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Nota

Terbinafina por via oral en el trata-
miento de la tinea unguium de los
pies. Eficacia entre 12 y 24 semanas
de tratamiento

Josep M2, Torres-Rodriguez Neus Madrenys-Brunet, Alejandro Urrea-
Arbelaez y Olga Lépez-Jodra

!G.R. Micologia Experimental i Clinica, IMIM, Universitat Autbnoma de Barceld®®zwvicio de Dermatologia,
Hospital del Mar, Barcelona, Espafia

Se ha administrado terbinafina 250 mg/dia por via oral a 21 pacientes afectados
de tinea unguium de las ufias de los pies producida por Trichophyton rubrum
(14 casos) o Trichophyton mentagrophytes var. interdigitale (siete casos). El tra-
tamiento se prolongé durante 12 semanas en 11 pacientes (grupo A) y durante
24 semanas en los nueve restantes (grupo B). La composicién de ambos gru-
pos se obtuvo por distribucién aleatoria. Se valor6 la respuesta clinica a las 12,
24y 48 semanas asi como la negativizacion de los cultivos y examen microsco-
pico directo. También se consideré la presencia de efectos adversos durante el
periodo de tratamiento.

A las 24 semanas de tratamiento el 55,5% de los pacientes del grupo A habian
curado totalmente sus lesiones. Solamente un paciente no respondio al trata-
miento. En el grupo B el 66% habian curado su tifia unguium y el resto (tres
pacientes) presentaban mejoria clinica evidente aunque los cultivos persistian
positivos. A las 48 semanas los resultados fueron similares exceptuando el
empeoramiento de las lesiones en un paciente del grupo B. Solamente se regis-
tré un caso de urticaria aguda que desaparecié al detener la administracion de
terbinafina.

La terbinafina por via oral es un antifungico eficaz y bien tolerado para el trata-
miento de la tifia unguium de los pies. Doce semanas de tratamiento son sufi-
cientes en la mayoria de los casos; sin embargo, en las infecciones por

T. rubrum existe la posibilidad de recaidas que hacen necesario un seguimiento
a largo plazo.

Terbinafina, Tinea ungium, Trichophyton rubrum, Trichophyton mentagrophytes
var. interdigitale

Oral terbinafine for the tinea unguium of the toenails.
Efficacy between 12 and 24 weeks of treament

Terbinafine 250 mg po daily was administered to 21 patients affected by tinea
unguium of the toenails. In 14 cases Trichophyton rubrum was the aetiological
agent while Trichophyton mentagrophytes var. interdigitale affected the rest.
The treatment was administered randomized during 12 or 24 weeks in two
groups of 11 (group A) and 10 (group B) patients. The clinical and mycological
response was evaluated at week 12, 24 and 48. Adverse events were registered
during the therapeutic period.

At week 24, 55.5% of patients from group A were cured, only one patient did not
improve and cultures were positive. In group B 66.6% were cured and three
were clinically improved but cultures were positive. In the last control after 48
weeks the results were similar except one patient of the group B who worsened
of his nails lesions. Only one case of acute urticaria was noted, the symptoms
disappeared after the withdrawal of terbinafine.

Terbinafine per os is a safe and effective antifungal for the treatment of the tinea
unguium of the toenails. A period of 12 weeks of administration is enough in
most of cases but when T. rubrum is the aetiology relapse could be possible.

Terbinafine, tinea unguium, Trichophyton rubrum, Trichophyton mentagrophytes
var. interdigitale var. interdigitale

El tratamiento de las onicomicosis producidas por
hongos dermatofitos o tinea unguium, y en especial la que
afecta las ufias de los pies siempre se ha considerado pro-
blematico por la poca respuesta terapéutica a los antifin-
gicos topicos convencionales y a la griseofulvina [1]. Con
la comercializacion de los nuevos antifangicos como el
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itraconazol, el fluconazol y la terbinafina, el tratamiento RESULTADOS

se ha simplificado y se han obtenido buenas respuestas

terapéuticas y escasos efectos secundarios adversos apli- Trichophyton rubrunse aislé en 14 de los pacien-
cando diferentes pautas sea intermitentes o continuadases seleccionados 7. mentagrophytesar. interdigitale

[2,3]. Sin embargo el periodo de administracion del anti- en |os siete restantes, distribuyéndose en siete pacientes
fungico debe ser precisado para no alargar innecesariacon tinea unguium producida p®r rubrumy cuatro por

mente el tratamiento. S _ T. mentagrophytesn el grupo A y el resto (siete
_La terbinafina es una alilamina introducida en T. rubrumy dosT. mentagrophyt¢sn el B.
Espafia en 1991 que a traves de la inhibicion de la enzima El total de ufias afectadas fue de 37 entre las cuales

escualeno epoxidasa altera la biosintesis del ergosterol dgle manera constante estaba afectada la ufia del dedo

la membrana celular de los hongos, demostrando unagordo de uno u otro pie. En todos los casos la superficie
accion fungicida sobre los dermatofitos [4], por lo que afectada era igual o superior al 75%.

una de sus principales indicaciones es el tratamiento de En la Tabla 1 se muestra la distribucién por eda-

las infecciones de las ufias producidas por estos hongogjes, sexo y tiempo de evolucion de las lesiones, mientras

[1,2]. Aunque genéricamente el periodo de tratamiento gye en |a Tabla 2 se presenta la respuesta terapéutica a las
recomendado es de 6 a 24 0 mas semanas, es necesar%z, 24y 48 semanas para cada uno de los grupos.

efectuar estudios controlados y verificar cuél es el tiempo
mas adecuado para obtener la mejor respuesta terapeuuC‘i"‘abla 2. Tratamiento de la tifia unguium de los pies con terbinafina

especialmente en las infecciones de las ufias de los pies. 250 mg/dia durante 12 semanas (grupo A) y 24 semanas (grupo B).
Respuesta terapéutica y evolucion.

PACIENTES Y METODOS Semanas
Evaluacion 12 24 48
Se han incluido en el estudio un total de 21 pacien- Grubos A B A 5 A 5

tes con alteraciones de las ufias de los pies que superaban P
el 75% de su superficie total en quienes el examen curacion completa 3 2 5 6 5 6
microscépico directo fue positivo y en el cultivo en medio Negativizacion cultivos 1 1 1 1 0 0
de agar glucosado de Sabouraud con cloranfenicol ypeoracinca 45 2 2 2 1

. . 9. . . puesta 1 1 1 0 1 1
cicloheximida se aislaron dermatofitos. De forma rando-
mizada se distribuyeron en dos grupos de 11 y 10 pacien-
tes respectivamente. El primero de estos grupos, o grupo
A recibié un comprimido de terbinafina de 250 mg al dia Un paciente del grupo B presentd un brote de urti-
durante 12 semanas mientras que el grupo B fue tratadacaria aguda que desaparecié al suspender el tratamiento,
con la misma dosis durante 24 semanas. mientras que otros dos pacientes no regresaron a los con-

La distribucion por sexo y edad asi como el agente troles indicados por lo que la evaluacion final del trata-
etiologico y el periodo de evolucion de las lesiones miento se ha efectuado en nueve pacientes de cada grupo

ungueales se muestran en la Tabla 1. a las 12 y 24 semanas y en ocho por grupo a la semana
48.
Tabla 1. Caracteristicas demograficas y patolégicas de los pacientes afec- A las12 semanas del tratamiento ocho pacientes de
tados de tifia unguium de pies tratados con terbinafina durante 12 sema- 0, 0, 0, i
nas (Grupo A) y 24 semanas (grupo B). cada grupo (89%) estaban curados (33% y 22% respecti
vamente) o presentaban mejoria evidente de sus lesiones.
Grupo A Grupo B A la semana 24 de iniciado el tratamiento el 55,5% de los
. 0 .

Edad (en afios) aL+18 435421 pacientes del grupo Ay el 66,6% del grupo B habian
Sexo femenino 5 4 curado sus lesiones considerandose en un solo paciente
, . masculino 6 5 del grupo A que el tratamiento habia sido un fracaso. A
ﬁrié‘,;‘;;hayftgz‘fggzm 20 v las 48 semanas el 87,5% de los pacientes tratados habian
Trichophyton mentagrophytes 4 2 negativizado sus cyltlvos y solamente en un caso de cada
Afios de evolucién 4,73 39+25 grupo se considerd que la respuesta era insuficiente y los

cultivos fueron positivos park rubrumpor lo que se cla-
sificaron como fracaso terapéutico.

En cada paciente se efectu6 un andlisis de sangre La Unica diferencia encontrada entre ambos grupo
previo al inicio del tratamiento que se repitié a las 12 fue de una curacion en el grupo B versus una mejoria en
semanas (grupo Ay B) y a las 24 semanas (grupo B sola-el A.
mente). Se efectuaron controles clinicos periddicos eva- A parte del caso de urticaria aguda descrito no se
luandose el estado de las ufias y los cultivos a las 12, 24 yegistraron otros efectos adversos y los andlisis de sangre
48 semanas de iniciar el tratamiento. no mostraron anomalias a las 12 y 24 semanas de trata-

Se consider6 curacion cuando la ufia se hubo nor-miento.
malizado su aspecto y el examen directo y cultivo resulta-
ron negativos. Se consider6 como respuesta micolégica si .
los cultivos y el examen microscépico directo se habian DISCUSION
negativizado pero persistian alteraciones de las ufas que
no superaban el 25% o méas de la superficie ungueal. El tratamiento de la tinea unguium de los pies es
Mejoria clinica si mostraba entre un 25 y 50% de norma- considerado de méaxima dificultad por la baja tasa de cura-
lizacién de la ufia pero el cultivo seguia siendo positivo y ciones [5] y la elevada tendencia a recidivar, relacionada
fracaso si la ufia no se habia normalizado o las alteracio-en gran medida a la extrema persistencia de su agente
nes eran inferiores al 25% de la ufia y el cultivo persistia etiol6gico mas comunl. rubrum dermatofito altamente
positivo. Para valorar la respuesta al tratamiento se toméadaptado a la queratina humana.
en consideracion siempre la ufia que mostraba mayor Hasta la comercializaciéon de los nuevos triazoles y
superficie alterada y que siempre fue del 75% o0 mas. de la terbinafina, la administracién oral de griseofulvina
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apenas si llegaba a curar un 40% de las tifias de la ufia, mejorias (89%) similar a la que se alcanza a las 24 sema-

pesar de que se efectuaran tratamientos largos de 9 a 18as. Esta tasa de curaciones se mantiene al afio de haber

meses con dos o mas tomas diarias los que frecuentement@alizado el tratamiento. En este estudio los fracasos tera-

se acompafaban de efectos adversos [1]. péuticos solamente se observaron en un paciente por
La elevada especificidad de la terbinafina sobre los grupo, en ambos el agente causalfusibrum

hongos dermatofitos y la baja prevalencia de efectos Los resultados de este estudio sugieren que al utili-

adversos [6] con la comodidad de su administracion enzar terbinafina en dosis Unica diaria, en la gran mayoria de

dosis Unica diaria, determinan que sea uno de los antifinios casos de tifia unguium de los pies es suficiente un tra-

gicos mas utilizados en la actualidad para el tratamientotamiento de 12 semanas de duracién ya que su efecto se

de las tiflas, y en especial de la tifla unguium [7]. Los mantiene durante largo tiempo.

resultados de este estudio, que concuerdan con los publi-

cados por otros autores [7], demuestran que con pautas de

12 semanas se obtiene una elevada tasa de curaciones y
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