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Historia del articulo: Antecedentes: La informacién disponible sobre el uso de ciclopirox olamina en nifios es limitada.
Recibido el 31 de julio de 2013 Objetivos: El objetivo de este estudio fue evaluar la seguridad y eficacia de ciclopirox olamina crema al
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) 1% en el tratamiento de la dermatomicosis en pacientes pediatricos.
On-line el 27 de octubre de 2014

Métodos: Ensayo clinico fase 111 multicéntrico, no controlado y abierto en pacientes de entre 3 mesesy 9
afos de edad diagnosticados de dermatomicosis mediante microscopia directa y cultivo, y tratados con
ciclopirox olamina crema al 1% durante 28 dias. Las evaluaciones clinicas y micolégicas fueron realizadas
antes del inicio del tratamiento, a los 7, 14 y 28 dias de su inicio, y a los 28 dias tras la finalizacién del
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Seguridad mismo. . . . B 5
Tratamiento antifdngico Resultados: Se incluyeron 21 pacientes con una media de edad de 2,7 afios (rango 3 meses-9 afios). La
Nifios localizacién mas frecuente de la micosis fue la ingle (62%), y el agente causal mas comun Candida spp.

(71%).E162% de los pacientes no present6 ningtin acontecimiento adverso; se notificaron acontecimientos
adversos leves o moderados y Ginicamente uno, una dermatitis irritativa, se relacioné con el tratamiento.
La seguridad global fue excelente en el 95% de los casos, y buena en el 5%. Tras la primera semana de
tratamiento, 12 de 13 (92%) pacientes mostraron mejoria clinica, y en 5 de 7 (71%) se constat6 una
eficacia clinica y micolégica favorable. Al final del tratamiento, la curacién clinica se observé en 7 de 9
(78%) pacientes. Ningtin caso sufrié recidivas.
Conclusiones: Ciclopirox olamina crema al 1% constituye un tratamiento seguro y efectivo de las micosis
cutaneas superficiales, particularmente en infecciones por levaduras del género Candida, en nifios de
entre 3 meses y 10 afios.
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Phase III study of the efficacy and safety of ciclopirox olamine cream in small
children with dermatomycosis

ABSTRACT

Keywords: Background: There is scarce information on the use of ciclopirox olamine in children.
Ciclopirox Olam_me Aims: The aim of this study was to evaluate the efficacy and safety of ciclopirox olamine cream 1% for the
SDefrmawmyCOS‘s treatment of dermatomycosis in pediatric patients.

afety Methods: A multicenter, non-randomized, open-label, phase 111 study was conducted on patients aged
Antifungal treatment . . . . .
Children 3 months to 9 years diagnosed with dermatomycosis confirmed by direct microscopy and culture, and

treated with ciclopirox olamine cream 1% for 28 days. Clinical and microbiological evaluations were
performed before starting the treatment therapy, at 7, 14 and 28 days after starting the treatment, and
28 days after its completion.
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Results: Twenty-one patients with a median age of 2.7 years (range 3 months-9 years) were included. The
most frequent mycosis location was the inguinal region (72%). The most frequently isolated etiological
agent was Candida spp. (71%). No adverse events were reported in 62% of the patients. Among the mild
and moderate reported adverse events, only one, irritative dermatitis, was considered as possibly related
to the treatment. Safety evaluation was excellent in 95% of the patients, and good in 5%. After the first
week of treatment, 12 patients out of 13 (92%) showed a clinical improvement, and 5 out of 7 (71%) had
both clinical and mycological improvements. At the end of the treatment, clinical cure was observed in 7
out of 9 patients (78%). No relapses occurred.
Conclusions: Ciclopirox olamine cream 1% is a safe and feasible treatment for superficial cutaneous mycotic
infections, especially Candida spp. infection, in children aged between 3 months and 10 years.

© 2013 Revista Iberoamericana de Micologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. All rights reserved.

Las micosis superficiales o dermatomicosis son enfermedades
dermatolégicas comunes en la infancia?®. Las dermatomicosis en
nifios difieren de aquellas en adultos particularmente en su loca-
lizacién y los sintomas clinicos. Las infecciones por Candida son
comunes en la edad pediatrica. La sobreinfeccién por Candida se
encuentra asociada hasta en un 77% de los casos a la dermati-
tis del area del paiial, alteracién dermatolégica muy frecuente
en la infancia'>'9. Respecto a las dermatofitosis, la tinea corporis
y la tinea capitis son frecuentes antes de los 12 afios, mientras que
la tinea pedis, la tinea cruris y la onicomicosis adquieren mayor
protagonismo a partir de esa edad?’.

La estrategia terapéutica para las dermatomicosis incluye el
uso de antiftingicos de aplicacién tépica®. Sin embargo, los datos
publicados sobre la terapia tépica 6ptima en nifios son escasos, y
la mayoria de los compuestos tépicos actualmente indicados en
adultos y adolescentes se emplean de forma empirica en la edad
pediatrica.

Las posibles secuelas de las infecciones micéticas en nifios, la
hipersensibilidad a algunos antimic6ticos como los derivados imi-
dazdlicos y el desarrollo de resistencia a los azoles en infecciones
por Candida, entre otros factores, hacen especialmente relevante
la necesidad de alternativas terapéuticas con un amplio espec-
tro de accién antifiingica, y un perfil de eficacia y seguridad
favorable.

Ciclopirox y su sal, ciclopirox olamina, son agentes antimicé6-
ticos pertenecientes al grupo de las hidroxipiridonas que poseen
un mecanismo de accién tnico y complejo!82922.2425 que propor-
ciona un amplio espectro de accién antimicrobiana, con actividad
frente a dermatofitos, hongos levaduriformes, mohos y algunas
bacterias grampositivas y gramnegativas'®!'4, y un bajo potencial
de desarrollo de resistencia fingica?®. La eficaciay seguridad de este
agente frente a infecciones por dermatofitos o levaduras en adultos
es ampliamente conocida'3616, Sin embargo, los estudios dispo-
nibles sobre la aplicacién tépica de ciclopirox olamina en nifios
menores de 10 afios con micosis superficiales son muy limitados,
generalmente antiguos'!'4, y no se restringen al tratamiento con
la formulacién en crema”’-828,

El presente estudio se plante6 con el fin de evaluar la seguri-
dad de ciclopirox olamina crema en nifios de 3 meses a 10 afios
afectados de dermatomicosis por levaduras o dermatofitos.

Material y métodos
Disefio del estudio

Se llevé a cabo un ensayo clinico fase 111 multicéntrico, no con-
trolado y abierto en pacientes ambulatorios atendidos en consultas
externas de Dermatologia de tres centros hospitalarios espafioles.
Tras la visita de seleccién (basal), los pacientes debian acudir a cua-
tro visitas tras 1, 2 y 4 semanas del inicio del tratamiento, y a las 4
semanas de la finalizacién del mismo.

La variable principal de estudio fue la seguridad global del trata-
miento, y las variables secundarias, la eficacia clinica y micolégica,
y la aparicién de recidivas.

Poblacién de pacientes

Se incluyeron pacientes consecutivos de entre 3 meses y 10
afos diagnosticados de dermatomicosis por levaduras o dermato-
fitos mediante microscopia directa utilizando hidréxido de potasio
y confirmado posteriormente mediante el crecimiento en cultivo.
Antes del inicio del tratamiento se tomaron muestras para cul-
tivo de dermatofitos y levaduras. El cultivo era supervisado en
cada visita, en caso de negatividad en la visita anterior, siem-
pre que persistiera alguna lesién visible, dado que el crecimiento
del cultivo puede requerir de 2 a 5 semanas. Se excluyeron
los pacientes con micosis en el cuero cabelludo o las uiias, los
que habian tenido un tratamiento previo con antimic6ticos ora-
les o tépicos y aquellos con prevision de un tratamiento con
corticosteroides.

Se obtuvo el consentimiento informado de todos los progenito-
res o representantes legales de los nifios antes del inicio del estudio.
Este fue aprobado por el Comité Etico del Hospital Reina Sofia de
Cérdoba, y se encuentra registrado en www.clinicaltrials.gov con
el namero de identificacién NCT00605345.

El estudio fue llevado a cabo de acuerdo con la Declaracién
de Helsinki, las Guias de Buenas Practicas Clinicas y la legislacién
vigente en Espafia en referencia a los ensayos clinicos en poblacién
pediatrica.

Tratamiento

El tratamiento con ciclopirox olamina en crema al 1%
(Ciclochem®) debia aplicarse tépicamente una vez cada 12h
durante 28 dias.

No estaba permitido el uso de otros tratamientos antiftingicos
ni corticosteroides (topicos o sistémicos).

Evaluaciones del estudio

Evaluacion de la seguridad

Se registraron los acontecimientos adversos (AA) notificados
durante el tratamiento y 28 dias después de la dltima aplicacién
del mismo.

La evaluacion de la seguridad global se realiz6 en funcion
de las caracteristicas de las reacciones adversas (RA) (ntimero,
intensidad, persistencia y localizacién). La seguridad global se
estableci6 mediante un algoritmo de valoracién en 5 catego-
rias (fig. 1). La aplicacién del tratamiento se considerd segura
si la seguridad global se catalogaba como excelente o muy
buena.
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Figura 1. Algoritmo de valoracién de la seguridad global. La seguridad global se
establecié mediante un algoritmo de valoracion en cinco categorias: excelente, muy
buena, buena, aceptable e insatisfactoria.

Evaluacién clinica

Se evalu6 el nimero, tamafio, signos y sintomas de las lesio-
nes (eritema, descamacioén, prurito, vesiculas, inflamacién, edema,
fisuras, exudacion, maceracion y papulas) en todas las visitas por
un dermatélogo distinto del que diagnosticé la lesién con el fin de
evitar sesgos.

La gravedad de las lesiones se evalu6 mediante una escala
de cuatro categorias: O=sin sintomas; 1=ligera (apenas per-
ceptible); 2=moderada (presencia distintiva); 3=severa (mar-
cado, intenso). La respuesta clinica se evalué en funcién del
porcentaje de reduccién de la valoracién global (suma de
puntuaciones individuales) en cada visita respecto a la basal

Evaluacion micoldgica

Larespuesta micolégica se evalué mediante microscopia directa
y cultivo en todas las visitas, y se consideré favorable si el resultado
de ambos era negativo. La eficacia clinicomicolégica se valoré a par-
tir de la evaluacién de la eficacia clinica y la eficacia micolégica,
considerandose favorable en caso de curacién (curacién clinica y
microscopia/cultivo negativos), mejoria moderada (mejoria clinica
moderada/ligera y microscopia/cultivo negativos) o mejoria signi-
ficativa (mejoria clinica marcada y microscopia/cultivo negativos o
curacién clinica evidente y microscopia/cultivo positivo).

Se considerd la presencia de recidiva si, tras la desaparicién pre-
via de los signos y sintomas clinicos y la negativizacion del cultivo,
reaparecian y se obtenia un cultivo positivo para el mismo agente
patégeno a los 28 dias de la finalizacién del tratamiento.

Cumplimiento del tratamiento

El grado de cumplimentacién se valoré en funcién del nimero
de aplicaciones registradas en el diario del paciente por los proge-
nitores o tutores legales: 100% =14 en 7 dias; > 80% y<100%=>11
en 7 dias; >50% y<80%=7y 10 en 7 dias; <50% =<6 en 7 dias.

Consideraciones estadisticas

Asumiendo que el 5% de los pacientes podria presentar seguri-
dad global insatisfactoria de acuerdo con el trabajo de Stary et al.?8,
se estim6 que con una muestra de 30 pacientes se tendria aproxi-
madamente un 80% de probabilidad de encontrar al menos un nifio
con una tolerabilidad insatisfactoria.

Se realiz6 un analisis estadistico descriptivo de las variables
mediante SPSS® versién 17.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, EE. UU.). En
el andlisis de seguridad se incluyeron todos los pacientes que reci-
bieron el tratamiento, independientemente de la confirmacién de
la positividad del cultivo basal. Los analisis de eficacia fueron rea-
lizados en dos grupos de pacientes: (1) la poblacién por intencién
de tratar modificada (ITTM), definida por todos los pacientes con
confirmacién de la positividad del cultivo basal que recibieron la

medicacion de estudio, y (2) la poblacion por protocolo modificada
(PPM), definida por todos los pacientes con confirmacién de infec-
cién micolégica que completaran el estudio sin violaciones mayores
del protocolo o discontinuacién prematura por ineficacia del trata-
miento o AA.

Resultados
Caracteristicas de los pacientes

Desde noviembre de 2008 hasta abril de 2009 fueron incluidos
enel estudio un total de 21 pacientes. No se pudo alcanzar el tamafio
muestral previsto debido a dificultades en la seleccién de nifios.
De los 21 pacientes incluidos inicialmente en el estudio, 4 fueron
excluidos durante el seguimiento al no confirmarse la infeccién
micoldgica, por lo que se dispuso de 17 pacientes para el anali-
sis por ITTM. Ademas, 8 pacientes abandonaron prematuramente
el estudio, por lo que se incluyeron 9 pacientes en la poblacién
PPM. El andlisis de seguridad fue realizado en 19 pacientes de los
21 inicialmente incluidos, dado que a dos pacientes se les perdi6 el
seguimiento tras la visita basal, siendo excluidos de dicho analisis
(fig. 2).

La mayoria de los pacientes presentaba infeccién por Candida
(12/17), fundamentalmente con localizacién en la ingle (10/12), y
2/12 pacientes en la cara y el pliegue del cuello, respectivamente.
El resto de los pacientes (5/17) presentaba tinea corporis. Las carac-
teristicas demograficas y clinicas de los pacientes se exponen en la
tabla 1.

Seguridad

Un total de 13 de los 19 pacientes evaluados no presentd nin-
gtn AA. Unicamente 3 pacientes experimentaron mas de un AA.
Se notificaron 14 AA, todos ellos leves o moderados. Los AA mas
frecuentemente notificados fueron resfriado comtn (n=4), catarro
de vias altas (n=2) e intertrigo bacteriano (n=2) (tabla 2). Unica-
mente uno de los AA registrados, dermatitis irritativa, se consider6
como posiblemente relacionado con el tratamiento de estudio. Se
trataba de una dermatitis irritativa local de intensidad moderada
que no se habia observado en el Gltimo seguimiento, y por la que
se suspendi6é permanentemente el tratamiento en el paciente que
la experimento.

La seguridad global fue excelente en 18 (95%) pacientes, y buena
en uno (5%) (fig. 3).

Inclusion Incluidos
n=21

< Incumplimiento de criterio de inclusién (positividad
cultivo basal) (n = 4)“)
« Abandonos / pérdida de seguimiento (n = 8)

— Ineficacia del tratamiento: n = 4®
Acontecimiento adverso: n = 2
Retirada consentimiento informado: n =1
Pérdida de seguimiento: n =1

Poblacion evaluable:

Seguridad: n = 19®
Eficacia clinica y micoldgica:
ITT:n=17,PP: 9

Figura 2. Esquema del flujo de pacientes durante el estudio. (") De los 4 pacientes
en los que no se confirma el diagnéstico de dermatomicosis, uno de ellos ademas
present6 ineficacia del tratamiento y a otro se le perdi6 el seguimiento. () Un caso
de tifia del vello fue retirado del estudio, ya que esta forma de presentacién pre-
cisa de tratamiento oral. @) Se excluyen del andlisis dos pacientes con pérdida de
seguimiento.
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Tabla 1
Caracteristicas demograficas y clinicas de los pacientes
Caracteristicas Valor
Edad, media + DT, afios? 2,7+2,4
Sexo, n (%)
Varén 10 (48)
Mujer 11(52)
IMC, media + DT, Kg/m? 179+5,1
Tiempo de evolucion de la enfermedad, mediana (rango), dias 8(7-21)
Localizacién de la dermatomicosis, n (%)°
Ingle 15(72)
Cuerpo y extremidades 7 (33)
Cara 1(5)
Otras localizaciones® 4(19)
Tipo de microorganismo identificado en cultivo, n (%)
Candida spp. 12 (71)
Trichophyton spp. 3(18)
Microsporum spp. 2(12)
Enfermedades concomitantes dermatologicas, n (%)° 7 (33)
Enfermedades concomitantes no dermatolégicas, n (%) 4(19)

DT: desviacion tipica; IMC: indice de masa corporal.

3 El minimo de edad fue de 3 meses y el maximo de 9 afios.

b En la tabla se muestran las localizaciones mas frecuentes. Los porcentajes pue-
den sumar mas del 100% debido a que los pacientes podian presentar mas de una
localizacion afectada por la dermatomicosis.

¢ Otras localizaciones menos frecuentes: escroto, pene, intergliiteo (n=1), pliegue
cuello (n=1), rodilla izquierda (n=1) y pubis (n=1).

d Se presentan los porcentajes sobre los pacientes con cultivo positivo (n=17).

¢ Enfermedades concomitantes dermatolégicas: dermatitis atépica (n=2),
angioma cuero cabelludo (n=1), dermatitis irritativa del pafial (n=1), liquen
estriado (n=1), mosaicismo cromosémico (n=1) y queratodermia palmo-plantar
(n=1).

f Enfermedades concomitantes no dermatolégicas: bronquitis (n=1), crisis epi-
lépticas (no filiadas) y alteraciones del suefio (estereotipia del suefio) (n=1),
enfermedad de Hirschsprung (n=1) y estrabismo (n=1).

Eficacia clinica y micoldgica

Tanto el nimero como el area de las lesiones fueron disminu-
yendo a lo largo del estudio (datos no mostrados). La puntuacién
global media de los signos y sintomas de las lesiones disminuy6
desde 11,7 £1,3 en la visita basal a 4,1 & 1,7 tras la primera semana
de tratamiento, y a 0,1 +0,1 al final del tratamiento en el analisis
por ITTM. Los resultados en la poblacién PPM mostraron una dismi-
nucién comparable en la primera semana (de 9,6 +1,7 a 1,8 +0,4)
(fig. 4).

Tras la primera semana, 12/13 pacientes de la poblacién por
ITTM analizada y todos los pacientes (9/9) de la poblacién PPM
presentaban mejoria clinica, con practicamente la mitad de la
poblacién por ITTM y dos tercios de la poblacién PPM mostrando
mejoria clinica marcada. El nimero de pacientes en los que se
alcanz6 la curacién clinica aumenté desde 4/12 en la segunda
semana hasta 7/9 al final del tratamiento en el andlisis por ITTM. Los

Tabla 2
Acontecimientos adversos

Buena: 5%

Excelente: 95%

Figura 3. Evaluacién de la seguridad global de ciclopirox olamina.

- o
Y

Puntuacion global media de la
gravedad de los signos y sintomas
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Basal Semana 1 Semana 2 Semana 4 Semana 8

Figura 4. Evolucion de la puntuacién global de la gravedad de los signos y sintomas
de las lesiones durante el estudio. La gravedad de las lesiones se evalu6 mediante
una escala de cuatro categorias: 0=sin sintomas; 1=ligera (apenas perceptible);
2 =moderada (presenciadistintiva); 3 = alta(marcado, intenso). Se exponen los datos
de la poblacién por protocolo modificada. Se presentan la media y el error tipico de
la puntuacion global en cada visita.

resultados en la poblacién PPM analizada fueron de 4/8 (semana 2)
frente a 7/8 pacientes (semana 4) (fig. 5). De los 3 casos con inefi-
cacia del tratamiento, uno de ellos se trataba de una tifia del vello,
criterio de exclusion del estudio, ya que esta forma de presentacién
precisa de tratamiento oral.

La evaluacién micolégica se pudo realizar Ginicamente en 7 y
4 pacientes de la poblacién por ITTM, y en 6 y 3 pacientes de la
poblacién PPM en la primera y segunda semana de tratamiento,
respectivamente. A la segunda semana permanecian curados mico-
légicamente 5/7 y todos los pacientes (3/3) de la poblacién por
ITTM y PPM, los cuales ya habian presentado negativizacién tras la
primera semana de tratamiento. Al final del tratamiento se dispo-
nia inicamente de los datos del cultivo en dos pacientes, negativo
en ambos casos. Todos los cultivos negativizados tras la primera
semana de tratamiento habian sido positivos para Candida albicans.

Un total de 5/7 y 4/6 pacientes de las poblaciones por ITTM y
PPM, respectivamente, mostraron una eficacia clinicomicolégica

Acontecimientos adversos (n=14) Grave Intensidad Relacién con el tratamiento
Si No Leve Moderada Posible No
Resfriado comiin 0(0) 4(29) 4(33) 0(0) 0(0) 4(31)
Catarro de vias altas 0(0) 2(14) 2(17) 0(0) 0(0) 2(15)
Intertrigo bacteriano 0(0) 2(14) 2(17) 0(0) 0(0) 2(15)
Congestién nasal 0(0) 1(7) 1(8) 0(0) 0(0) 1(8)
Macula acrémica 0(0) 1(7) 1(8) 0(0) 0(0) 1(8)
Irritacién 0(0) 1(7) 0(0) 1(50) 1(100) 0(0)
Sudamina 0(0) 1(7) 1(8) 0(0) 0(0) 1(8)
Tos 0(0) 1(7) 1(8) 0(0) 0(0) 1(8)
Varicela 0(0) 1(7) 0(0) 1(50) 0(0) 1(8)

Datos expresados como n (%).
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Figura 5. Eficacia clinica de ciclopirox olamina. La respuesta clinica se evalu6 en
funcién del porcentaje de reduccién de la valoracién global (suma de puntuacio-
nes individuales) en cada visita respecto a la basal: curacién clinica (100%), mejoria
clinica marcada (>75% y < 100%), mejoria clinica moderada (>50% y <75%), mejo-
ria clinica ligera (>25% y <50%), sin cambios clinicos (< 25%), agravamiento clinico
(>puntuacién basal). Se exponen los datos de la poblacién por protocolo modifi-
cada. Se presentan los porcentajes de los pacientes que presentaron curacion clinica,
mejoria clinica marcada, moderada o ligera.

favorable tras la primera semana de tratamiento. Los dos pacien-
tes en los que se pudo evaluar la eficacia clinicomicolégica en la
segunda semana presentaban una evolucién favorable.

Ningln paciente presenté recidivas.

Cumplimiento del tratamiento

El 94, 87 y 100% de los pacientes registraron un cumplimiento
del 100% alos 7, 14 y 28 dias del inicio del tratamiento, respectiva-
mente. Unicamente un paciente presenté un cumplimiento menor
del 50% durante la primera semana de tratamiento, y ninguno en
las siguientes visitas.

Discusion

El presente estudio muestra que ciclopirox olamina en crema al
1% representa una opcién terapéutica segura y activa para el tra-
tamiento tépico de las micosis cutaneas superficiales en nifios de
entre 3 meses y 10 afios.

La experiencia clinica disponible con antiflingicos tépicos de
primera linea para las diferentes micosis cutaneas superficiales
en nifios es escasa?>1227 y son pocos los compuestos tépicos
actualmente indicados en adultos y adolescentes que disponen de
indicacién para su uso en la edad pediatrica en Espafia. Unicamente
la nistatina se encuentra autorizada para todas las edades, y el mico-
nazol a partir de los 2 afios, por lo que el resto de los antiftingicos
tépicos son empleados de forma empirica en la practica clinica.

Los estudios que han evaluado ciclopirox olamina crema en
micosis cutaneas superficiales son muy limitados, la mayoria fue-
ron realizados enladécadadelos 802616 yla poblacién pediatrica
se encontraba muy escasamente representada. La experiencia cli-
nica con ciclopirox en nifios se limita a su evaluacién en tinea
capitis*, onicomicosis’23 y candidiasis del pafial®, en todos los casos
con formulaciones distintas a la crema tépica. El estudio de Stary
et al. constituye la Gnica experiencia disponible hasta el momento
de ciclopirox olamina en crema frente a varias infecciones mic6-
ticas en nifios, particularmente candidiasis de la zona urogenital,
aunque se evalué conjuntamente con las presentaciones de solu-
cién y polvo. En dicho estudio, los resultados de seguridad global
alcanzados (seguridad global muy buenay buena, 95%) fueron simi-
lares alos obtenidos en el estudio actual?®. Hasta donde conocemos,
este es el primer estudio realizado Ginicamente con ciclopirox ola-
mina en crema en una poblacién de nifios menores de 10 afios
diagnosticados de dermatofitosis y candidiasis.
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El presente estudio muestra que ciclopirox olamina en crema
muestra una excelente tolerabilidad en nifios. Trece de los 19
pacientes evaluados no experimentaron ningiin AA, y en aquellos
casos en que se detectaron fueron leves o moderados. Unicamente
un paciente sufrié un AA, dermatitis irritativa, que se consideré
como posiblemente relacionado con el tratamiento. Se trataba de
una irritacién cutanea local de intensidad moderada que supuso el
abandono del tratamiento por parte del paciente. La frecuencia de
RA y de irritacién cutanea local en nuestro estudio es comparable
con la encontrada en los ensayos aleatorizados previos con ciclopi-
rox olamina crema en adultos, adolescentes y nifios mayores de 10
afios (1-4%)!315. Por otro lado, la incidencia de AA es similar a la
encontrada en nifios con dermatitis del area del paiial tratados con
nistatina (n=14) y clotrimazol (n=10), que al igual que en nues-
tro estudio, no fueron relacionados con el tratamiento, a excepcién
de la presencia de irritacién e inflamacién en un nifio tratado con
clotrimazol'2,

Los resultados de este ensayo apuntan a que ciclopirox olamina
crema parece inducir un efecto favorable temprano sobre los signos
y sintomas clinicos de la afeccién a tenor de la marcada reduc-
cién de la puntuacién global de la severidad en la primera semana
de tratamiento. Esta respuesta temprana sobre la severidad de las
lesiones también se observa en nifios con dermatitis del area del
pafial tratados con miconazol?’, clotrimazol y nistatina'?, y es com-
parable a la respuesta clinica alcanzada tras la primera semana
de tratamiento en pacientes adultos con micosis cutaneas super-
ficiales en estudios aleatorizados'?. Se ha planteado que la eficaz
atenuacién de la expresién de los signos y los sintomas podria ser
debida a las propiedades antiinflamatorias de ciclopirox olamina'”.
La tasa de curacién clinica en la segunda semana de tratamiento
en nuestro estudio (4/12) es superior a la reportada por Bagatell
et al. frente a la infeccién por Candida (17%)!. Por otro lado, a modo
de comparacion descriptiva Gnicamente, la tasa de curacién cli-
nica en la segunda semana de tratamiento es similar a la descrita
con miconazol en nifios con dermatitis del area del paifial (38 y
43% en el analisis por ITTM y PPM, respectivamente)?’, y en nifios
con dermatitis del pafial complicada con candidiasis tratados con
nistatina (47%) y clotrimazol (68%) en un andlisis en la poblacién
PPM'2,

Respecto a los agentes etiolégicos, el género Candida fue el mas
frecuentemente aislado (71%) en nuestro estudio, como era espe-
rable en una poblacién de nifios menores de 10 afios, y siendo la
dermatofitosis mas infrecuente en esta poblacién. La tasa de res-
puesta micoldgica resulté también considerable tras la primera
semana de tratamiento. La baja disponibilidad de muestras de cul-
tivo a partir de la primera semana se debié principalmente a la falta
de lesiones y escamas de piel para la toma de muestras debido a la
rapida respuesta clinica.

Es importante destacar que el cumplimiento del tratamiento
por parte de los pacientes en el estudio fue excelente, y este factor
resulta fundamental para que se haya obtenido una eficacia clinica
favorable con ciclopirox olamina crema en esta investigacion.

La principal limitacién del estudio radica en la reducida muestra
de pacientes incluida. El tamafio muestral inicialmente estimado
para evaluar el objetivo principal del estudio, la seguridad global
del tratamiento, permitia detectar RA con una frecuencia del 3%. No
obstante, a pesar de no haber alcanzado el tamafio muestral inicial-
mente previsto, con la muestra seleccionada todavia se pudieron
detectar RA que aparecieran con una frecuencia del 5%.

A pesar de la limitacién de la muestra, este estudio resulta
especialmente interesante en el escenario actual dada la falta de
indicacién de la mayoria de los antiflingicos tépicos disponibles
en nifios menores de 10 aflos. Ademas, ciclopirox olamina puede
representar una alternativa terapéutica eficaz y segura en nifios
hipersensibles a algunos derivados imidazélicos y en infecciones
por Candida resistentes a azoles.



E. Gomez-Moyano et al / Rev Iberoam Micol. 2015;32(3):164-169 169

En conclusién, la aplicacién tépica de ciclopirox olamina crema
al 1% ofrece un tratamiento seguro y eficaz en nifios de entre 3
meses y 10 afios con micosis cutdneas superficiales, particular-
mente infecciones por levaduras del género Candida. Los resultados
de este trabajo podrian servir de base para futuros estudios alea-
torizados que evalden la eficacia y seguridad de ciclopirox olamina
crema en una poblacién mas amplia de nifios con dermatomicosis.
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