos de asociacién de estas
anfermedades y «n ninguno de ellos obtuvimos la curacién de
las lesiones de la Cromobiastomicosis, a pesar de un tratamien-
“0 prolongado en el Sanatorio Antituberculoso de Maracaibo.

Los antibiéticos no parecen haber demostrado hasta la fe-
cha ninguna acti/idad terapéutica; en particular la Griseofulvi-
na no parece ha'ser dado resultados favorables en varios casos
publicados. Sin embargo, el empleo de la Anfotericina B por
via local o endoenosa ha dado resultados favorables en ma-
nos de De Feo, Furber ® y otros.
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Segin Bopp ' el tratamiento de !a Cromcblastomicosis por
la Vitamina D2 fu: aplicado per primera vez en 1941 por Castro
Palomino y Arme iteros. En un amplic estudio sobre este parti-
cular, Bopp refier: excelentes resultados en 20 casos tratados
con la Vitamina ['2 por via oral, a la dosis de 600.000 unida-
des semanales, er ayunas, totalizande 15 a 20 dosis. Segun es-
te misrmo autor, o Vitamina D2 disminuye el pH tisular, esti-
rulando la proli‘eracién del tejide conjuntivo, acentuando la
reaccién histiocitar @ y atenuande el proceso supurativo. El trata-
miento vitaminote dpico con D2 ha sido empleado por diversos
autores con result 1dos variabies.

Algunos autoies asocian los yoduros al calciferol, y en par-
ticular, G. Fernanlez Baquerc y Cols. "7, utilizando los yoduros
por via oral y el :alciferol en aplicacicnes tépicas en una poma-
da que contiene 1demds 4cido salicilico, acido benzoice y azu-
fre, obtuvieron la curacién de ur casc.

En nuestros cuasos hemos empleado con frecuencia el calci-
ferol por via ora y parenteral con resultados bastante favora-
bles, pero sin obtener la curacién de ninguno, a pesar de ser so-
metidos los pacieries a un largo pericdo de tratamiente.

Radioterapia.

Nuestra expe iencia nos ha demostrado que los mejores re-
sultados terapéuti os se obtiener con el empleo de la Radiote-
rapia.

Como podrd verse mds adelante, hemos obtenido la cura-
cién de 9 casos, «: veces con lesiones extensas, sin haberse pre-
sentadc recaidas durante varios ofios {en algunos mas de 10
anos) clespués de la curacién.

A este respecto gueremos destaccr que el temor justificado
que se tiene por :l emplec de la radioterapic, puede cceptarse
cuando no tiene una indicacién terapéutica precisa; por ofra par-
te, en Cromoblast :micosis, donde las fesiones estan fuertemente
infiltradaos y engrosadas por sfecte de la hiperqueratosis, no se
pueden aplicar las normas que rigen las dosificaciones cldsicas
de la radioterapic superficial, en particular en lo que se refiere
a la penetracién y dosis total. De acuerdo con los radioterapeutas
que han tratado iuestros casos, las dosis individuales v totales
varian légicament : con el tipo c¢‘nico de la enfermedad: asi, se
aplican dosis merares {75 a 100r] en casos de lesiones eritema-
to - escamosas, po:o engrosadas, que en casos de lesiones fuer-
temente verrugosc:i o nodulares (300ri. Por otra parte, el hecho
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comprobado, de ¢ue las lesiones se extienden por la periferia,
particularmente ar las formas en placas, dejando una cicatriza-
cién fikresa centrcl, conduce a limitar la aplicacién de los rayos
especialmente en los bordes de las lesiones. Las dosis totales
empleadas en los iferentes casos tratados por nosotros, estuvieron
intimamente relacionadas con la evolucidén favorable o no de las
lesiones. En casos de lesiones muy extensas, hemos tenido casos
de curacién y duradera combinando un tratamiento general con
Calciferol y Radiot:rapia.

Para terminar es nuestra opinién, que fuera de los casos con
lesiones circunscrit 1s, tratados con éxito mediante la extirpacién
Guirdrgica, aquellcs con extensas lesiones pueden curarse em-
pleando ia asocia:ién Calciferol - Radioterapia, siempre que pa-
ra la aplicacién d: esta Ultima ce tomen en cuenta los factores
cnalizados anterio menle.

CASUISYICA., -

En el cuadro unexo, rasumimos los principales elementos de
50 cases que hen os tenido la oportunidad de observar. Desea-
mos expresar nuesiro agradecimiento a los Doctores Nectario Du-
rango N. y Humb:rto Rincdn Bracho por habernos permitido in-
cluir en nuestra ccsuistica cinco casos observados por ellos, tam-
kién en la ciuded de Marccaibo.

Hacemos cons:ar que los 10 primeros casos de nuestra esta-
cdistica fueron objeto de un trabcjo publicado por uno de noso-
tros en 19549, y los cascs referidos nhasta 1959, formon parte
de la encuesta nacional sobre Micosis publicada por Convit y
cols. en 1961 ',
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CASUISTICA

Nombre Formas Localizacién Diagnéstico Procedencia Tiempo Tratamiento
Edad clinicas de Resultade

Sexo Examen evoiucion

Profesidon Fecha directo Cultive Biopsia

Romualdo Eritemato- Miembro su- 1949 — — No 194-49 Casigua 4 gnos Kadioterapia; 15
G 63 anos verrugosa. perior. Positivo Edo. Faicon apiicaciones,
Masculino 150r 140 Kv.
Agricultor Curacién

Carmen P. Eritemato- Miembro su- 1949 positivo Posimivo INv 145%-49 Casigua 1C afios Radioterapia. 21
Femenino 75 340 K
Hogar Curacidn

Ledn M. Eritemoto- Miembrs su- 1950 Positivo — — Coro 35 ofios Radioterapia: 13
49 afios escomoso perior €de. Foledn aplicaziones
Mascutino 75r. 140 Kv.
Sin prof. Curaaida.
Vicente Ch. critemato- Mrempro su- 1930 Fosiiivo — — Casigea £ zRcs Bodistoropio: 52
18 afos escamosa perior Edo. Faledn aplicacianes.
Masculine 300r. 140 Kv.
Agricuiror T S

Rafoel M. Entemato- Miembro su- 1950 — — N2 1206-50 Casigua 3 afos —

28 afos escamosa perior Positiva Edo. Falcén

Masculino

Agricultor

Daniel S. Papulo Miembro su- 1950 — — Ne¢ 403-50 Capatarida 6 meses —_

49 afios escamosa perior Pasitiva Edo. Falcdn

Masculino

Agricultor

Manue! F. Eritemato- Miembro in- 1950 Positive — Ne 1065-50 Villa del Ro- 6 ofios Radioterapia: 14
25 anos verrugosa ferior Positivo sario. Peri- aplicaciones.
Masculino 4& Zulia. 150v. 140 Kv.
Agricultor

AlDerio L. INoduiar figInLIV - 1350 — T.opadie Mo 1EOY Bt 10 230 Dadintarnmin. 18
59 ofos interior 50i. Positiva oplicaciones



Masculino {Compins} Zulia. 300r. 140 Kv.
Agricultor ?

9 Manvel L. Eritemato- Miembro su- 1951 — F. pedro- — Villa del Ro- 2 aiios —
30 arios escamosa perior 50i. sario Perijd
Masculine (Campins)
Agricultor

¢ Mcnuel R Erifemute Miembre su- 1952 Positive Ne 275-52 Edo. Falcon 2 afios Radioterapia
49 anos verrugosa perior. Positiva
Masculino Mejoria
Agricultor
47 afos ©3LUMESQ perio SO Fositiv fdo Foicdn ~
Femenino Linfangitis (Campins)
Hogar

12 Angsla L. Entemoto- Cara Tionco 1952 Pelmarejc. 2 zhes Padicterapin
50 arios escamosa Urdaneta. Curada
Femenino Zuiia.
Hogar

13 Facundo V. Eritemato- Miembro in- 1954 Positivo — Ne 1573-54 Pecaya 3 afos —
25 afos verrugosa ferior Positiva Edo. Falcén
Mascuiino
Agricultor

14 Aquiles C, Eritemato- Miembro su- 1954 Positivo — — Urumaco. 20 afios Radioterapia
72 afos escamosa perior Edo. Falcdn Curacién
Masculino
Agricultor

15  Tecdoro J. Eritemato- Miembro in- 1955 Positivo Cl. carrio- Ne 635-55 Pedregal, 20 anos Radioterapia
39 afios verrugosa ferior nii. Positiva Edo. Falcdn ?
Maseulino Z-244
Sin prof.

16  Maria N. Eritemato- Miembro su- 1956 Positivo Cl. carrio- Ne 695-56 Quisiro 1 afo —
50 afios costrosa perior nii. Pasitiva Miranda
Femenrino Z-22 Zulia
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Nombre Formas Localizacién Diagnastico Procedencia Tiempo Tratomiento
Edad clinicos A de Resultado
Sexo Examen evolucién
Profesién Fecha directo Cultivo Biopsia

17 Socrates M. Eritemato- Miembro in- 1956 — — Ne 2537-56 La Villa del Radioterapia
46 afcs escamosa ferior. Tronco Positiva Rosario 25 afios Curacién
Masculino Perijé
Agricultor Zulia

18 Policarpio P. Eritemato- Miembro su- 19546 — Positivo N? 496-56 Sasérida 4 anos —
44 afos escamosa perior ? Positiva Edo. Falcon
Agricuitor

i9  Pedro U. Eritemato- Miembro in- 1955 Positivo F. pedro- Positiva Potreritos Rodioterapia
64 anos verrugosa forer. <ol Urdaneta 7 meses
mascuiino Coislis Zoutiu ?
Agricultor

20 Juan 5. P. Eritemato- 1A embro in- 1655 Positivo Phialophora No 1466-56 Maracaibo 7 ahos Rodioterapia
FUBCRET “arior ougergn Negativae zubin Luracion
Masculino (Borelli)
Carpintero

21 Pedro M. Eritemato- Miembro su- 1957 — Cl. carrio- — Sabaneta.
28 onos escamosa perar ni. Z-5 Eda. Faicdn 2 afos —
Masculino
Agricultor

22 Eduardo M. Eritemato- tAiembro in- 1957 — Fh. gouge — lrapa. 4 afes Radioterapia
37 afos verrugosa farier ' rotii Ed>. Sucre Fracaso
Masculino y escamasa (Borelli)
Agricultor

23 Ceisu A. Eritemuaio- Mignibio mn- 1957 — Ci. cariio- —_ Sia. Barbara. O ufios —
56 anos escamosa ferior nii. Dto. Colén
Femenino Z-12 Zulia.
Hogar

24  José C. S. Eritemato- Miembro su- 1957 — Cl. cairio- — Paraguand. 10 afos Rodiaterapia
77 unve venuyusu petion i, Ly Cuu. Tuiddn —
Masculine 2



Agricultor

78 afes cscomosa Miembre su- 1957 Pesitive Sckanetc.

25  Luis C. Eritemcto- perior ? Edo. Barinas
Mascuiine
Sin prof.

26  Benjamin D. Eritemoio- i\ xmoro su- 1956 Ci. carrio- — Fecaya i ano —

59 afios Verrugosa paor — nii, Z-72 Edo. Folcédn
Masculino
Agricultor

27 Ana C. Ch. Eritfemuaro Miembro in- 1558 Posinvo Ci. carrio- N¥-383-58 Fedregol. 7 onas Rodioterapia
34 afios verrugoso farior nii. Z-59 Positivo Edo. Folcén ?
Femenino
Hogar

s nra ~ - ~ -
38 Ghos Verrugns Dera fa Z2-8% Foio Fuidn
Femenino
Hogar

79  Teodosio G. Eritemato- Miembros supe- 1959 Pasitiva Cl earria- Pasitiva Mida AN ARnac Caiciferat
60 anos verrugosas riores. ni. Edo. Folcén Mejoria
Masculine y e5Camesas Tronce Z2.239.59
Agricultor
Hogor cipienie. Cara 1959 — — N2 1650-59 Cabimaos. 6 meses Extirpacién

30 ltala M. Aspecto epi- Positive Dro. Bolivor Curada.
33 cfies relioma baso- Zitia
Femenino celular in-

31 Bartolomé M. Eritemato- Miembro su- 1959 Positiva Cl. carrio- — Pedregal 20 afos Calciferol
70 anos verrugosas perior nii. Z-267 Edo. Falcén Mejoria
Masculine Yy escomosa Tronco
Sin Prof. Cuello-Cara

32  Agustin C. Eritemcto- Miembro su- 1959 Pasitivo Cl. corrio- — Urumoco 3 oios —

68 afos escarnosa. perior nii. Z-172 Edo. Folcédn
Maszuling Trence
Sin. Prof.

33 JuonE. B. Eritemato- Miembro su- 1960 —_ Cl. carrio Ne 302-60 Pedregol 1 afo —_
70 afios Verrugosa. peiior nii. Z-321 Positiva Edo. Folcén
Masculino

Agricultor



Nombre Formas Localizacién Diagnéstico Procedencia Tiempo Tratamientc
Edad clinicos de Resultado
Sexo ’ Examen evolucién

Profesién Fecha directo Cultivo Biopsia

34  Raméri A, Eritemata- Miembro su- 1960 Positivo Cl. carrio- — Sasarida 4 anos Calciferai
35 ofios verrugosa, perior nii. Z-346 Edo. Falcédn Mejoria
Masculino
Agriculter

verrygosa. perior ol 4278 -
Masculine
Agriculhtor

36 Felicione C. Esitamate- Mrembro su- 1960 Fosiiive Positive Falcén 20 onos _

56 anos escamosa. perior ? ?
Masculino
Aaricultor

37 Eulogia P. Eritemato- Tronco 1961 — Cl. carrio- — Corralito 2 ahos Radoterapio
23 aAcs escamosa nii. Z-502 Edo. Falcén Calciferol
Femenino Aejoris
Hogar notable

38  Antonio G. Eritemato- Miembro su- 1961 — Cl. carrio- — Aguas Claras 2 afos Calciferol
78 ados escamosas. perior nii. Z-529 Edo. Falcén ?
Mascuiino
Sin. Prof.

39  Hermes R. Eritemato- Miembro su- 1961 Positive Cl. corrio- — Churuguara 20 afios Calciferol
60 afos verrugosa. perior nii. Z-540 Edo. Falcén ?
Masculino
Agricultor

40 Freddy A. Eritemato- Miembro in- 1961 — Cl. carrio- — Cabimas. 3 afos
11 afos escamosa, ferior nii. Z2-563 Dto, Bolivar. —
Masculino Zulia.

Escolar

41 Manuel F. Eritemato- Miembro in- 1961 —_ Cl. carrio- — Paimarejo 15 afios Calciterot

59 afios verrugosa ferior nii. Z-571 Dto. Bolivar ?



Mascuiino

Agricultor Zulia

42 Monvei N. Eritemato- Miembro su- 1961 — Cl. carrio- — Falcén 20 anos —

45 anos escamosa perior nii. Z-588 ?
Masculino
Agricultor

43 Sefiora X Eritemato- Miembro in- 1961 — Cl. carrio- — Faicon 13 anos —
35 afos escamosa ferior i, 2-067 2
Femenino
Hogar

44 Benito M Eritemato- Miembro in- 1961 Positive F. pedro- —_ Las Piedros. 14 chos Calciferol
66 afos escamosa fzrior soi. 7-488 Dto. Perija Mejoria

2ot
Ganaaers

45  Angeil B. C. Eritemato- Miembro su- 196i — Cl. cartio- — La Sierrita 16 afos Calciferol

55 anos verrygosa parior nii. 2-689 Dto. Mara. ?
Ede. Zulia.
Comerciante

46 Pedro M. Eritemato- Miembro su- 1962 — Cl. carrio- — Sabaneta 3 afos —
38 anos S350 nii. Z-806 Edo. Falcdn
Masculino
Sin. Prof,

47 Jests B. Eritfemato- Miembro su- 1962 — F. pedro- — La Canada Rodicierapia
50 afios varrugosa perior soi. Z-845 Dto. Urdaneta 14 anos Calciferol
Maseulino Edo. Zulia Mejoria
Chofer

48  Rosalia A. Eritemato- Miembro in- 1962 — Cl. carrio- Ne 8045-62 Edo. Falcén 34 afios Radioterapia
75 ofios verrugosa ferior nii. Z-1002 Positiva ? ?
Femenino
Hogar

49 Pokls C. Eritarmygto- Miembro su 1963 —_ Cl. carrio- — Edo. Falcdn 5 ofios Radioterapia
52 aios escamosa perior nii. Z-1179 ? Mejoria
Masculino
Ganadero

50 BelenG. Eriremoto- Miembro su- 1963 Positive — — San José de Calciferol
a2 vorrUgore narar Seque. 15 afecs ?
Femenino Edo. Falcdn

Hogar




A continuacion hareros algunos comentarios de conjunto
sobre la casuisticc presentada:

Distribucién | or edades {Graficos | v ).

Parc dar unc idea més precisa de la importancia de la edad
en la Cromoblastc inicosis, hemos elaborado dos gréaficos: en uno
Igraficc 1) represe itamos las edades, en que fue diagnosticada la
enfermedad, y en el otro igréfice ll), las edades de comienzo de
la misme, con ‘a: cuales podemos hacer las siguientes observa-
ciones:

Grdtico T

CROMOBLASTOMIL SIS -NUMERQ DE CASOS DIAGNOSTICADOS POR GRUPOS DE
EDADES (Estadisticg personal)

-
D -
T

NUMERO OE CASQS

N LN Yy N D W

-

o-10 1m-20 21-30 3140 [ EE 51- 60 §1-70 7 7/1-80
GRUPOS ETARIOS

Solamente se presentcron dos casos entre 10 y 20 anos de
edad, lo que vie iz a corroborar que la Cromoblastomicosis es
una enfermedad cel adulto, de ccuerdo con las publicaciones de
todos los autores. El estucio de la ircidencia de casos observa-
dos en adultos revela que 34 casos (68.0%]) fueron cbservados
en grupos etarios mayores de 4C afos.

Tomando en cuenta los datos referidos por los pacientes,
hemos obtenido lus fechas apreximadas del comienzo de la en-
fermedad, lo que demuestra que solamente en un caso el cua-
dre clinico se inicid antes de la edad de 10 afos; la mayoria
de los casos se i ciaron entre los 21 y los 50 afos (29 casos:
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Grafico I

CROMCBLASTOMICOSIS. - NUMERO DE CAS0S EN LOS GRI'POS ETARIOS DONDE
SE INICIO LA ENFERMEDAD -(Estadistica personal)

NUMERC DE CASOS

- N W s N D B

G=10  1i=20 21=30 3140  41—$0 5i-60  61-70 71-80
GRUFUS ETARIOQS

58.0%), disminuyendo progresivamente despurs de esia edad.
El estudio de la evolucidn de los casos individualmente de-

muesttd que la mayorio de los pacientes acuden al médico des-

pués de una evolucidén mds o menos larga de o enfermedad.

Distribucién de los casos por sexo.
Llos sexos se encontraron distribuidos en lc siguiente forma:
Masculine. . .. .. .. .. .. .. 38 cosos {76.0%)

Femenino.. .. .. .. .. .. .. .. 12 (24.0%%)
Localizacion de las lesiones.

Miembros supericres.. .. .. .. 31 casos (58.5%)
Miembros inferiores. . .. . .. . 14 (30.2%)
Tronco.. .. .. . . . o ... 3 { 5.7%)
Card. . .. . . o .o o 3 o 5.7%)

Hemos observado cuatro casos con lesionzs multiples (ca-
sos Nos. 12, 29, 31 y 32). No hemos observade cases de Cromo-
blastomicosis generalizada come el publicado en Cuba por G.
Ferndndez Baquero. '* (Figs. 19 o 26).

Distribucién geogréfica de los casos por su procedencia.
Tomando en consideracién el luger donde se inicié ia en-
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Fig. 19, (‘aso N° 24.— Placa eritemato-verrugosa del
tercio infirior del antebrazo v dorso de la mano
izquierda.

Fig. 20. QCaso "~ 15.— Lesiones er
izquierdo.

temato-varrugosas en glateo
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g, 21. Taso Ne¢ 29.—~ Extensas lesiones eritemato-verrugosas y es-
camosas con zonas dicatriciales en miembros superiores y ironco.

Fig. 22. Caso N° 12.— Lesion eri-

temnato-escamosa con el aspecto de

un Lupus eritematoso crénico de
ia cara.
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Fig 23. Caso N°¢ 13.— [Extensa lesién eritemato-verrugosa, de bordes
policiclicos en cara posterior de muslo izquierdo Yy glateos.

Fig. 24. Caso Ne¢ 31.
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¥ig. 25. Caso N° 3L

Fige. 24, 25 y 26.— ©Caso N* 31. Se aprecian extensas lesiones eritemsato-

verragosas y escamosas cubriendo la mayor parte del tronco, cuclio,

care y miembro superior izquierdo con lesiones activas y cicatriciaies.
Noétese 1a deformacion de 1a mano por retraccion cicatricial,
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fermedad, podemos distribuir los casos en la forma sigtiente:
Istado Falzén.. .. .. .. .. .. .. 88 cusos (66.0%)

" Zuiid.. .. .. v. oo . .. .. 1B 30.0%)
" Bainas.. .. .. .. .. .. .. T 2.0%)
" Sucre .. .. . e e e e Tt 1 2.0%)

Por cansiderarlo de interés regioral, damos a continuacién
lx distribuciédn de los casos por Distritos en el Estado Zulia:

Distritz  Perijd. .
" Urdaneta. .

4 casos
Bolivar.. .. .. .. .. .. .. .. 3 v

2

1

1

1

Colén. .
Maracaibo. .
Mara.. ..
" Miranda. .

Los Distritos Perijd, Urdaneta, Bolivar y Colén son regiones
t Omedas, on abundante vegetacién; en cambio los Distrites Mi-
randa y Mara son regiones, en su mayor parte, secas y can ve-
cetacidn xaréfila.

En cuanto al caso proveniente de la misma civdad de: Ma-
racaibo (Caso N° 20}, hacemos la observacién de que se trataba
ce un paciente de oficio carpintero y que probablemente se inoculé
el hongo manipulando madera cuya procedencia ignoramos.

Diagnsstico micolégico e histopatolagico.

Todos los casos incluidos en nuestra estadistica fueron con-
f rmados cor uno o varios de los tres exdmenes de laboratorio
cue siguer:

a— Examen directo (estudio de escamasj..... 21 casos
positivos.
b— Cultive.

En 37 casos se obtuvo un resultado positivo, distribuidos
ce la manera siguiente:

Cladosporivm carrionii.. .. .. .. .. .. 25 (67.6%)]
Fonsetwea pedrosoi.. .. .. .. .. .. 6 (16.2%)
Phialophoro gougerotii.. .. .. .. .. 2 [ 5.4%)
Sin determinar especie.. .. .. .. .. .. 4 [10.89%:

c— Biopsias.

Practicadas. . .. .. .. .. . .. . .. . ..o 20
Positivas.. .. .. .. .. .. .. . o oo ... 20
Negativa.. .. .. .. . .. .o oo oo ol 1
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Tratamiento.

A— ¢an radicterapia.. .. .. .. .. .. .. .. .. 19 casos

a— curados. . .. .. .. .. ..

b- mejorados.. .. .. .. .. .. 2 "
c— fracasos.. .. .. .. .. .. . ] v
d— no controlados.. .. .. .. .. 7 "
tFigs. 27 y 28).
B— con Calciferel.. .. .. .. .. .. .. .. .. &€ casos
a— mejorados.. .. .. .. .. .. .. 3 "
b— no controlados.. .. .. .. .. 5 v
C— con radioterapia asociada a Calciferol. . .. .. 2 casos
a-curado.. .. .. e on e e o] "
b— mejorado.. .. .. .. .. o0 o] "

D— Gwirdrgico, un caso curado por extirpacion.

E- no tratados.. .. .. .. .. .. 20 ”

fig. 27. {Caso Nt 7.— Lesiones eritemato-verrugosas en borde de
ambos gliiteos.
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2

Fig. 28. Caso N° {.—Después del tratamlento con radioterapia.
R=SUMEN.

Despuis de hacer amplias consideraciones de orden general
sobre la Cromoblastomicosis, y en particular sobre la epidemiolo-
gia, la clinica, la histopatologia, la micologia y la terapéutica de la
efermedac!, fos autores presentan una estadistica personal ce 50
c1s0s observados en Maracaibo provenientes de las Estadas Faledn
[066.0%) Zulio (30.0%), Barinas y Sucre, lo que demuestra una vez
mas la endemia de lo Cromoblastomicosis en la zona occidental de
venezuela,

La cas' totalidad de los enfermos desempefaban una actividad
roral, Los autores dividen las lesiones en dos formas clinicas:

En plccas, las mas frecuentes) y nodulares.

Las lo-alizaciones mds frecuentes fueron en los miembros su-
geriores {58.0%}. Se citan cuatro casos con lesiones mdltiples, inclu-
yenda el tronce y la cara,

La enfermedad es mds frecuente en 2l sexo masculino (76.0 %)
cue en el ‘emenino {24,0%).

Los estudios micolégicos de las tepas aisladas muestran ¢ue el
Cladesperium carrionii es la especie mas frecuenta (67.69%), ¢islan-
cose ademds Fonsecaea pedrosoi (6 casos) y Phialophora gougetii
(:? casos).
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En 19 enfermos tratados con radioterapia: 9 curaciones, 2 me-

orados, un fracaso y los demds no controlados. El Calciferol fue
:mpleado en 8 pacientes: 3 mejorados y 5 no controlados.

Lo asociacién radioterapia-calcifersl produjo un caso curado

"7 uno mejorado. La extirpacién quirdrgica permitid la curacién de un
aso incipiente. No fueron tratados 20 casos.
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