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4. Histoplasmosis 
Aunque la AnB continúa siendo eficaz para tratar la 
histoplasmosis, se puede emplear itraconazol en los 
casos leves. La histoplasmosis pulmonar aguda gene­
ralmente no requiere tratamiento específico, pero si es 
sintomática y el paciente no tolera los azoles, se pueden 
usar dosis bajas de AnB. En lactantes y niños mayores 
la histoplasmosis puede ser severa, con gran tendencia 
a la diseminación. En ellos los procesos agudos, res­
ponden favorablemente a la AnB, con dosis máximas 
de 1 mg/kgldía casi al tercer día. Se puede continuar la 
terapia de siete a 19 días. 

La AnB se usa siempre para la histoplasmosis dise­
minada, especialmente en pacientes inmunocompro­
metidos, pues la mortalidad en ellos es mayor del80%. 
Se alcanza una curación clínica del 90% 36• Para niños 
la dosis es de 1 mglkgldía por seis semanas. En pacien­
tes con VIH e histoplasmosis diseminada se obtiene 
buena respuesta clínica a la AnB con dosis totales de 1 
a 2 g 37

• 

S. Blastomicosis 
Hay diferencias de opinión respecto al tratamiento de 
la blastomicosis pulmonar autolimitada. Algunos auto­
res recomiendan diferir el tratamiento y observar la 
evolución del cuadro durante dos semanas; otros reco­
miendan tratar a todos los pacientes debido al riesgo de 
exacerbación pulmonar aguda y de enfermedad 
extrapulmonar crónica 38• La droga de elección para el 
paciente inmunocomprometido, con infecciones que 
ponen en peligro la vida o con enfermedad del sistema 
nervioso central, es la AnB. 
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El paciente inmunocomprometido debe recibir por 
lo menos 1 g de AnB seguida por lo menos de seis meses 
de terapia oral con azoles. Powell y cols. recomiendan 
que todos los niños con bl astomicosis sean tratados con 
AnB sin esperar que la enfermedad se autolimite. Por 
otro lado, el itraconazol puede reemplaza r el trata­
miento primario de una blastomicosis no complicada 
incluso en pacientes inmunocompromet idos 39

. 

6. Coccidioidomicosis 
Muchos pacientes con infección pulmonar primaria 
no requie ren tratamiento a menos que haya un a 
infección sistémica severa, persistenci a de los sín to­
mas por más de seis semanas, enfermedad subyacen­
te o inmunodeficiencia, ya que en esos casos aLimen­
ta el riesgo de diseminación de la enfermedad. El 
tratamiento de una neumonía coccidioidal persis­
tente o un a enfermedad cavitaria pulmonar crónica 
se ha tratado tradicionalmente con AnB IV a la dosis 
inicial de 1 a 1.5 mg/kgldía; luego 1 a 1.5 mg/kg tres 
veces a la semana hasta completar una dosis total el e 
1 a 2.5 g; a l mismo tiempo se valora la neces idad de 
remover quirúrgicamente la cavidad 40

• 

La enfermedad extrapulmonar siempre requiere 
tratamiento. La enfermed ad diseminada está sujeta a 
remisiones y exacerbaciones espontáneas, por loquees 
difícil evaluar el efecto de l tratamiento. El paciente 
inmunocomprometido o infectado por VIH siempre 
debe tratarse; sin embargo, la supervivencia de este 
último no es mayor de un mes. Una forma de disemina­
ción es la meningitis, con supervivencia de dos años sin 
tratamiento, por lo que su manejo representa un pro­
blema especial, dado que la AnB penetra mal al SNC y 
la obstrucción al flujo del LCR puede causar hidroce­
falia no comunicante, lo que dificulta la erradicación; 
por ello la te rapia puede durar años o ser indefinida. Se 
iecomienda la administración directa de AnB en el 
LCRjunto con AnB IV (0.5 a l. O g). La administración 
por vía lumbar debe ser de 0.5 mg de AnB en 5 mL de 
solución salina hipertónica con el paciente inclinado 
sobre una tabla para asegurar el paso de la AnB hacia 
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el área basilar. Se sugiere administrar simultáneamen­
te hidrocortisona a razón de 25 mg para reducir la 
reacción local y complicaciones que puedan limitar 
esta forma de tratamiento. La AnB también puede 
usarse por vía intraventricular mediante un reservorio 
de Ommaya, particularmente usado cuando hay evi­
dencia de diseminación hacia el espacio ventricular y 
obstrucción del LCR. La dosis y duración de la terapia 
intraventricular depende de la respuesta a la infección; 
en algunos casos la terapia supresiva directamente 
dentro del LCR puede requerir años o toda la vida. El 
tratamiento se inicia con 0.01 mg y aumentos graduales 
hasta 1.5 mg en tanto sean toleradas. La AnB se admi­
nistra tres veces por semana durante tres meses o hasta 
que los leucocitos en el LCR sean menores de 10 
células/mm3; así, la dosis podrá reducirse a una vez por 
semana porvarios meses y gradualmente disminuirse a 
una vez cada seis semanas. Se sugiere revisar el LCR 
regularmente para detectar recaídas. La terapia debe 
continuar por lo menos un año después de la normali­
zación de Jos parámetros del LCR 41

• 

La artritis coccidioidomicósica crónica debe tratar­
se con AnB IV o con alguno de los azoles, con 
sinovectomía, inmovilización y AnB intraarticular. Para 
articulaciones grandes la dosis es de 15 a 50 mg instilada 
intraarticularmente tres veces por semana por dos 
semanas, Juego semanalmente por seis semanas, segui­
da de aplicaciones intraarticulares cada dos semanas 
por cuatro meses. Generalmente se recomiendan 5 a 
15 mg inyectados en los espacios intraarticulares 42• 

7. Paracoccidioidomicosis 
Esta micosis está limitada a América Latina. Es difícil 
de tratar y la AnB sola no es curativa. La dosis total 
recomendada en casos graves cuando la terapia oral ha 
fracasado, es de 1.2 a 3.0 g; debe continuarse el mante­
nimiento con sulfonamida o algún azol (prinicipalmente 
ketoconazol o itraconazol). No se ha determinado el 
tiempo de mantenimiento 43• 

8. Mucormicosis (zygomicosis, ficomicosis) 
El nombre de zygomicosis designa a todas las infeccio­
nes micóticas de dos órdenes de la clase Zygomycetes 
(Phycomycetes) llamados los Mucorales y los 
Entomophtorales. La mucormicosis es una enferme­
dad grave, que ocurre principalmente en huéspedes 
inmunocomprometidos, como pacientes con leucemia, 
trasplantados de médula ósea y diabéticos. Tiene alta 
mortalidad. Afecta sobre todo vasos sanguíneos 
rinocerebrales, pulmonares o gastrointestinales. La 
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enfermedad diseminada es resultado de progresión de 
la infección pulmonar o de diferentes órganos. Existe 
una forma cutánea usualmente asociada con trauma­
tismos leves y diabetes; también se han descrito brotes 
debidos a contaminación de vendajes elásticos 44

• 

La mucormicosis puede ser causada por siete fami­
lias patogénicas del orden Mucorales: Mucoraceae, 
Cunninghamellaceae, Saksenaeaceae, Montierellaceae, 
Syncephalastracae, Apophysomyceae y Thamnidiceae. 
Los mucorales incluyen los géneros Absidia, Mucor, 
Rhizomucor y Rhizopus, que son los más comúnmente 
aislados. La mucormicosis invasiva es relativamente 
refractaria al tratamiento médico solo y se requiere 
reversión de las condiciones predisponen tes subyacen­
tes: acidosis en el paciente diabético, neutropenia o 
inmunosupresión en el paciente Jeucémico postras­
plantado. La mucormicosis invasiva se manifiesta como 
enfermedad rinocerebral. La AnB es el más confiable 
de los agentes contra la mucormicosis. Después de una 
dosis de prueba de 1 mg, la dosis debe incrementarse 
rápidamente hasta alcanzar 0.70 a 1.0 mglkg. La dura­
ción del tratamiento no se ha establecido; debe ser 
individualizada según la respuesta clínica. 

Hamill y cols. recomiendan que cuando la dosis 
acumulada es de 1,500 mg de AnB, se debe tomar una 
biopsia después de cada incremento de 500 a 750 mg; 
si existe evidencia histológica de infección, se recurre a 
la desbridación y se debe continuar la AnB. La combi­
nación sinergista de AnB y rifampicina es valiosa con­
tra la especie Rhizopus 45

. 

9. Esporotricosis 
Se recomienda el uso combinado de cirugía más AnB 
para las formas de infección sistémica articular o 
pulmonar. El yoduro de potasio no es eficaz para la 
enfermedad pulmonar ni sistémica. Cuando la AnB se 
usa sola, cura el35% de los casos. La resección quirúr­
gica total es la mejor terapia para la esporotricosis 
pulmonar 46• 

Se recomienda una dosis acumulada total de 2 a 3 g 
de AnB. Desgraciadamente la AnB no es eficaz en 
infecciones cutáneas leves o infecciones linfocutáneas 
que usualmente responden al yoduro de potasio oral. 
Puede emplearse el itraconazol en los casos de intole­
rancia o resistencia al yoduro de potasio 47 • 

10. Meningoencefalitis amibiana primaria 
Esta infección debida aNaegleriafowleri es rápidamen­
te mortal y de la mitad de los casos informados, sólo se 
han descrito cinco supervivientes 48

, de los cuales, 
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cuatro se trataron con AnB y uno recibió AnB 
intratecalmente. Los informes más recientes confir­
man que a pesar del inicio temprano de AnB IV e 
intraventricular la mortalidad es alta. El cuarto pacien­
te referido recibió altas dosis de AnB IV intratecal, más 
miconazol IV e intratecal, así como rifampicina oral; el 
quinto paciente recibió una combinación de AnB IV a 
0.5 mg/kg/día por 14 días y un mes de rifampicina oral 
junto con ketoconazol. Otros autores han recomenda­
do el uso de AnB, rifampicina, miconazol y tetraciclinas 
en diversas combinaciones por vía intratecal 49

• 

11. Leishmaniasis 
La leishmaniasis visceral (Kala-azar) es una infección 
oportunista en el paciente inmunocomprometido, como 
en el caso de pacientes con VIH, en quienes la respues­
ta a los antimoniales es menor del 75% y el porcentaje 
de recaída hasta de 40% 50

• Los pacientes en quienes el 
manejo con antimoniales pentavalentes ha fallado o en 
quienes se ha desarrollado resistencia al medicamento, 
deben ser tratados con AnB a la dosis de 0.5 mg!k:g/día 
o 1 mg/kg en días alternos durante ocho semanas; en 
algunos casos se ha empleado durante seis meses. La 
AnB es una alternativa eficaz en pacientes con 
leishmaniasis mucocutánea (leishmaniasis cutánea, 
debida a L. mexicana o L. braziliensis) en donde se ha 
presentado falla o recaída a pesar del tratamiento con 
antimonio. Una dosis de 0.5 mg/kg/día o de 1 mg/kg en 
días alternos hasta llegar a un total de 1.5 a 2 g es lo 
indicado. El uso de AnB liposomal en estos casos ha 
mostrado eficacia superior y toxicidad reducida. Se ha 
recomendado un régimen de Amphocil (ABCD) de 2 
mg!kg/día por siete días 51 •52 . Seaman y cols. han sugeri­
do que un régimen óptimo de AnB liposomal para 
leishmaniasis visceral complicada por recaída después 
de un tratamiento con antimonio o resistencia al anti­
monio es de 4 mg/kg en días alternos: O, 3, 6, 8, 10 y 13. 
También se ha usado complejo lipídico de anfotericina 
B, aparentemente con un porcentaje de curación del 
100%, a las dosis de 3 mg!k:g/día por cinco días en 
pacientes que no responden o presentan recaída des­
pués de cuatro a ocho semanas de terapia con antimo­
nio pentavalente 53

•
54

• 

12. Cromomicosis (cromoblastomicosis) 
Esta infección micótica ocurre más frecuentemente en 
regiones tropicales y subtropicales; es causada por un 
hongo demateaceos como F osecaea pedrosoi, Cladospo­
rium carrionii y Phialophora velTUcosa. Su tratamiento 
es difícil, debido a que a menudo el hongo es resistente 
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a la AnB. Existen informes del uso intravenoso de AnB, 
en forma tópica o intralesionalmente 55

• 

La 5-fluocitocina puede ser eficaz combinada con 
AnB. El tratamiento recomendado con AnB en adultos 
es de 50 mg IV en días alternos y 5-fluocitocina a la 
dosis de 70 a 100 mg/kg/día en cuatro dosis, con una 
duración total de seis a doce meses 56

• 

DISCUSIÓN 

La anfotericina B es estructuralmente similar a la 
membrana de los este roles y su principal mecanismo de 
acción es a través de la interacción con estas membra­
nas; favorece la creación de poros en la membrana 
externa del hongo. Por ello los resultados clínicos de la 
anfotericina B se deben a la mayor afinidad de la droga 
por el ergosterol (presente en la membrana celular 
micótica) que por el colesterol (principal estero! en 
membranas celulares de mamíferos) 57• Para tratar las 
patologías por estos hongos algunos recomiendan la 
anfotericina asociada a intralipid. La anfotericina B 
con complejo lipídico (ABLC, ABELLET) se usa para 
reducir la toxicidad y optimar la dosis de anfotericina 
en infecciones fúngicas invasivas. El ABLC consta de 
anfotericina con dos lípidos 1:1. Recientemente se 
aprobó por la FDA para pacientes refractarios o into­
lerantes a la terapia convencional 58 • 

En un estudio comparativo con anfotericina B con­
vencional más ABLC, 231 pacientes con candidiasis 
severa presentaron un porcentaje de respuesta pareci­
do: 65% en los tratados con ABLC y 61% con 
anfotericina B; sin embargo, la nefrotoxicidad fue 
mucho menor con ABLC. Se han propuesto varios 
mecanismos para reducir la nefrotoxicidad: el primero 
propuesto por Mehta y cols. es por transferencia selec­
tiva moderada por lípidos de ABLC a la membrana 
celular fúngica. El segundo es la concentración relati­
vamente reducida de anfotericina B lipídica en el riñón 
(J annoff y cols. ). El tercer mecanismo es la degrada­
ción selectiva del complejo lipídico por lipasa y 
fosfolipasa derivada del hongo, las cuales liberan 
anfotericina B directamente dentro de las células 
fúngicas. El cuarto mecansimo propuesto por López 
Berenstein y cols. refiere que la unión preferencial del 
ABLC es a lipoproteínas de alta densidad, en compa­
ración de la convencional, que se une a lipoproteínas 
de baja densidad 59 • Se ha considerado últimamente 
que si se usa intralipid asociado a la ANB disminuye 
marcadamente la nefrotoxicidad cuando la ANB se 
utiliza sola. Se sugiere que la anfotericina puede mez-
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cl arse con intralipid a120% a razón de 120 mL por cada 
50 mg de anfotericina y administrarse en infusión 
convencional. 
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