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1.- INTRODUCCION



1.-INTRODUCCION:

1.1.- Generalidades sobre micologia cutanea:

1.- TAXONOMIA DE LOS HONGOS:

INTRODUCCION A LA TAXONOMIA DE LOS HONGOS.
El regnum fungi

Durante largo tiempo los hongos fueron estudiados junto con las plantas, con
las que parecian mostrar una mayor semejanza. Ya en los afios 60 de nuestro siglo,
y sobre todo a partir del ordenamiento de Whittaker en 1969 (Whittaker R.H 1969),
las abrumadoras evidencias acumuladas, tanto en el plano morfolégico como
fisiolégico y bioquimico, llevaron a reservar para ellos una parcela separada en
forma de un tercer reino, que venia a situarse entre los animales y las plantas, por

un lado, y los protistas y moneras por otro.

A partir de la década de los 80, el aporte de nuevos datos bioquimicos y
ultraestructurales y, mas recientemente, la llegada de las técnicas de biologia
molecular, han venido a complicar este panorama clasico. En la actualidad el
numero de reinos ha ascendido a 6, o incluso 7 segun algunos autores (Corliss J.O.
1994), y algunos grupos de especies tradicionalmente consideradas como hongos y
que se ajustan a la definicibn dada para los mismos, se encuentran fuera del
Regnum Fungi, repartidos en los reinos Chromista y Protozoa. En todo caso, solo
dos hongos de importancia médica, Pythium insidiosum y Rhinosporidium seeberi,
se encuentran en el primero de ellos, aunque es posible que el alga Prototheca
wickerhamii, responsable de esporadicos casos de infeccion subcutanea, termine

también por incluirse en este grupo.

Los organismos que estudiamos en el Regnum Fungi se conocen también
como Eumycetes u hongos verdaderos, y se dividen en los cuatro Phylla que figuran

en el Cuadro 2.

Desde un punto de vista filogenético, el Regnum Fungi parece haber derivado
de los Protozoa, antes de que se separaran los reinos Animalia y Plantae (Guoy M.
1989). Ciertos hallazgos en las secuencias moleculares, junto con la presencia de

quitina y la ausencia de cloroplastos, parecen indicar que los hongos se encuentran



mas proximos a los animales que a las plantas, con las que durante tanto tiempo
fueron asimilados (Embley T.M. 1994) .

Las modernas técnicas de biologia molecular han permitido calcular que el
taxon mas primitivo fue el de los Chytridiomycota, del que se originaron hace unos
550 millones de anos los Ascomycota y Basidiomycota en un tronco comun que, a
su vez, se diversifico hace unos 400 millones de anos, cuando ya las plantas
primitivas habian invadido la tierra firme (Berbee ML. 1993). Los primeros hongos
terrestres aparecen en el periodo Silurico, en la Era Paleozoica. En la Era
Mesozoica, cuando los dinosaurios se extendieron por la superficie de la tierra, los
hongos abundaban ya y sus fésiles se han conservado junto con los de las plantas
de las que se alimentaban. Se cree que en este periodo, hace unos 300 millones de
afos, se originaron los hongos queratinofilicos saprofitos. Mas tarde, en la Era
Cenozoica y paralelamente a la aparicion de los mamiferos y aves, emergieron los
dermatofitos, de los que las especies antropofilicas se remontan solo a los ultimos

300.000 afos (aparicion del Homo sapiens).

En la actualidad, el Regnum Fungi se halla dividido en 4 Phylla: Ascomycota,
Basidiomycota, Chytridiomycota y Zygomycota, cada uno de los cuales se
caracteriza por una diferente via o método de reproducciéon sexuada (Hawksworth
DL. 1995).

Los datos aportados por las técnicas ultraestructurales y de secuenciacion
molecular, han hecho evidente que los numerosos hongos caracterizados por una
via de reproduccion exclusivamente asexuada (que anteriormente se incluian en las
clasificaciones como Deuteromycota, o Fungi imperfectii), pueden sin excepcién ser
encuadrados en alguno de los 4 Phylla arriba citados, que son los unicos
actualmente admitidos, por lo que resulta inaceptable otorgarles la categoria de un
taxon separado. En tiempos recientes, hay una creciente tendencia a referirse a
estos hongos, cuya reproduccién sexuada es desconocida, como “mitospoéricos”,
aludiendo a la ausencia de estadio meiotico en su secuencia reproductora (Sutton
BC.1993).



* Animalia
+ Plantae

+ Chytridiomycota
. Fungi « Zygomycota

+ Ascomycota

+ Basidiomycota
» Protozoa
* Monera

Clasificacion de los seres vivos (Whittaker)
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Un aspecto de gran interés para nosotros es el de la terminologia aplicable a
los hongos llamados pleomérficos, que son aquellos que poseen formas de
reproduccion, tanto sexuadas como asexuadas, ya que en este grupo se encuentran
muchas de las especies patégenas. De hecho, la casi totalidad de estos hongos se
describieron en su forma asexuada, que es la que se encuentra en las lesiones
parasitarias micoticas, en la piel o en los érganos internos, y los nombres que
recibieron entonces se encontraban ya sélidamente introducidos y admitidos cuando,
eventualmente, se produjo el hallazgo y la descripcién (bajo otra denominacién) de

la forma sexuada.



Se designa a la forma asexuada como anamorfo (o sinanamorfo, cuando
hay mas de una), en contraposicion a la forma sexuada, que se conoce como
teleomorfo. Por ejemplo, Microsporum canis es el nombre bajo el que comunmente
conocemos a un hongo, cuya identificaciéon se basé en la micromorfologia de sus
colonias - aisladas a partir de lesiones cutaneas humanas -, que presentan tan sélo
elementos de reproduccién asexuada (conidias). Posteriormente, se encontré que
este hongo podia reproducirse también por via sexuada, y pudo situarse, gracias a
las caracteristicas de esta forma de reproduccion, dentro del phyllum Ascomycota,
en el genero Arthroderma, asignandosele el nombre de Arthroderma otae. Este
representa, por tanto, el teleomorfo de esta especie, en tanto que el apelativo
clasico, M.canis, corresponderia al anamorfo. En estos casos, ambos nombres se
consideran validos, y en la practica se sigue empleando este ultimo, aunque desde
un punto de vista puramente taxonémico se dé preeminencia al correspondiente a la

forma sexuada.

Puede darse el caso de que lo que nos parece una sola especie, basandonos
en el estudio de su morfologia asexuada, corresponda en realidad a un complejo
constituido por dos o hasta tres especies sexuadas. Por ejemplo, el hongo
dermatofito que conocemos como Microsporum gypseum es el anamorfo de dos

especies distintas, Arthroderma gypseum y A.incurvatum.

En general, en la literatura micolégica médica seguimos utilizando los
nombres de los anamorfos (p.e. Microsporum canis, Histoplasma capsulatum,
Cryptococcus neoformans,...) en lugar de los correspondientes teleomorfos
(Arthroderma otae, Ajellomyces capsulatus, Filobasidiella neoformans,...), debido
tanto a la ya larga y universal aceptacion de los primeros como a que, en el
laboratorio, son precisamente las formas asexuadas las que vamos a encontrarnos,
puesto que una micosis determinada estara siempre causada por un agente
patdgeno individual, perteneciente a un signo (o sexo) dado (hongos heterotalicos).
En la practica, sélo de modo excepcional se encuentran en el Laboratorio formas
perfectas (sexuadas) de algunas especies homotdlicas, que suelen ser

contaminantes.

Ademas, muchos de los hongos patégenos mas comunes, incluidos la
mayoria de los agentes de dermatomicosis, como Trichophyton rubrum, T.tonsurans,

T.violaceum, Epidermophyton floccosum, Candida albicans, Malassezia globosa...
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etc., carecen todavia de estadio sexual conocido, y son por tanto especies
mitdésporicas, identificables solo y exclusivamente por las caracteristicas
morfolégicas o bioldgicas de sus formas asexuadas, las unicas que, hasta la fecha,
se han podido encontrar. De hecho, en algunas especies muy adaptadas al
parasitismo, como T.rubrum, parece haberse extinguido uno de los sexos en el curso
de la evolucién, dado que todos los aislamientos de origen humano que se han

podido analizar corresponden al mismo signo (sexo).

*hkkkkkkhkhkhhkhkkhkkikik

Los grandes Phylla. Posicion taxondmica de los principales hongos patégenos
Describiremos a continuacion las caracteristicas principales de los cuatro grandes
phylla que componen el Regnum Fungi, consignando la posicion taxondmica de
los principales hongos patdgenos, con especial hincapié en las especies

causantes de Micosis Superficiales.

1.- Phyllum Chytridiomycota. Grupo de hongos caracterizados por ser
predominantemente unicelulares y poseer zoosporos flagelados. Comprende
alrededor de 800 especies, primariamente parasitos de las algas y algunos

invertebrados. Ninguna tiene capacidad patégena para el hombre.

2.- Phyllum Zygomycota. Hongos filamentosos caracterizados por un micelio
carente de septos o tabiques, salvo en la vecindad de las estructuras reproductoras.
La reproduccion asexuada se lleva a cabo primariamente mediante esporos
unicelulares contenidos en estructuras sacciformes denominadas esporangios, y la

sexuada mediante zygosporos.

El phyllum Zygomycota comprende alrededor de 1000 especies, la mayoria
de las cuales son saprofitos del suelo o parasitos de insectos. Solo unas pocas
tienen importancia médica. Dentro del Orden Mucorales se encuentran varios
patdgenos oportunistas en los géneros Mucor, Rhizopus, Rhizomucor y Saksenaea,
agentes de las enfermedades conocidas globalmente como zycomicosis o
mucormicosis. Son enfermedades raras en individuos inmunocompetentes, donde
sblo dan lugar a lesiones cutaneas en la zona de inoculacion (habitualmente
traumatica), con buena respuesta tras limpieza quirurgica y tratamiento antifungico.
En cambio en enfermos debilitados las mucormicosis representan la infeccion

micotica mas grave y la evolucion es a menudo fulminante. La afectacion mas
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comun es la rinofacial (zigomicosis rinocerebral), seguida de la pulmonar y la
cutanea. Aunque los factores predisponentes mas habituales son la diabetes, las
hemopatias malignas (leucemia o linfoma), la terapia inmunosupresora y el SIDA, las

formas cutaneas se asocian mas con quemaduras extensas y traumatismos graves.

En el Orden Entomophtorales las especies Basidiobolus ranarum 'y
Conidiobolus coronatus dan lugar a infecciones crénicas, de progresién muy lenta y
generalmente limitadas al tejido celular subcutaneo, y aparecen en individuos sanos.
La zigomicosis causada por Basidiobolus se localiza preferentemente en los
miembros o en el tronco, mientras que Conidiobolus ocasiona tipicamente lesiones
granulomatosas y polipoides limitadas a la zona nasal. Ambas micosis se han

descrito fundamentalmente en la India, Africa y Sudamérica.

Algunos autores (Hawksworth DL. 1998) incluyen provisionalmente la especie
Loboa loboi, entre los Zygomycota, aunque admitiendo que su posicién taxonémica
permanece dudosa, dada la imposibilidad de cultivarla. L.loboi es el agente de la
blastomicosis queloidiana o enfermedad de Lobo, limitada a las regiones
tropicales del Nuevo Mundo y caracterizada por la aparicién progresiva de lesiones
cutdneas en forma de placas infiltradas o de nodulos y tumoraciones de aspecto

“‘queloideo”.

3.- Phyllum Ascomycota. EIl nombre de este phyllum deriva del asco,
estructura en forma de bolsa o saco en que se forman los esporos, tras un proceso
de cariogamia y meiosis. Es el mayor de los grandes taxones del Regnum Fungi y
engloba unas 32000 especies, a las que habria que afiadir otras 14000 especies
mitdsporicas, que se cree pertenecen al mismo ® y entre las que se encuentran la

mayoria de los hongos patdgenos para el hombre y los animales superiores.

En este grupo estan los principales agentes de micosis superficiales en
nuestro ambito geografico: las levaduras del género Candida, causantes de
candidosis cutaneas y mucosas, y los hongos filamentosos que llamamos
Dermatofitos, agentes de las tinas o dermatofitosis, que se engloban en el género
Arthroderma (anamorfos: Microsporum, Trichophyton y Epidermophyton), dentro del
orden Onygenales. También se incluyen las levaduras Dipodascus capitatus
(anamorfo: Blastoschyzomyces capitatus, a menudo confundida morfolégicamente
con Trichosporon) y Endomyces (anamorfo: Geotrichum), causantes de micosis

sistémicas en inmunodeprimidos.
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Ademas, en el orden Dothideales se encuentran los hongos causantes de la
piedra negra (Piedraia hortae) y de algunos micetomas (Neotestudina rosatii); en el
Orden Onygenales, los de la adiaspiromicosis (Emmonsia parva y Emmonsia
crescens) y de la histoplamosis (Ajellomyces (Histoplasma) capsulatus); y, por
ultimo, en el orden Microascales, Pseudoallescheria boydii (anamorfo: Scedosporium

apiospermum), agente de micetomas y de infecciones oportunistas.

Por ultimo, el phyllum Ascomycota también abarca las numerosas especies
mitospdricas incluidas en los géneros Aspergillus y Penicillium (Orden Eurotiales) y
Acremonium (Orden Hypocreales), patdgenos oportunistas; los agentes de la
esporotricosis (Sporothrix schenkii, Orden Ophiostomatales) y de la
coccidioidomicosis (Coccidioides inmitis, Orden Onygenales); asi como los
géneros Hortaea (Exophiala), asociado a la Tinea nigra, y Fonsecaea, Madurella,
Paracoccidioides, Phialophora y Wangiella, causantes de phaeohyphomicosis,
superficiales y profundas, cuya ubicacién taxondmica permanece incierta hasta

ahora.

4.- Phyllum Basidiomycota. Se caracterizan por formar los esporos
sexuados de forma exdgena en una estructura peculiar llamada basidio, por poseer
septos complejos (doliporos), y por la presencia de hifas dicariéticas, que incluyen

nucleos de origen diferente y dan lugar a las llamadas clamp-connections.

A este phyllum, bastante menos numeroso que el anterior, pertenecen la
mayoria de las setas, y comprende so6lo unos pocos hongos con importancia en
Micologia Médica, situados en los géneros Filobasidiella (anamorfo: Cryptococcus),
agente de la criptococosis, Trichosporon asociado a la Piedra blanca, y

Malassezia causante de la Pitiriasis versicolor, siendo estos ultimos mitosporicos.

TAXONOMIA DE LOS DERMATOFITOS

Los Dermatofitos constituyen un grupo de hongos estrechamente
relacionados desde el punto de vista taxonémico y caracterizados por su
queratinofilia: capacidad para invadir las estructuras queratinizadas, es decir la piel,
ufas, el pelo o las plumas de los animales sobre los que ejercen su actividad

parasitaria. En clinica humana, los dermatofitos son los agentes causales de las
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enfermedades cutaneas que conocemos como Dermatofitosis o Tifias (sensu /ato).
(Rebell G. 1970) (Rippon JW 1988)

Los Dermatofitos se clasifican en tres géneros anamorfos, Trichophyton,
Microsporum y Epidermophyton. Estos géneros se incluian antiguamente en el
desaparecido phyllum Deuteromycota, también conocido como Fungi imperfectii
porque agrupaba los hongos carentes de estadio sexual conocido y por tanto
imperfectos. Como ya se ha dicho, la tendencia actual rechaza la inclusién de este
apartado entre los grandes taxa, y aconseja denominar mitospéricos a los hongos

que se reproducen solo por via asexuada.

No obstante, una parte de los dermatofitos poseen estadios de reproduccién
sexuada que han permitido ubicarlos apropiadamente entre los Ascomycota, en el
Orden Onygenales, Familia Arthrodermataceae, genero Arthroderma. Este
ordenamiento, mas correcto desde una perspectiva taxondmica, es aplicable a todo
este grupo de hongos en su conjunto, incluso a las especies sin estadio sexual

conocido. (Vanbreuseghen R. 1978)

Pese a ello, se conserva en la practica la terminologia alusiva a las formas
imperfectas 0 anamorfos por razones de conveniencia, al estar estos nombres
aceptados universalmente desde hace mucho tiempo, y también porque la mayoria
de las especies patdégenas habituales en el mundo occidental carecen de teleomorfo
conocido. Ademas, en el laboratorio encontramos siempre las formas asexuadas,
como ya se dijo anteriormente, y son las estructuras microscépicas de éstas, es

decir las conidias, las que van a constituir las bases para su identificacion.

En la actualidad, el grupo de los dermatofitos esta constituido por unas 40
especies distintas, aunque solo 28 de ellas se consideran realmente patogenas. De
hecho, en una regidn geografica determinada solo suelen encontrarse 6 u 8
especies de manera habitual. En Espana estas especies son: Microsporum canis,
M.gypseum, Trichophyton mentagrophytes, T.rubrum, T.tonsurans, T.violaceum,
T.verrucosum y Epidermophyton floccosum.

Desde un punto de vista epidemioldgico los dermatofitos suelen dividirse en tres
grandes grupos, dependiendo de cual sea su habitat principal. Asi, se distinguen
dermatofitos geofilicos, cuyo nicho ecoldgico esta en el suelo, donde se alimentan

de restos queratinosos y de donde pueden pasar a infectar las estructuras
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queratinizadas de animales u hombres vivos; zoofilicos, adaptados a la asimilacion
de la queratina in vivo en diferentes animales; y por ultimo antropofilicos, que han
llevado la selectividad en el parasitismo hasta el punto de hacerse por completo
dependientes de la queratina humana. En los cuadros siguientes figuran las
especies incluidas en cada uno de estos grupos, separando las mas frecuentes o de
distribucion cosmopolita, de las infrecuentes o limitadas a ciertas regiones

geograficas. (Kane J. 1997)

En el plano epidemioldgico reviste gran interés conocer, en el caso de los
dermatofitos zoofilicos, las especies animales que habitualmente parasitan, pues ello
va a darnos a veces la clave del origen de la infeccidon. En nuestro medio los
animales habitualmente implicados son los gatos domeésticos y, en menor medida,
los perros en las infecciones por M.canis, y los roedores (conejos, hamsters....) en

las ocasionadas por T.mentagrophytes. (St-Germain G. 1996)

Ademas, en la clinica humana, ciertos dermatofitos manifiestan predileccion
por invadir determinadas zonas de la piel, los pelos o las ufias. Esto permite
relacionar las especies aisladas con la forma clinica y proporciona una perspectiva

mas correcta a los estudios epidemiologicos.

Los cambios acaecidos en la epidemiologia de estos hongos a lo largo del
pasado siglo han llevado a la desapariciéon virtual de especies otrora frecuentes en
Europa, como Microsporum audouinii o Trichohyton schonleinii. De hecho, la
incidencia de los otros dermatofitos también se ha modificado profundamente, ya
que las especies antropofilicas causantes de tinea capitis T.violaceum 'y T.tonsurans,
muy comunes en los anos treinta, cuarenta y cincuenta en Espafa, se han hecho
raras a partir de la introduccion de la griseofulvina, siendo reemplazadas por
especies zoofilicas como M.canis y T.mentagrophytes. Por otra parte T.rubrum, rara
vez aislado en los primeros trabajos, se ha tornado cada vez mas frecuente a lo
largo de la ultima década. De hecho, el reciente predominio de los dermatofitos
antropofilicos en nuestra region geografica se ha realizado a expensas de esta
ultima especie, mientras que los clasicos agentes de tinea capitis endéthrix,
T,tonsurans y T.violaceum, no han aumentado su incidencia. En nuestro pais,
M.canis sigue siendo el agente causal de la tinea capitis prepuberal en mas de un
70% de los casos (Jaen y Crespo, datos no publicados). Los interesados en obtener

informacion mas detallada y actualizada a cerca de la epidemiologia de los
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dermatofitos en nuestro pais pueden consultar los trabajos de revisidon publicados

por Pereiro-Miguens et al (1996) y Crespo et al (1999)



Clasificacion de los Dermatofitos.

« Epidermophyton Sabouraud

— E. floccosum

* Microsporum Gruby

— M. audouinii

. cookei

canis

. equinum

|
S 8 = =

. ferrugineum
— M. fulvum

— M. gallinae

— M. gypseum

— M. nanum

— M. persicolor
— M. praecox

— M. racemosum
— M. ripariae

— M. vanbreuseghemii

» Trichophyton Malmsten

— T. concentricum

— T. equinum

— T. gourvilli

— T. megninii

— T. mentagrophytes

— T. rubrum
— T. schonleinii
— T. simii

— T. soudanense

— T. tonsurans
— T. vanbreuseghemii
— T. verrucosum

— T. violaceum

: Especies no patogenas.

En rojo: Especies aisladas habitualmente en Espafa

16



Dermatofitos geofilicos.

* Frecuentes/ cosmopolitas
— M. gypseum
— M. fulvum

— M. nanum

T. ajelloi

T. terrestre

Raras/ limitadas
— M. racemosum

— M. cookie

Dermatofitos zoofilicos.

¢ Frecuentes/cosmopolitas
o M. canis
o T. mentagrophytes var.
mentagrophytes
o T. verrucosum
o T. equinum
o M. equinum

o M. gallinae

Raras/ limitadas
o T. mentagrophytes var.
erinacei
o T. mentagrophytes var.
quinckeanum
o T. simii

o M. persicolor

17



Dermatofitos zoofilicos

Especie Huésped animal

M. canis gatos, perros, roedores
M.gallinae gallinas

T.equinum caballos

T.verrucosum vacunos, caballos
T.mentagrophytes

var. mentagrophytes
var. erinacei

var. quinckeanum

conejos, perros, cerdos

roedores (erizos)

roedores (ratones)

Dermatofitos antropofilicos

* Frecuentes/cosmopolita

T.rubrum

— T. tonsurans

T. violaceum
— T. mentagrophytes var.
interdigitale

T. shonleinii

E. floccosum

— M.audouinii

 Raras/ limitadas

T. concentricum
T. megninii

T. soudanense
T. gourvilii

T. yaoundei

M. ferrugineum

18



Dermatofitos y Dermatofitosis

E.floccosum Ingles, pies, uias
M. canis Pelo, piel lampina
M. gypseum Pelo, piel lampina
T.rubrum Unas, pies, ingles
T.mentagrophytes

var. mentagrophytes

Piel lampiha, barba

var. interdigitale Pies
T. violaceum Pelo
T.tonsurans Pelo
T.verrucosum Pelo, barba, piel

19
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TAXONOMIA DE LAS LEVADURAS

Desde un punto de vista clinico, las dermatosis ocasionadas por hongos
levaduriformes estan representadas por tres entidades morbosas bien definidas: las
candidiasis cutaneomucosas, la pitiriasis versicolor y la piedra blanca. Las
levaduras causantes de estas micosis superficiales son, respectivamente, unos
pocos miembros del numeroso genero Candida, encabezados por C.albicans; la
levadura lipofilica Malassezia globosa; y las especies artrosporadas que agrupamos
provisionalmente bajo la denominacion de Trichosporon beigelii. Debido a su rareza,
no consideraremos aqui las infecciones cutaneas producidas por la levadura
encapsulada Cryptococcus neoformans, que en la mayoria de los casos solo
representan una localizacidon de la enfermedad diseminada, casi siempre en

pacientes inmunodeprimidos.

El genero Candida comprende mas de un centenar de especies, de las que
solo 8 poseen verdadera importancia como patégenos para la especie humana:
Candida albicans, Candida (Torulopsis) glabrata, C. krusei, C. kefyr, C.
guilliermondii, C. parapsilosis, C. tropicalis y C. lusitaniae. Cuatro de estas especies
tienen teleomorfos conocidos, todos en el phyllum Ascomycota: Issatchenkia
orientalis (C. krusei), Kluyveromyces marxianus (C. kefyr), Pichia guilliermondii (C.
guilliermondii) y Clavispora lusitaniae (C. lusitaniae). Todas ellas se caracterizan por
desarrollar colonias levaduriformes de color blanco en los medios de aislamiento
rutinarios y, salvo C.glabrata, por producir pseudomicelio en medio CMA. (Crespo et
al. 2005) (Guillot J. 1996)

Desde un punto de vista epidemioldgico, todas estas levaduras son
cosmopolitas. C. albicans, la especie mas aislada en los distintos cuadros
patolégicos, es también la mas comun como simple saprofito en todas las
localizaciones del cuerpo humano, en particular a nivel de tubo digestivo (0-55%),
vagina (2-68%) y cavidad oral (2-41%) (Odds, 1988). Las restantes especies se ven
implicadas en clinica humana en distinta medida. En particular C. tropicalis parece
ser, tras C. albicans, la principal agente de lesiones orales y C. glabrata es la mas
prevalente en vaginitis, siendo también causa de estomatitis asociada a prétesis
dentales. C. krusei, probablemente debido a su resistencia al fluconazol, ha

aumentado mucho su incidencia en cuadros sistémicos, y C. parapsilosis se aisla
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con gran frecuencia en la region ungueal, tanto en condiciones normales como en

onicomicosis.

En lineas generales, el aislamiento de C.albicans a partir de una lesion cutanea
0 mucosa clinicamente sospechosa debe considerarse como valido desde un punto
de vista etiologico. En cambio el hallazgo de las otras especies por si solo no es
suficiente, y para ser consideradas responsables del cuadro clinico tienen que
reunirse ciertas condiciones o criterios de patogenicidad. En primer lugar, que la
clinica sea sugestiva de candidiasis; segundo, que se observen levaduras
abundantes y/o pseudomicelio en el examen directo; y tercero, que se aisle en
cultivo sélo esa especie y con un numero significativo de colonias, o bien que se

confirme el aislamiento en un segundo cultivo practicado con posterioridad.

El genero Malassezia comprende en la actualidad 7 especies cuya caracteristica
comun es su lipofilia y su gemacidn monopolar a través de un collarete
caracteristico, junto con la formacion de pseudomicelio. (Guého, Midgley & Guillot,
1996). Casi todas ellas se han aislado como comensales de la piel humana en areas
seborreicas, en particular M.sympodialis, M.globosa y M.restricta. En cambio,
M.furfur (sensu stricto) y M.obtusa son muy raras, y M.pachydermatis parece mas
adaptada a la piel de algunos carnivoros domésticos, donde se la encuentra como

causante de otitis externa (Guillot, Chermette & Guého, 1994).

En dos estudios llevados a cabo recientemente, M.globosa aparece como el
principal (si no unico) agente etiologico responsable de la pitiriasis versicolor
(Crespo et al, 1999, Crespo et al, 2000, Crespo & Delgado, 2006). Esta especie se
aisla también con una frecuencia elevada, junto a M.restricta, en las lesiones de
dermatitis seborreica a nivel de la cara y cuero cabelludo, pero su posible
implicacién en la patogenia de este proceso requiere ulteriores estudios. Midgley
(2000) y Crespo & Delgado (2002) han publicado sendas revisiones sobre el papel
de las levaduras Malassezia en este y otros cuadros dermatologicos, como la
dermatitis atdpica, la foliculitis, la pustulosis neonatal, la papilomatosis confluente y

reticulada y las onicomicosis.

El genero Trichosporon ha sido objeto de una completa revision basada en
caracteres moleculares (Guého et al, 1992), que ha llevado a incluirlo en el phyllum
Basidiomycota y emparentarlo con Filobasidiella, la forma perfecta de Cryptococcus.

El binomio T. beigelii representaria en realidad a 5 especies distintas, a saber, T.
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asahii, T. cutaneum, T. inkin, T. mucoides y T. ovoides, todas las cuales han sido
aisladas de lesiones de piedra blanca en axilas, ingles o cuero cabelludo, aunque la
primera de ellas puede también producir infecciones profundas. Puede encontrarse
una guia para la identificacion de estas especies en Guého el al. (1994). La piedra
blanca es un proceso frecuente en climas templados y calidos, y probablemente
muchos casos pasan indiagnosticados debido a la escasa sintomatologia subjetiva
que provoca. (Koneman W.E. 1985) (Ojeda A. 1999)

TAXONOMIA DE LOS MOHOS OPORTUNISTAS AGENTES DE
DERMATOMICOSIS.

Son en realidad muy pocos los hongos no-dermatofitos capaces de atacar la
queratina de un tegumento intacto. Esta es la razén de que casi todos los casos de
dermatomicosis por mohos oportunistas publicados hasta al fecha se refieran a
onicomicosis localizadas en los dedos de los pies, particularmente los dedos gordos,
cuyas ufias estan mas sometidas a microtraumatismos, y también de que la mayoria
de ellas correspondan a personas de edad avanzada, aquejados de trastornos

circulatorios, de otras enfermedades debilitantes o de inmunosupresion.

La importancia de estos hongos radica, mas que en su incidencia real como
patdgenos cutaneos, en su frecuencia como contaminantes en el laboratorio, y en la
problematica a menudo compleja que plantea la valoracion de su posible papel

etiologico.

La mayor parte de los hongos incluidos en este apartado se han descritos
como agentes de onicomicosis, bien de tipo subungueal distal y lateral (OSDL), bien
de la variedad blanca superficial (OBS). Solo las especies de Chrysosoporium 'y
Scytalidium parecen capaces de producir ocasionalmente lesiones cutaneas, del tipo

de la tinea corporis y capitis en el primer caso, y de tinea pedis en el segundo.

La frecuencia de onicomicosis causadas por mohos varia segun las diferentes
estadisticas. Para algunos autores, ésta no pasaria del 2% (Clayton, 1992) o el 3,3%
(Summerbell et al, 1989); otros elevan esta cifra hasta el 17,6% (Haneke, 1991,
Mercantini et al, 1996). En Espafia, Vélez et al (1996) publica un porcentaje similar,
mientras otros autores obtienen porcentajes mas modestos, del 12% (Pereiro

Ferreiros et al, 1993) y el 7,5% (Madrenys-Brunet et al, 1996). En una reciente
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revision (Crespo, 2002) se da una cifra del 7,5% de mohos como agentes de

onicomicosis en un total de 319 enfermos estudiados en Malaga.

En nuestro medio, las principales especies encontradas son Scopulariopsis

brevicaulis, Aspergillus sydowii, Acremonium spp. y Fusarium spp (Crespo, 2002).

Aunque contadas, se han reportado infecciones por Scytalidium (S.hialinum o
S.dimidiatum) (Moore, del Palacio & Lopez-Gdémez, 1984) y Onychocola canadensis
(Crespo et al, 2001; Llovo et al, 2002) en nuestro pais, por lo que también
entraremos en la descripcion de estas especies. De hecho, por lo que respecta a
O.canadensis, aislada por vez primera por Sigler & Congly en 1990, solo se han
publicado una treintena de casos en todo el mundo (Gupta, Horgan-Bell &
Summerbell, 1998).

De las onicomicosis por Scytalidium existe ya una amplia bibliografia desde
principios de los 70, pero su distribucion geografica parece limitada a ciertas
regiones tropicales y subtropicales, por lo que la mayoria de los casos
diagnosticados en Europa son de importacion (Elewski & Greer, 1991). Los
interesados de habla hispana pueden consultar el excelente trabajo de revision
publicado en Monografias de Dermatologia (Moore, 1995). En inglés, la

recientemente publicada por Hay (2002).

La mayoria de los géneros y especies de mohos implicados en dermato u
onicomicosis son mitosporicas, aunque parecen encontrarse todas entre los

Ascomycota.

Una guia excelente para la identificacion de los principales géneros y especies
de mohos implicados en dermatomicosis es la publicada por St-Germain &
Summerbell (1996). También es de gran utilidad el atlas de Badillet, de Bievre &
Guého (1987), y los textos monograficos sobre Aspergillus (Raper & Fennell, 1977),
Penicillium (Ramirez, 1982) y Fusarium (Nelson, Tousson & Marasas, 1983). Por
ultimo, en lengua espafola, puede encontrase una descripcion, acompafada de
abundante iconografia, de la mayoria de estos hongos en el manual, publicado

recientemente, Micologia dermatoldgica (Crespo, Delgado & Martinez, 2006).

Criterios de patogenicidad.

Dado que la mayoria de los hongos que se estudian en este apartado son,

ademas de patdgenos oportunistas, contaminantes habituales del laboratorio, su
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aislamiento a partir de una lesion cutanea debe ser cuidadosamente valorado, antes

de considerarlos sin mas como los agentes causales del cuadro clinico.

La confirmacién del papel patégeno de cualquiera de estos hongos debe
someterse a unos criterios estrictos, semejantes a los que resumimos al hablar de
las levaduras (vide supra). El primer requisito es la observacion de estructuras
fungicas en el examen directo. Si éstas son tipicas de la especie aislada - como en
el caso de Scopulariopsis, Scytalidium y, a veces, Aspergillus, que suelen producir
en el seno de la queratina parasitada conidias o filamentos caracteristicos,
facilmente distinguibles de las hifas de los dermatofitos -, el examen directo pude
darse por positivo y solo se requiere el aislamiento en cultivo del hongo

correspondiente.

Si los filamentos o conidias observados en el examen directo son
inespecificos, el aislamiento de un hongo oportunista solo tiene un valor de
sospecha, que debe confirmarse. En primer lugar, es requisito indispensable que
dicho hongo crezca en cultivo en ausencia de cualquier otra especie considerada
patdgena, y que lo haga a partir de un numero apreciable de fragmentos del material
sembrado (la mayoria de autores aceptan un numero minimo de cuatro). Aun asi,
creemos obligado en estos casos obtener una nueva muestra y repetir los cultivos.
Solo si en ellos se vuelve a aislar el hongo supuestamente responsable en las

mismas condiciones, concluiremos que es el agente causal de la micosis estudiada.

2.- INVESTIGACION MICOLOGICA:
Se siguieron los procedimientos de los clasicos autores de la micologia
TOMA DE MUESTRAS.

Los resultados del estudio micolégico van a depender de la técnica
utilizada para la obtencidon de muestras, de aqui su importancia. Los resultados
negativos en numerosas ocasiones son imputables a material insuficiente, escamas
demasiado gruesas o presencia de cremas y cosméticos.

Comenzamos por limpiar bien la zona sospechosa con alcohol o lavado
jabonoso, eliminando restos de pomadas, suciedad y restos epidémicos. Nos

aseguramos que no ha existido tratamiento antifungico en los ultimos dias, en caso
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afirmativo lo suspendemos y retrasamos la toma una o dos semanas (Delgado V 1994)
(Crespo 1995).
Sin olvidar las premisas indicadas al principio, describiremos la toma

segun sea la tifa de piel glabra (sin cabellos), de zonas pilosas o bien de ufias.

EXAMEN DIRECTO:
(Rippon J.W. 1988, Torres JM 1993),Delgado V 1994, Koneman EW 1985, Crespo
1995))

Comenzaremos por hacer una adecuada preparacion, la utilizacion del
disgregante-colorante mAs idéneo y la practica diaria de la observacion microscépica.

PREPARACION: Depositamos una porcion del material obtenido (escamas,
uias) en un portaobjetos, afiadimos unas gotas del disgregante-colorante, se mezcla,
se fragmenta mecanicamente (con la ayuda de un punzon), se coloca un cubreobjetos,
se flamea suavemente evitando la ebullicion.

DISGREGANTE-COLORANTE.- Sustancias que facilitan la observacion de
filamentos, produciendo una separacion de las escamas y fragmentos de ufias.
Usamos hidroxido de potasio (potasa caustica) (KOH) en agua destilada al 20-40%,le
anadimos tinta azul negra Parker Superchrome.

OBSERVACION.- Se realiza mediante microscopio 6ptico, mejor con
condensador de contraste de fase, ya que los elementos fungicos son refringentes.
Comenzamos con un pequefio aumento (x 100), para tener una visién panoramica de
las escamas y buscar mejor la posible presencia de filamentos. Para confirmarlo
pasamos a mayor aumento (x 400): los dermatofitos presentan numerosos filamentos
(hifas), de paredes paralelas, septados (este hecho es muy importante) y con la
presencia de ramificaciones. No tienen relacion con los bordes celulares, a los que

atraviesan sin orden determinado.

CULTIVO :

SIEMBRA: (Torres JM 1993, Delgado V. 1994, Koneman EW 1985, Crespo V 1995)
Para llegar al aislamiento del hongo productor de la micosis superficial,

debemos sembrar, realizar el cultivo, en determinados medios. El material que hemos

obtenido, escamas, pelos, fragmentos de ufias, lo depositamos, con la ayuda de un

asa de platino estéril, en la superficie del medio (tanto en tubo, como en placas de

Petri) en varios puntos.
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Tomamos las maximas precauciones para evitar contaminantes, que
impediremos si trabajamos muy cerca del mechero, procurando mantener la placa
abierta el menor tiempo posible y el tubo siempre en posicidon horizontal.

La incubacién en estufa a 37°C, los dermatofitos necesitan entre una y tres
semanas para el crecimiento.

MEDIOS DE CULTIVO: (Koneman EW 1985, Crespo V 1995)

Enumeramos soélo aquellos que habitualmente usamos:

1.- MEDIO GLUCOSADO DE SABOURAUD.

Es el medio mas usado en micologia, muy indicado para el aislamiento de los

dermmatofitos.
- Agua destilada............ 1000 ml.
- Glucosa ................. 40 gr.
- Peptona ................ 10 gr
-Agar ., 20 gr

Es aconsejable que lleven cloranfenicol y actidione, para evitar contaminantes
bacterianos y fungicos ambientales.
Una variedad (medio de Takashio) diluida, es recomendable para Ila
conservacion de los dermatofitos.
2.- MEDIOS DE GRANOS DE ARROZ.
Tiene interés para diferenciar el M. audouinii de otras especies del género
Microsporum, en especial del M. canis.
Granos de arroz blanco....... 9ar.
Agua destilada................ 25 ml.
El M. canis crece y esporula intensamente, mientras en M. audouinii no crece.
3.- MEDIO AGAR-UREA (PRUEBA DE LA UREASA)

Interesante para diferenciar el T. mentagrophytes del T. rubrum, ya que el

primero produce ureasa (colorea de rojo/rosa el medio) y el segundo no la produce.

Medio solido:

Fosfato monopotasico ....... 2qr.

Agua destilada s.p. ........ 1000 ml.
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Se le afiade 6 ml de una solucion de rojo fenol al 0,2 % en alcohol de 50°.
Esterilizar a 120° C. ,15 min. y enfriar. Ahadir 100 ml. de urea (solucién acuosa al
20%). Existen preparados comerciales listos para su uso.

4 .- AGAR-DEXTROSA-PAPA.

El T. mentagrophytes cuando crece en este medio forma microconidias

redondas, dispuestas en racimos compactos y sobre todo abundantes hifas espirales.

También se utiliza para formar pigmento el T. rubrum.

Infusion de papa.............. 200 gr.
Dextrosa ......ccccceeennnn. 20 gr.
Agar ......cccecevivieeenn. 15 gr

Agua destilada .............. 1.000 ml.

5.- AGAR-DEXTROSA-HARINA DE MAIZ.
Se utiliza para identificar el T. rubrum, que forma en este medio una coloracion

intensa rojo-vinosa, que se difunde al medio.

Harina de maiz ................ 62,5 gr.
Dextrosa .........ccccevueenns 30 gr
Agar .....ocooveeeiiieeene 19 gr

Agua destilada .............. 1.500 ml.

6.- MEDIO PARA PRODUCCION DE ORGANOS PERFORANTES.

Pelos de nifio o de cola de caballo, en trozos pequefios, esterilizados en
autoclave, depositados en placas de Petri, sobre un lecho de papel estéril con agua
destilada y 0,5 de extracto de levadura.

Se utiliza para diferenciar el T.mentagrophytes (los produce) del T. rubrum (no

los forma).
7.- MEDIOS NUTRICIONALES:
Los mas practicos, preparados por la casa Difco, son los Agar-trichophyton:
n° 1.- caseina base.
n® 2.- caseina+inositol
n° 3.- caseina+inositol+tiamina.
n° 4.- caseina+tiamina.
Existen los n® 5,6 y 7, pero son menos usados.
Se utilizan en el diagnostico de algunas especies de Trichophyton que
presentan dificultades de diagnostico morfoldgico.
8.- MEDIOS PARA CANDIDAS
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PROTOCOLO DE IDENTIFICACION:

A continacién expondremos los protocolos de identificacion de los dermatofitos y de las
candidas, de los mohos no existe un protocolo concreto, seguimos los grandes autores.
DERMATOFITOS

EXAMEN MACROSCOPICO.(Koneman EW 1985, Crespo V. 1995)

Solo es orientativo, pero con experiencia podremos sospechar las especies
mas frecuentes en nuestro laboratorio: E. floccosum, M. canis, M. gypseum, T.
mentagrophytes, T. rubrum, T. violaceum, T. verrucosum...

Realizamos la observacion con el siguiente orden:

1.- Color.- Tanto del anverso (micelio aéreo): blanco, crema, amarillo, anaranjado, rojo,
violeta...; como del reverso (micelio vegetativo): amarillento casi siempre, puede ser
rojo, marron, violeta o sin color.

2.- Superficie.- pulverulenta, vellosa, aterciopelada, algodonosa...

3.- Relieve.- plano, crateriforme, elevado cupuliforme, radiado...

4 .- Borde.- neto, con vellosidades...

5.- Velocidad de crecimiento.- similar para casi todos (+/- 10 mm/semana), lento (1
mm/semana): T. verrucossun, T. violaceum.

Debemos tener en cuenta que los caracteres morfolégico de los dermatofitos
varian segun las condiciones del cultivo, desde los medios, la temperatura y en
especial para el color la luz que reciba la colonia. Por esto la experiencia personal para
las cepas del propio laboratorio es tan valiosa. Algunos medios naturales ( harina de
maiz, patata,..) estimulan la produccion de pigmentos y otros medios artificiales como
el DTM, especifico para los dermatofitos, colorean el medio.

EXAMEN MICROSCOPICO.( Koneman EW 1985)

Se lleva a cabo de una manera sencilla obteniendo un fragmento del cultivo, con
espatula o con un trozo de cello, de la zona central de la colonia y montandolo entre
porta y cubre, con unas gotas de azul de lactofenol, permite observar al microscopio
optico (x 100, x 400) los caracteres microscépicos del micelio fungico.

1.- Micelio tabicado, hifas septadas, ramificadas, formando una marana.
Observamos en la periferia de la misma para encontrar conidias (macro y
microconidias) o bien algunas estructuras morofologicamante interesantes para el

diagnéstico micologico.
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2.- Conidias: Microconidias, unicelulares, pequefias, redondas, ovales o
piriformes. Dos tipos de disposicion: a lo largo de la hifa (tipo acladium), en forma de
racimos ( cruz de Lorena). Unas veces sesiles, otras sobre cortos esterigmas.

Macroconidias, multicelulares, grandes, con tabiques transversales.
Tipos: fusiformes, en raquetas y en lapiz o maza. A su vez pueden tener las paredes
gruesas o finas, ser lisas o rugosas. Aisladas o en racimos.

3.- Estructuras morfolégicas especiales.- Casi todas variantes de tamafo y
forma de las hifas septadas:

Espirales, hifa fina enrollada en espiral.

Hifa en raqueta, ensanchamiento oval de una porcién media o terminal de una

hifa.
Cuerpos nodulares, filamentos engrosadas formando nudos sobre si mismo.
Candelabro favico, division terminal de una hifa en dos o tres puntas
engrosadas.

Hifa peptinada, pequefias prolongaciones en un solo lado de la hifa, que adopta
asi forma de peine.
Hifa retrégrada, hifa que nace en sentido contrario, en angulo agudo, al resto de

las ramificaciones.

PROTOCOLO:(Koneman EW 1985)
1.- EXISTEN MACROCONIDIAS:
1.1.- LISAS: E. floccosum.
1.2.- ESPINULOSAS:
1.2.1.- PUNTA FINA: M. canis.
1.2.2.- PUNTA REDONDEADA: M. gypseum.
2.- EXISTEN MICROCONIDIAS:
2.1.- SIEMBRA EN AGAR-UREA:
2.1.1.- POSITIVO: T. mentagrophytes.
2.1.2.- NEGATIVO: SIEMBRA EN AGAR-DEXTROSA-H. DE MAIZ:
2.1.2.1.- ROJO: T. rubrum.
2.1.2.2.- NO ROJO: T. tonsurans.
3.- NO EXISTEN NI MACRO NI MICROCONIDIAS:
3.1.- COLONIA VIOLETA: T. violaceum.
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3.2.- COLONIA CRATERIFORME.H. TORULOIDES: T. verrucosum:
3.3.- HIFAS EN ASTA DE CIERVO: T. schoencleinii.

1.- EXISTEN MACROCONIDIAS:
1.1.- LISAS, EN RAQUETAS: E. floccosum.
El E. Floccosum es el unico representante del género Epidermophyton. Facil de

identificar por sus macroconidias, grandes, en raqueta, muy numerosas, de paredes
gruesas Y lisas, con pocas células (2-4), aisladas o en racimos de dos o tres, sobre
conidioforo corto. No producen microconidias. La colonia tiene un color tipico amarillo
"pina". Es antropofilico, se aisla casi exclusivamente de la tifia crural. No invade el
pelo.

1.2.- ESPINULOSAS:

Son grandes macroconidias, de paredes gruesas y espinuladas, rugosas, tienen
de 3 a 7 células, forma de barca o uso. Presencia de microconidias es nula o escasa.
Estos caracteres definen, en general, al género Microsporum.

1.2.1.- PUNTA FINA: M. canis.

Macroconidias grandes, de gruesas paredes, fusiformes, espinulosas, con sus
extremos puntiagudos, en ocasiones el distal en forma curva. Normalmente muy
numerosas. Escasas microconidias, a veces abundantes. Colonias de color amarillo
anaranjado, mas acentuado en la periferia, de aspecto plumoso. Zoofilico.

1.2.2.- PUNTA REDONDEADA: M. gypseum.

Conidias grandes, gruesas paredes, espinuladas, muy parecidas hasta aqui a
las del M. canis, pero las puntas son redondeadas, menos agudas; asimismo menos
numerosas. Puede haber microconidias en racimos. Colonia muy tipica, granulosa, de

color canela, que la dirferencia a simple vista de la del M. canis. El M. gypseum es

geofilico.

2.- MUCHAS MICROCONIDIAS:

Las microconidias dominan el campo microscopico, son muy numerosas, se
disponen en racimos o a lo largo de las hifas. Rara la presencia de macroconidias, que
en estos casos son alargadas, en forma de lapiz, de paredes delgadas vy lisas (sin
espinulaciones) , muchos mas pequenas que las del género Microsporum, y con
numerosos septos transversales (3-8 células). Constituyen los caracteres de gran parte
de las especies del género Trichophyton.

2.1.- SIEMBRA EN AGAR-UREA:
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2.1.1.- POSITIVO: T. mentagrophytes
SIEMBRA EN AGAR-DEXTROSA-PAPA: ESPIRALES: T. mentagrophytes.

Junto a T. rubrum, son las especies del género Trichophyton mas faciles de

encontrar en nuestros laboratorios. Presentan numerosos problemas de identificacion
morfoldgica, dada sus muchas semejanzas. Por esto recurrimos a diversas pruebas:

La primera Siembra en Agar-Urea, en la que el T. mentagrophytes cambia el

color del medio (vira a rosa intenso/rojizo), mientras que el T. rubrum no. (5-7 dias)

(Asimismo son ureasa positivos: T. tonsurans, T. violaceum, M. canis, M. gypseum, M.

audouinii, E. floccosum...).
La segunda prueba diferencial: Formacién de ORGANOS PERFORANTES
(pagina: ), que es positivo para el T. mentagrophytes y negativa para el T. rubrum.

Y por ultimo la Siembra en Agar-Dextrosa-Papa, donde los caracteres del T.

mentagrophytes son algo mas especificos: microconidias redondeadas, agrupadas en

racimos compactos y presencia de tipicas HIFAS ESPIRALES; mientras que el T.
rubrum presenta en este medio presenta sus tipicas microconidias en lagrimas,
dispersas o dispuestas segun el tipo "acladium”. Ambas especies dan macroconidias
en forma de lapiz, finas, lisas y multiseptadas. Muy semejantes. Ayuda a diferenciarlas

el hecho de que la macroconidia del T. mentagrophytes nace mediante una insercion

estrecha definida y la del T. rubrum lo hace directamente de las hifas sin unién
identificable caracteristica. El T. mentagrophytes var. mentagrophytes, es zoofilico.
2.1.2.- NEGATIVO:
SIEMBRA EN AGAR-DEXTROSA-HARINA DE MAIZ:
2.1.2.1.- POSITIVO (ROJO): T. rubrum.
Repasamos los caracteres diferenciales del T. rubrum, que en cierto modo ya

han aparecido: Ureasa negativo, Formacion de o6rganos perforantes negativo y
especialmente positivo en Agar-dextrosa-harina de maiz (colonias con abundante color
rojo-vino, que colorea el medio). Por otro lado las microconidias son pequefias, en
forma de lagrimas, dispuestas lateralmente en las hifas. Las macroconidias como
hemos referido anteriormente. Es antropofilico.

2.1.2.2.- NEGATIVO: T. tonsurans.

Visto asi el diagnostico del T. tonsurans es por exclusion y con dificultades, ya
que es ureasa positivo y agar-dextrosa-harina de maiz negativo, ambos caracteres

comparte con el T. mentagrophytes; de éste lo diferenciamos en algun modo por el

color de la colonia tostada/marrén, de crecimiento lento, (procedente de una tifia de
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puntos negros), microconidias redondeadas, que nacen con una base aplanada,
muchas veces en forma de clavo, también la presencia de clamidosporos terminales e

intercalares y en especial la ausencia de espirales, tipicas del T. mentagrophytes.

Mas facil es diferenciarlo del T. rubrum, por la coloracion de la colonia y del
medio que produce éste al crecer en Agar-dextrosa- harina de maiz, mientras el T.
tonsurans no lo hace. Es antropofilico.

De todas formas, dadas estas dificultades, es necesario en ocasiones recurrir al
crecimiento en AGAR-TRICHOPHYTON, especialmente los numeros 1, 2, 3 y 4, donde
crece abundantemente en los n° 3 y 4, pero no en los dos primeros ( no tienen

tiamina), mientras que el T. mentagrophytes y el T. rubrum crecen bien en los cuatro

medios.

3.- Nl MACROCONIDIAS NI MICROCONIDIAS:

Tres especies pertenecientes al género Trichophyton, todas de crecimiento
lento, normalmente no producen conidias, sélo observamos hifas y algunos elementos
que describimos a continuacion.

3.1.- COLONIA VIOLACEA: T. violaceum.

Presenta colonias de crecimiento muy lento, pequefas, de consistencia cérea,
con un color violeta oscuro (vino tinto), aterciopeladas, en el reverso se ve muy bien su
coloracion. El crecimiento mejora en medios con tiamina ( Agar trichophyton n® 3y 4 ).
No produce conidias. Solo se observa una marana de hifas de color violeta, con
algunos engrosamientos intercalados, a veces en cadenas. En ocasiones candelabros
tipo favicos. Antropofilico.

3.2.- HIFAS TORULOIDES: T. verrucosum.

Lo que primero llama la atencidn es el lento crecimiento de la colonia (30 dias),

crecimiento que mejora si se incuba a 37°C y en medios con tiamina ( Agar
trichophyton 3 y 4). También ciertos caracteres microscépico de la colonia:
crateriforme, color ocre-amarillento a grisaceo, superficie lisa y plegada, suele penetrar
en el agar.

Microscépicamente solo hifas, no conidias. En las hifas se intercalan cadenas
de clamidosporos, de diferentes tamanos, dando lugar a las tipicas hifas toruloides. Es
zodfilico.

3.3.- HIFAS EN ASTA DE CIERVO: T. schoenleinii.

Causa especifica de la tifa favica de cuero cabelludo, ausente en los ultimos

anos de nuestro pais. Las colonias son de crecimiento lento ( 30 dias), mejora con
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tiamina (Agar trichophyton n° 3 y 4 ). Aspecto cerebriforme, pequefia, coloracién blanco
grisacea, superficie aterciopelada. No forma conidias, si unas hifas divididas vy
engrosadas en sus extremos distales, llamadas: candeleros favicos o hifas en asta de

ciervo, algunos clamidosporos. Es antropofilico.

CANDIDAS.
CULTIVO DE CANDIDAS

Para obtener colonias del género Candida, para su posterior identificacion.

Recordamos la escasa supervivencia de las Candidas, aconsejable la siembra
inmediata. La siembra la realizamos en Medio glucosado de Sabouraud (SDA), con
cloranfenicol, mediante el hisopo que utilizamos en la toma o con un asa de platino en
las escamas y ufas. Incubamos a 30-37° C (también es posible a temperatura
ambiente), y a las 48 horas obtenemos unas colonias blancas o blanco-marfil,
cremosas, brillantes, como gotas de queso fundido. Son tan tipicas que son
diagnésticas por si mismas, todas las colonias del género son muy semenates.

La identificacion de las levaduras del género Candida sigue una metodologia
diferente a la que hemos usado para hongos anteriores. Las candidas son
morfolégicamente casi idénticas y es imposible diferenciarlas por éstos métodos, es
necesario recurrir a pruebas bioquimicas y nutricionales para la identificacion correcta
de todas las especies. No obstante las pruebas han evolucionado y se han simplificado
muchisimo.

IDENTIFICACION DEL GENERO CANDIDA

El diagndstico de género es facil y rapido. El cultivo en SDA, permite en 48

horas la obtencién de colonias blancas, cremosas, brillantes, como gotas de queso

fundido, que son muy caracteristicas.

IDENTIFICACION DE LA ESPECIE C. ALBICANS

OBJETIVO: I|dentificacion de la especie C. albicans, imputada como causa de
la mayoria de las Candidosis. Partimos de la colonia que nos ha crecido en el primer
cultivo en SDA, y sembramos en medio CHROMAgar, si crece una colonia VERDE.
tenemos la confirmacion, vy si queremos reafirmar realizamos una de estas dos
pruebas:

PRUEBA DE LA FILAMENTACION ( GERM TUBE TEST).- Prueba que pone

de manifiesto la capacidad de la C. albicans para formar unas prolongaciones
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cilindricas, que emergen de las células propias, llamadas "tubos germinativos"
(Fendmeno de Reynols-Braude). Se utilizan diversos medios: suero humano, plasma
humano, clara de huevo, medio de Sabouraud liquido, suero de cordero, peptona al
1% en agua destilada. Preferimos el plasma, la peptona es util y barata.

Pipeteamos una porcién de colonia sobre uno de estos medios, incubamos a
37°C, efectuamos lectura a las 24 horas (también es posible a las cuatro);
depositamos una gota del medio sobre porta y cubre, con azul de lactofenol y

observamos al microscopio, buscando los tubos germinativos.

FORMACION DE CLAMIDOSPOROS.- Sembramos sobre Mucilago de arroz
Tween 80. En este medio las levaduras del género Candida forman gran cantidad de
pseudohifas con grupos de blastosporos a lo largo de las mismas. La especie C.
albicans da lugar a clamidosporos, esporos de disposicion lateral o terminal,
redondos u ovales, de gruesas paredes y de 6-12 micras de diametro. Utilizamos la
técnica de DALMAU, sembrando en cajas de Petri desechables, con el mucilago de
arroz, cubriendo el in6culo con un cubreobjeto, esto nos permite observar la caja
directamente al microscopio. La mayoria de las cepas de C. albicans forman
clamidosporos en este medio.

IDENTIFICACION DE TODAS LAS ESPECIES DEL GENERO CANDIDA

OBJETIVO: Identificar cualquier especie del género Candida

Todas la técnicas se basan en dos principios basicos: poner de manifiesto la
capacidad de asimilacion (auxonograma: las levaduras son capaces de utilizar
determinados carbohidratos en presencia de oxigeno, produciendo agua y CO2) y de
fermentacion (zimograma: algunas levaduras pueden fermentar unos carbohidratos
precisos, produciendo etanol y CO2).

El fruto de mudltiples intentos para simplificar la laboriosidad obligada del
auxonograma y zimograma es la aparicion en el mercado de numerosos sistemas.
Sistemas que no vamos a comentar, solo nombrar algunos, la decision por uno de ellos
depende del numero de cepas y del precio.

1.- Auxonograma convencional: AUXACOLOR

2.- Sistemas semiautomaticos: API 20C AUX

3.- Sistemas automaticos: VITEK 2 (FIGURA 45).

4 - Sistemas bioquimicos y enzimaticos: FONGISCREEN
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Terminamos, un cultivo en medio glucosado de Sabouraud (SDA) y un medio de
color nos puede proporcionar el diagnéstico micoldgico de C.albicans. La simplificaciéon
de los nuevos procedimiento, por ejemplo el Auxacolor, nos permite identificar
facilmente cualquier especie del género candida
3.- MOHOS.

Seguimos los procedimientos de los grandes autores de la micologia mundial.

3.- TERAPEUTICA ANTIFUNGICA GENERAL.:

Expondremos los conocimientos sobre terapéutica antifungica. Primero de
forma precisa, analizando los mecanismos de accion de los diversos medicamentos
y segundo, de manera practica, justificando su uso, facilitando la comprension de los
farmacos y ofreciendo unas pautas segun la etiologia y las formas clinicas de cada
micosis. (Crespo V 1996)

Es necesario recordar que:

1.- Las tifias o dermatoficias, estan causadas por dermatofitos, y que como hemos
estudiado, pueden ser antropofilicos, zoofilicos o geofilicos. Esto justificaria unas
medidas profilacticas epidemioldgicas diferentes para cada paciente, segun el hongo
identificado. La terapia varia segun invada el pelo, las uias o la piel lampifia.

2.- En las candidosis son especialmente importantes los factores predisponentes,
muy numerosos. Debemos distinguir en el tratamiento las diferencias entre las
formas clinicas cutaneas, mucosas orales, genitales y ungueales.

3.- La pitiriasis versicolor, al no ser contagiosa, deberemos tener en cuenta los
factores individuales y las redivivas.

4.- En las micosis ungueales no olvidar sus tres grupos etiolégicos: tinas, candidosis
y onicomicosis por mohos, puesto que cada grupo tiene un tratamiento especifico
diferente, precisando las localizadas en manos y en pies.

Solo recordaremos los diversos antifungicos por su forma de actuar:-

1.- Sobre el nucleo (microtubulos)

+ Griseofulvina.

2.- Sobre las mitocondrias (sintesis de DNA/RNA)

+ 5- fluorcitosina

3.- Sobre la membrana plasmatica:

1.- Sobre la sintesis de Ergosterol:

+ Azoles



+ Alilaminas
+ Morfolinas

2.- Sobre la funcion barrera:
+ Polienos

3.- Sobre el trasporte de macromoléculas
+ Ciclopiroxolamina

4.- Sobre la pared celular:

1.- Sobre la sintesis de glucano:
+ Equinocardinas

2.- Sobre la sintesis de quitina:
+ Nikkomicinas

Antifungicos en micosis superficiales

Clasificacion de los antifungicos usados en las micosis superficiales

36

TRATAMIENTOS SISTEMICOS

Griseofulvina
Azoles:
o Ketoconazol
e ltraconazol
¢ Fluconazol

Terbinafina




37

TRATAMIENTOS
TOPICOS

Polienos

Nistatina

Azoles topicos:

e Bifonazol

e Butoconazol

e Clotrimazol

e Eberconazol

e Econazol

e Fenticonazol

e Flutrimazol

o Ketoconazol

e Miconazol

e Oxiconazol

e Sertaconazol

e Tioconazol
Alilaminas

e Terbinafina

e Naftilina
Morfolinas:

Amorolfina
Miscelanea:
Ciclopiroxolamina

Tolfnaltato

Descripcion de los principales antifungicos.

Antifungicos sistémicos.-

En la actualidad son cinco los farmacos antifungicos sistémicos que se emplean
habitualmente en dermatologia (Smith E. 1984).

1.- Griseofulvina.

Es un antibiético antifungico. Fue utilizado por primera vez en 1958, como primer

antifungico oral valido para el tratamiento de las micosis superficiales. Sélo es activo
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frente a dermatofitos y no lo es frente a Candida spp. ni Malassezia. La absorcidn
intestinal depende de algunos factores como la dieta y la posologia. La respuesta
terapéutica es lenta y el numero de resistencias ha ido aumentando en los ultimos
afos. Los efectos secundarios son amplios y muy diversos: nauseas, vomitos,
vértigos, insomnio, depresidon, mialgias, enuresis, erupciones morbiliformes,
fotosensibilizacion, leucopenia, macrocitosis, etc. Su uso esta contraindicado en la
insuficiencia hepatocelular, en la porfiria aguda intermitente, variegata y cutanea
tarda. Puede interaccionar con barbituricos y dicumarinicos. No esta recomendado
en el embarazo. Actualmente sigue siendo de eleccion en las tifias de cuero
cabelludo, en especial las producidas por M.canis, y es el tratamiento de eleccion en
los procesos dermatofiticos pediatricos que requieren tratamiento sistémico

2.- Azoles:

Ketoconazol ( ver tratamiento topico)

Triazoles:

Son fungicidas de amplio espectro que actuan frente a todas las micosis
superficiales. Presentan menos efectos secundarios que los imidazoles sistémicos.
El fluconazol y el itraconazol son los principales representantes de este grupo.
Fluconazol: A diferencia del ketoconazol y del itraconazol, su absorciéon oral no
depende de la acidez gastrica y, por lo tanto, su administracion oral va a ser
independiente de la ingesta. Ademas, es el unico azol que puede administrarse por
via parenteral. Es muy util en las meningitis fungicas. Su eliminacién es por via renal
con lo cual debe de modificarse la dosis segun la funcién renal. Los efectos
secundarios no son tan graves como en el ketoconazol. Principalmente puede
causar nauseas, vomitos, dolor abdominal o diarreas y transaminitis leves. Es mas
eficaz en candidosis, especialmente vaginales.

Itraconazol: Su absorcién oral esta influida por la dieta, la acidez gastrica y la dosis.
Los efectos secundarios son muy parecidos al fluconazol con la salvedad de que se
han descrito muy pocos casos de hepatitis transitorias con relacion a itraconazol. Por
las caracteristicas farmacocinéticas y el espectro de accion, el itraconazol tiene gran
utilidad en ciertas micosis cutaneas, sobre todo en las onicomicosis y en las
candidiasis vaginales.

a) Alilaminas.

Terbinafina
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Antifungico con gran eficacia frente a los dermatofitos, pero con poca accién
sistémica sobre las candidas y Malassezia. Dado que no actua sobre el citocromo p-
450, no presenta los efectos secundarios ni las interacciones farmacologicas como
los azoles. Sus efectos secundarios son minimos y es rara la aparicion de
disfunciones hepaticas. La terbinafina es muy util en el tratamiento de las tinas que
afectan al pelo, especialmente de la cabeza y barba, algunas tifias de los pies y de

primera eleccidén | en la tifia de las uias.

Antifungicos tépicos.-

Los antifungicos topicos son sustancias quimicas cuya accion antimicética se debe a
la interaccion sobre diversos componentes del desarrollo y metabolismo del hongo,
provocando la inhibicién de su crecimiento o su muerte .

Actualmente disponemos de una amplia variedad de compuestos topicos eficaces en
el tratamiento de las micosis superficiales (Leris E. 1995),(Qadripur SA 1983). Estos
incluyen tolfnatato, ciclopiroxolamina, polienos, alilaminas, morfolinas e imidazoles
(Fonseca E 2004).

1. Polienos

A este grupo pertenecen los dos farmacos antimicéticos mas antiguos, la
anfotericina B y la nistatina. La nistatina fue el primer antifungico tépico especifico.
Se emplea tépicamente para el tratamiento de las infecciones por Candida spp.,
siendo clinicamente ineficaz para los dermatoéfitos. En la actualidad tiene poca
utilidad en el tratamiento de las candidosis cutaneas, sencillamente porque su
eficacia se ha visto superada por los azoles y las alilaminas, aunque se sigue
usando en las candidosis oral, esofagica, gastrointestinal y vulvovaginal a dosis
elevadas por via oral, 3 0 4 veces al dia o en évulos vaginales (100.000 u/gr). Su
administracion oral puede desencadenar algunos efectos adversos, como diarreas,
nauseas o vomitos (Pereiro M. 1996, Carrillo AJ 1997, Ginarte M 2002).

2. Tofnaltato

Sustancia fungicida, activa frente a los dermatofitos y Malassezia spp., pero no
sobre Candida spp.. Por lo tanto, tiene utilidad en las tifias de piel lampifa (tinea
corporis, cruris y pedis (excepto las infecciones por T.rubrum), asi como en la
pitiriasis versicolor. Es menos eficaz que los derivados imidazdlicos y las alilaminas,

pero todavia util (Viayna C 2004). Su eficacia se evaluo a lo largo de la década de
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los afios 70 por distintos autores, obteniéndose resultados comprendidos entre el 73
% y el 93 % (Heel RC 1978). Sin embargo, hay que tener en cuenta que las
condiciones y exigencias para medir la eficacia terapéutica se han modificado desde
entonces, y hoy dia los criterios de evaluacion son mucho mas estrictos (Sartani A
1988). Sin duda se trata de una agente en desuso en la practica clinica habitual.

3. Ciclopiroxolamina

Fungistatico topico de amplio espectro del grupo de las piridonas, con buena
penetrabilidad en estructuras queratinizadas (palmas, plantas, ufias). Su mecanismo
de accion no se relaciona con el de las otras familias de antimicéticos. Actua
alterando el transporte de macromoléculas a través de la membrana celular y el
proceso respiratorio celular (Edgar B 1984). Es activo frente a dermatofitos, Candida
spp. Y Malassezia spp. Tiene ademas una actividad antiinflamatoria secundaria a su
capacidad de inhibir la sintesis de prostaglandinas y leucotrienos en los leucocitos
polimorfonucleares humanos (Ginarte M 2002).

Aunque se trate de un medicamento de estructura quimica y mecanismo de accion
totalmente diferente a los derivados imidazdlicos, tiene su mismo espectro de accion
y parecida eficacia. Su indicacién principal en la actualidad se centra en la dermatitis
seborreica (en forma de champus al 1-2%), o como medicacion alternativa, teniendo
especial interés en pacientes hipersensibles a los imidazolicos.

Ciclopiroxolamina ha demostrado tener una mejor penetracion que los derivados
imidazdlicos, en el estrato cérneo. Aun asi, actualmente para el tratamiento tépico de
las onicomicosis se prefiere la solucion de tioconazol al 28 % o la amorolfina. La
aparicion de nuevas presentaciones (las lacas), acercé de nuevo a éste fungistatico
a la terapéutica de la onicomicosis en combinacion con los agentes orales. Sin duda
faltan todavia estudios concluyentes con relacion a la eficacia terapéutica de las
lacas en general en el tratamiento de las onicomicosis (Smith E 1976).

4. Azoles tépicos

Son actualmente los farmacos de eleccidon para casi todo tipo de micosis
superficiales, junto con las alilaminas. Son efectivos frente dermatdfitos, Candida
spp. Y Malassezia spp.. Se trata de agentes fungistaticos cuyo mecanismo de accion
consiste en alterar la membrana fungica al impedir el paso de lanosterol a ergosterol
por inhibicion del enzima lanosterol 4-alfa dimetilasa dependiente del citocromo P-
450 (Crespo V 1999). A dosis elevadas algunos azoles tienen accidon fungicida.

Constituyen los farmacos mas utilizados en la practica clinica diaria y se encuentran
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disponibles en numerosas formas galénicas (cremas, polvos, geles, soluciones,
spray, Ovulos vaginales,...). Son farmacos muy seguros, pues su absorcion
percutanla es menor del 1 % (hasta el 4 % en piel dafada) (Phillips RM 2001).
Desde que en 1944 se sintetizd el primer azol con actividad antifungica se han ido
describiendo nuevas moléculas azdlicas con el fin de mejorar la actividad en el
tratamiento de las micosis, destacandose en este Ultimo termino un nuevo
compuesto aparecido en nuestro mercado hace escasos meses, eberconazol.
Debemos resaltar que este derivado imidazdlico topico es un farmaco investigado y
desarrollado en Espafa (Stiller MJ 1993) como también lo fueron en su dia
flutrimazol y sertaconazol .

Los principales azoles tépicos son: bifonazol, clotrimazol, eberconazol, econazol,
flutrimazol, ketoconazol, miconazol, omoconazol, oxiconazol, sertaconazol,
terconazol y tioconazol. En fase de desarrollo se encuentran el ER-30346 y el
D0870, ambos derivados del fluconazol; el SCH-56592, analogo del itraconazol; y
otros como T-8581, UR-9746 y UR-9751 (Crespo V 2000). En nuestro pais,
ketoconazol es claramente el antifungico mas usado (27 %), seguido de clotrimazol
(17 %) y miconazol (17 %) (Martinez JA 1997 ). Eberconazol es un nuevo antifungico
con alto potencial terapéutico contra las micosis humanas de localizacién cutanea o
mucosa (Tomas JM 1993).

Hay un gran numero de derivados azolicos disponibles en nuestro mercado para su
uso tépico, siendo todos ellos de eficacia similar, distinguiéndose en la duracion de
la accién asi como en su espectro de actividad. Hay que mencionar las dos
tendencias actuales en el desarrollo de nuevas moléculas: una de ellas se basa en
disponer de productos de elevada especificidad, por tanto de espectro reducido, con
indicaciones limitadas y concretas, mientras que la tendencia opuesta pretende
disponer de farmacos de amplio espectro y numerosas indicaciones terapéuticas,
aun cuando su especificidad se vea reducida (Savin RC 1986).

A continuacion, hablaremos de los derivados imidazdlicos topicos comercializados
en nuestro pais, centrandonos en sus aspectos mas relevantes de cara a la practica
clinica habitual.

a) Bifonazol: Su lipofilia y su reducida solubilidad en agua, hacen que la eficacia
esté relacionada con el elevado tiempo de retencion cutanea. Buena tolerancia con
una absorcién percutanea del 1 al 4 % segun el estado de la piel (Hay RJ 1990). Se

usa sobre todo en la pitiriasis versicolor y en las onicomicosis, en estas como
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coadyuvante tépico (Seehan DJ 1999). La eficacia clinica de este producto esta
probada en el tratamiento experimental de dermatofitosis y candidosis, y se alcanzan
tasas de curacion elevadas en la mayoria de micosis superficiales con tratamientos
de 3 a 4 semanas (bifonazol 1 %) (Crepo V 1999). En onicomicosis el rendimiento
observado es mucho menor. Tiene probada vigencia, potencia y amplio espectro,
con una sola aplicacién diaria en terapéutica dada su prolongada retencion cutanea
(Alou L 2001).

b) Clotrimazol: Fue el primero de los imidazoles en ser comercializado. Tiene un
excelente espectro de actividad y de accidon. Por via tépica es seguro y efectivo.
Estudios experimentales in vitro demostraron su actividad frente a levaduras del
género Candida y dermatdfitos (Hart R 1999). Diversos trabajos confirman su
efectividad en las dermatofitosis, Pitiriasis versicolor y candidosis de tipo vaginal y
orofaringeas (Hay RJ 1990). Los indices de eficacia clinica demostrados en los
diferentes estudios controlados se extienden desde el 59 % hasta el 90 % (Gonzalez
C 1995). En la actualidad su uso principal se centra en la tifia del pie en sus formas
leves.

c) Eberconazol: Es un compuesto imidazélico de aplicacién tépica con actividad
fungistatica y fungicida a altas dosis, de amplio espectro de accion, caracterizado
por poseer una estructura molecular de tipo hidréfilo-lipéfilo que favorece la
penetrabilidad y la permanencia en la piel. Los componentes galénicos de este azol
tépico favorecen y optimizan la accidn del farmaco a nivel cutaneo; El Xalifin-15 es
un emulsionante de tipo hidrofilo que facilita la penetracidon en la piel y la
extensibilidad de la crema, mientras que el Sepigel-305, produce un efecto
filmindbgeno y facilita la permanencia del principio activo en la piel. Estudios
preclinicos (Velasco A 2002, Suschka S 2002) han mostrado una alto grado de
actividad in vitro frente a especies de Candida, incluyendo Candida tropicalis,
dermatofitos y Malassezia. En un estudio reciente, eberconazol mostré una actividad
in vitro superior a clotrimazol, ketoconazol y miconazol frente a 200 cepas de
dermatofitos (Torres JM 1987). También es activo frente a bacterias Gram-positivas.
Eberconazol ha mostrado actividad en pruebas in vivo: dermatofitosis y candidosis
experimentales del cobayo (Cox F 1982). Otra caracteristica interesante del
compuesto es su actividad antiinflamatoria tépica (Stiller MJ 1993), comparable a la
de ketoprofen y acido acetilsalicilico. No presenta hipersensibilidad retardada, no

produce fotosensibilidad ni efecto fototdxico, con escasa absorcion sistémica. Ha
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demostrado una superior eficacia que clotrimazol crema al 1 % en el tratamiento de
las micosis cutaneas producidas por dermatofitos y una eficacia similar en el
tratamiento de la candidosis y la Pitiriasis versicolor (Carrillo-Muiioz AJ 1999). En
otro estudio fase Ill comparando la eficacia y tolerabilidad de eberconazol crema al
1% con las de miconazol crema al 2% en 2 aplicaciones al dia durante 4 semanas
en 653 pacientes afectos de dermatofitosis se concluyé equivalencia terapéutica
entre ambos tratamientos (Sawyer PR 1975).

d) Econazol: Se trata de un compuesto imidazdlico de amplio espectro
comercializado desde hace mas de 25 afos, que supuso un gran avance,
compartido con miconazol y clotrimazol. Tiene una similitud de espectro de accién
con el miconazol y una probada eficacia en todas las micosis superficiales (Gupta
AK 2003). Destaca cierto grado de actividad antibacteriana, sobre las bacterias
grampositivas. Sus efectos secundarios mas frecuentes son de tipo dermatoldégico,
eritema, prurito, quemazon, dermatitis de contacto. Su uso se limita al campo
ginecolégico para candidosis vaginales ya que presenta un excelente
comportamiento en esta indicacion.

e) Fenticonazol: Se trata de otro imidazdlico topico con accién fungistatica
similar a otros del grupo, que esta indicado para el tratamiento de las micosis
superficiales y candidosis vaginales, si bien su actividad in vitro es mayor frente a
dermatoéfitos a pesar de su amplio espectro. En varios estudios ha demostrado ser
mas eficaz que el miconazol, el clotrimazol y el econazol (Torres JM 1999). En
oposicion, otros autores citan tasas de negativizacidén micoldgica inferiores a las
obtenidas con clotrimazol (ay RJ 1990). En nuestro pais existe muy poca experiencia
clinica con este imidazolico.

f) Flutrimazol: Es un compuesto imidazdlico de aplicacion tépica con actividad
fungicida que ha mostrado una amplia actividad in vitro frente a dermatdfitos,
Candida spp., Malassezia spp. y sobre cepas de Scopulariopsis brevicaulis,
Aspergillus spp. y Fusarium spp (Savin RC 986). Su espectro de accidén en varios
modelos animales ha mostrado igual actividad a clotrimazol y superior a bifonazol
(Rubin AL 2002). El flutrimazol también ha demostrado ser altamente eficaz en el
tratamiento de la pitiriasis versicolor, dermatofitosis y candidosis cutanea en el
hombre (Brennan B 1997). Distintos estudios han demostrado la eficacia de
flutrimazol en el tratamiento de las dermatofitosis superficiales cuando se administra

durante 4 semanas (Johnson BA 2000).
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g) Ketoconazol: Es el imidazol tépico de referencia al ser uno de los de mayor
empleo entre los de la familia de los azoles. Es activo también por via oral. Su
moderada hepatotoxicidad y bloqueo androgénico impulsé el desarrollo de los
nuevos antifungicos. Se considera como un antifungico de amplio espectro que
cubre dermatofitosis y candidosis. Es tambien muy util en la pitiriasis versicolor
(Fernandez B 2003). Los imidazoles son de aplicacion tépica a excepcion del
ketoconazol que puede administrase via oral para el tratamiento de las micosis
profundas (Crespo V 2002). Tépicamente tiene una gran actividad antiinflamatoria.
Ha demostrado una eficacia similar que clotrimazol crema al 1 % en el tratamiento
de las micosis cutaneas producidas por dermatdfitos cuando se administra en forma
de crema al 2 % dos aplicaciones al dia, con mejor tolerancia (Garcia J 1992). En la
actualidad se sigue usando en la dermatitis seborreica en forma de shampoo por su
probada eficacia (Bossche VD 1988).

h) Miconazol: Es util en el tratamiento de la pitiriasis versicolor, dermatofitosis y
candidosis cutanea y vaginal. Es particularmente activo frente a Candida spp.,
Trichophyton spp., Epidermophyton spp., Microsporum spp. y Malassezia spp. Pero
también posee cierta actividad frente bacterias gram-positivas (Torres JM 1999). La
aplicacion tépica se caracteriza por una buena penetracion en el estrato corneo
sobre el que permanece cuatro horas, produciéndose una absorcidn minima en la
piel. Las tasas de curacion oscilan entre el 70 y el 90 % a las cuatro semanas de
tratamiento con nitrato de miconazol 2 % dos aplicaciones al dia, siendo menores en
onicomicosis (Hart R 1999).

i) Oxiconazol: En nuestro pais solo tiene una unica presentacion en forma de
crema al 1 %. Posee un amplio espectro antifungico con una actividad similar a los
otros del grupo (Bada JL 1989). En estudios clinicos comparandolo con el econazol
en diferentes dermatomicosis, mostré una eficacia similar. El oxiconazol puede ser
usado en un régimen de una sola aplicacion diaria (Savin RC 1986).

j) Sertaconazol: Tiene una estructura molecular discretamente distinta al resto
de los imidazdlicos ya que contiene un benzotiofeno activo asociado a un radical
azélico. Esta caracteristica asegura un caracter fungicida y fungistatico. El modo de
accion de sertaconazol es doble: a través del grupo benzotiofeno actiua sobre la
membrana plasmatica del hongo alterando su permeabilidad in vitro, lo que se
traduce en un vaciado del ATP celular, ejerciendo un efecto fungicida; por otra parte,

como los demas azoles inhibe la sintesis del ergosterol (Galimverti R 1985). Tiene
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un espectro de accion in vitro amplio e incluye a la mayoria de hongos causantes de
micosis superficiales (Bordel MT 2002). También posee cierta actividad
antibacteriana. Es una molécula muy lipofilica. Tras una dosis unica de crema de
sertaconazol (2 %) y posterior lavado de la zona, se detectan valores del 71,2 % en
la piel a las 24 horas (Torres JM 1992). Se tolera bien y apenas tiene absorcion
sistémica. Esta indicado en las dermatofitosis, candidosis y la Pitiriasis versicolor,
con sobreinfeccion bacteriana por gram-positivos sensibles al antimicético. No se
han descrito casos de dermatitis de contacto. En estudios clinicos se han observado
tasas de curacion del 95 % para dermatofitosis y candidosis cutédneas, con bajos
indices de recurrencia y sin signos de toxicidad (Rippon JW 1988).

k) Tioconazol: Se emplea para el tratamiento de dermatofitosis, e infecciones por
levaduras. Su absorcion es despreciable via cutanea o vaginal. Tiene una buena
actividad antibacteriana y presenta unas tasas de curacién descritas a las 4
semanas de tratamiento del 73 %. Se ha revelado especialmente eficaz para el
tratamiento del eritema de pafial donde existen sobreinfecciones por bacterias
sensibles a este antifungico (Hart R 1999), aunque su uso mas comun, por su
probada validez, se encuentra en el marco de las onicomicosis a altas
concentraciones (Alou L 2001).

Como hemos comprobado existen numerosos imidazdlicos tépicos, y siguen
apareciendo nuevas moléculas, o que puede representar el mejor argumento para
demostrar que las micosis estan de plena actualidad. Los nuevos azoles topicos
cada dia son mas eficaces y reducen los efectos secundarios, acercandose cada
vez mas a la definicion de antimicético tépico ideal: de amplio espectro, eficaz a
bajas dosis, fungicida, elevada afinidad por estrato cérneo, buena tolerancia, no
fotosensible ni fototdxico, efectivo en la aplicacion tépica y que no se absorba
(Pereiro M 1996). En la siguiente tabla se muestran los distintos azoles tépicos
comercializados en nuestro pais y sus principales presentaciones en dermatologia

5. Amorolfina (morfolinas)

Es un derivado morfolinico con propiedades fungicidas y fungistaticas de amplio
espectro, activo frente a dermatodfitos, levaduras y mohos. A diferencia de los
imidazoles, la amorolfina actua inhibiendo la sintesis de ergosterol en dos etapas
diferentes. Puede emplearse en dermatomicosis pero su maxima utilidad es en el
tratamiento de las onicomicosis. Se emplea al 5 % en forma de laca ungueal y se

aplica una o dos veces por semana durante 6 meses en la tifa de las manos y 12
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meses en la tina de los pies. Presenta unas tasas de curacion similares a
ciclopiroxolamina, de alrededor del 50 — 60 %, cuando no existe afectacion de la
matriz, siendo mas eficaz en las onicomicosis blanca superficial (Ginarte M 2002).
Cuando existe afectacion del lecho y/o matriz ungueal su efectividad es mucho
menor, debiéndose recurrir en estos casos al tratamiento por via oral (Goslen JB
1998).

6. Alilaminas

La terbinafina es un farmaco perteneciente al grupo de las alilaminas cuya accion
antifungica es debida a la inhibicion de la sintesis de ergosterol. La terbinafina tépica
es efectiva frente a dermatofitos y, a diferencia de su forma oral, también lo es frente
a la Candida spp. y Malassezia spp, por lo que esta indicada en el tratamiento de las
dermatofitosis, candidosis y pitiriasis versicolor (Ginarte M 2002). Los efectos
adversos que presenta son cuantitativamente inferiores por via topica (2 %) que oral
(11 %), siendo éstos: irritacion local, eritema, quemazdn y sequedad. El tratamiento
tépico con terbinafina crema al 1 % se aplica una vez al dia durante 1 a 2 semanas
para la tinea corporis, cruris y la candidosis cutanea, 2 semanas para la pitiriasis
versicolor y de 2 a 4 semanas para la tina de los pies (Robert S 1986). La eficacia
demostrada se acerca al 80 % y, solo en el caso de las onicomicosis, por via oral, se
puede hablar de tasas similares en periodos de 3 meses de duracion (Robert S
1986). In vitro e in vivo es mas activa que la naftifina y algunos imidazdlicos (Savin
RC 1986). Aunque en el tratamiento topico de las dermatofitosis ha demostrado ser
altamente eficaz, la tendencia es emplear la terbinafina por via oral, ya que su
farmacocinética y biodisponibilidad aseguran una adecuada y persistente accién
antifungica.

La naftifina es otro derivado perteneciente al grupo de las alilaminas, cuyo uso esta
restringido a la via tépica en infecciones provocadas por dermatéfitos, Candida spp.
Y Malassezia spp. Es un farmaco tépico muy eficaz con tasas de curacion
superiores al 80 % comparables a las de los azoles en las infecciones dermatofiticas
(Crespo V 1999). Su principal diferencia se debe a su capacidad antiinflamatoria
(Alou L 2001).

Antifungicos . Ultimos avances:
Enumeramos los antifungicos de reciente aparicion, por grupos :

1.- Nuevos azoles:
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e Voriconazol
¢ Ravuconazol
e Posaconazol
¢ Lonoconazol
e Eberconazol
2.- Alilaminas:
e Butenafina
3.- Equinocandinas:
e Caspofungina
¢ Anidulafungina
e Micafungina
De todos ellos, solo voriconazol y caspofungina, para infecciones sistémicas y

eberconazol para micosis superficiales, han sido comercializados en Espana.

Pautas terapeduticas: (Delgado V 2002) (Ponton J 2002) (Crespo V 1999) (Crespo
V 1996) (Garzon R 1998) (Gonzalez C 1995) (Font E 1995) (Fromtling RA 1998).

1.- TiRas .- La terapéutica debe distinguir segun el nivel de infeccion fungica:

a.- si afecta al pelo (tifa de la cabeza y de la barba) es preceptivo el tratamiento
sistémico, tanto si son inflamatorias como si no lo son. Los farmacos: griseofulvina,
terbinafina, itraconazol y fluconazol. En nifios con tifia de la cabeza, primero
griseofulvina, a 20-25 mg/Kg/dia, 45 dias. Segundo Terbinafina, dosis segun peso:
de menos de 20 kg.: 62.5 — 125 mg/dia., y para los que tienen mas de 25 kg. , 250
mg/dia, también 45 dias. En adultos la Terbinafina en primer lugar, a 250 mg/dia, 45
dias.

b.- si afecta s6lo a piel lampifa (tina de la cara, cuerpo, ingles, manos y pies) el
tratamiento sera topico (azoles y ciclopiroxolamina). En casos de lesiones extensas,
multiples, recurrentes y las localizadas en pies, es aconsejable tratamiento
sistémico.

c.- si afecta las ufias (ver micosis ungueales)

2.- Pitiriasis versicolor.- En general se acepta como eficaz el tratamiento tépico, con

azoles y ciclopiroxolamina. Se aconseja en forma de gel (lavados), lociones y
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cremas, durante un mes. El tratamiento sistémico con ketoconazol (200 mg/dia, siete
dias), itraconazol (200 mg./dia, siete dias) y fluconazol (50 mg/dia, 14 dias), estaria
indicado en casos extensos, recidivantes, familiares o para facilitar cumplimiento

terapéutico.

3.- Candidosis.- Debemos tener en cuenta:

a.- localizacion cutanea: antifungicos tépicos

b.- localizacion mucosa oral: nistatina o miconazol en gel oral. Fluconazol oral (150
mg/semana, cuatro semanas, o 100 mg/dia, 14 dias)

c.- Localizacién mucosa genital: fluconazol oral (como la anterior) y azoles y
ciclopiroxolamina topicos.

d.- localizacion ungueal (ver micosis ungueales)

4.- Micosis ungueales:

Debemos tener en cuenta si la infeccion es de manos o de pies, y su variedad
etiologica: dermatofitos, candidas y mohos.

Tifia ungueal:

1.- Tratamiento sistémico es obligado con: Terbinafina (250mg/dia, tres meses) o
con itraconazol ( 200 mg/dia, tres meses).

2.- Tratamiento topico poco eficaz ( Amorolfina, ciclopiroxolamina, tioconazol).

3.- En ufias de pies, la extirpacion ungueal (quirdrgica o quimica) mejora el 50% la
eficacia de cualquier tratamiento.

Nota: cuando el tratamiento sistémico esta contraindicado, o en la formas superficial,
proximal y en las formas distales incipientes (que afectan menos de un tercio distal
de la ufia) aconsejamos recortar y tratamiento tépico. Cuando la invasion es superior

a un tercio de la uia, es aconsejable la terapia combinada oral y topica.

Candidosis ungueal:

1.- Tratamiento sistémico obligado con Itraconazol (200 mg/dia, tres meses o con
Fluconazol ( 150 mg/semana, 6 meses).

2.- El tratamiento tépico es mas util (Amorolfina, ciclopiroxolamina, tioconazol).

3.- La extirpacion ungueal no indicada en ufias de manos.

4.- Evitar factores prediponentes.
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Onicomicosis por mohos:

1.- Cumplir los criterios de patogenicidad.

2.- El mejor tratamiento es la extirpacion (Quirurgica/Quimica —urea al 40%-) de la
una.

3.- Tratamiento sistémico no justificado

4.- El tratamiento tépico es eficaz (Amorolfina, ciclopiroxolamina, tioconazol).

2.- LAS UNAS:
1.- INTRODUCCION

La ufa es un anejo cutaneo queratinizado que tiene unas funciones bastante
bien definidas como son la proteccion de la falange distal de los dedos debido a la
dureza de la lamina ungueal y a su flexibilidad; la prehension de los objetos,
particularmente con los de menor tamafo, y sobre todo cuando la lamina ungueal
sobrepasa el pulpejo; la defensa y, no debemos olvidar la funcion estética, de gran
importancia actual por la consideracion de unas ufias bien cuidadas como una parte
importante de imagen personal.(Delgado V 2006) (Baran R 1994) (Baran R 1974)
(Camacho F 1995) (Bose B 1971)

2.- CONCEPTO.-

La ufa es un anejo que supone una CUBIERTA PROTECTORA de la punta
del dedo, anadiendo PRECISION vy delicadeza a la misma, dandole capacidad para
COGER pequefios objetos y otras funciones sutiles.

Todo ello se consigue gracias a la LAMINA UNGUEAL, producida por el
aparato ungueal. Este se desarrolla “in utero” a partir de la epidermis primitiva, por
ello guarda una gran similitud con el pelo y con el estrato coérneo, tanto en
condiciones nomales como patoldgicas (p.e.- psoriasis)

3.- ANATOMIA MACROSCOPICA

El aparato ungueal se compone de la LAMINA UNGUEAL, rectangular, que se
apoya sobre el LECHO UNGUEAL, al que se halla fuertemente unida. Esta rodeada
por el PLIEGUE UNGUEAL PROXIMAL, que cubre aproximadamente la cuarta parte
proximal de la ufia y termina en la CUTICULA, mientras que los PLIEGUES
UNGUEALES LATERALES so6lo cubren un pequeio margen a ambos lado de la

lamina.
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La porcién proximal de la lamina se llama LUNULA BLANCA, que representa
la matriz intermedia. Se desconoce el porqué de su color blanco. El resto de la
lamina es rosada, por su caracter traslucido, que permite visualizar los vasos
sanguineos del lecho. En resumen, la lamina vista desde arriba una porcién blanca
proximal (lunula), una intermedia, rosada (lamina) y una distal, con dos franjas, una
final ,banda blanco-amarillenta distal, y otra delante de la anterior rosada, banda
onicodérmica,que corresponde a la unién de la epidermis con la lamina.

La MATRIZ UNGUEAL se compone de tres porciones, la PROXIMAL, que
esta cubierta por el pliegue proximal y que representa la cuarta parte de la longitud
total de la ufia, la INTERMEDIA, que corresponde a la porcién cubierta por la lunula
y la DISTAL que se dispone sobre el lecho . Estas tres porciones tambien reciben
los nobres de MATRIZ DORSAL, INTERMEDIA y VENTRAL ,por la disposicion que
ocupan en la lamina.

4.- ANATOMIA MICROSCORPICA ( Fernandez MA 1996) (Fernandez MA 1994)

Los Pliegues periungueales son semejantes a la piel vecina, sin dermatoglifos
ni glandulas pilosebaceas. La prolongacion del pliegue proximal, como dijimos se
llama cuticula, y estd compuesta de estrato cérneo modificado, y tiene una funcion
protectora.

La matriz, a semejanza de la epidermis posee una capa basal, produciendo
queratinocitos, que dan lugar a la lamina, que es analoga al estrato corneo. Los
quetatinocitos de la matriz maduran y se queratinizan sin formacion de
queratohialina (capa granulosa). la matriz posee melanocitos pero no son
apreciables en los blancos, en los negros es frecuente la melanoniquia parcheada,
bandas longitudinales pigmentadas.

El lecho actualmente se considera matriz distal o ventral, esta compuesta por
una parte epidérmica y otra dérmica, intimamente unida al periostio, porque no
existe tejido celular subcutaneo.

La lamina ungueal estda compuesta por tres capas horizontales: una dorsal,
delgada; una intermedia, gruesa y otra ventral, procedente del lecho. Esta capas
estan compuestas por células escamosas aplanadas, estrechamente yustapuestas
gracias a sus tortuosas y entralazadas membranas plasmaticas.

La lamina contiene fosfolipidos, que le dan flexibilidad. Es rica en calcio, que
no tiene nada que ver con la dureza, y que se encuentra en forma de fosfato calcico,

en criatales de hidroxiapatita e intracelularmente esta unido a los fosfolipidos.
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El estudio de la queratina muestra los mismas fracciones que el pelo, mayor
cantidad de cisteina, acido glutamico y serina y menor de tirosina que en el pelo. La
DUREZA es debida a la matriz proteica con alto contenido en azufre. La curvatura
transversal depente de la forma de la falange.

5.- VASCULARIZACION

El lecho y la matriz poseen un rico riego sanguineo procedente del par de
arterias digitales. Existen dos arcos arteriales principales: uno proximal y otro distal,
formados pro anastdmosis entre ramas de las arterias digitales.

Debajo de la ufa se establecen abundantes anastomosis arterio-venosas
cuerpos glémicos, implicados en la termorregulacién, jugando una importante
funcidn en la temperatura acral a bajas temperaturas.

6.- DINAMICA UNGUEAL

La ufia no es inerte, posee una intensa actividad cinética y bioquimica. No
posee las etapas del pelo, el desarrollo u crecimiento es continuo toda la vida,
similar a la epidermis. Hoy se acepta que la lamina ungueal trilaminada se produce a
partir de la matriz dorsal (proximal), intermedia (intermedia) y ventral (distal o lecho).

El crecimiento (por observacién de una sefial grabada) es : en manos, un
centimetro a los tres meses y en los pies un centimetro nueve meses.

7.- MODIFICACIONES SEGUN LA EDAD.

En la infancia la lamina es delgada, son frecuentes la coiloniquia y las lineas
de Beau. El crecimiento es inversamente proporcional a al edad, con los afos las
ufas se vuelven mas palidas, deslustradas y opacas, a veces blancas, similares a
las de la cirrosis, la uremia y la hipoalbuminuria. En la mayoria de mas de 50 anos
tiene estrias longitudinales, algunos como ristras de salchichas.

8.- LESIONES ELEMENTALES: (TERMINOLOGIA)
1.- ALTERACIONES DEL GROSOR:

+ ANONIQUIA.

+ ONICOATROFIA.

+ HIPERTROFIA UNGUEAL.:

+ ONICAUSIS.
+ PAQUIONIQUIA.
+ ONICOGRIFQOSIS.
2.- ALTERACIONES DEL TAMANO:
+ MACRONIQUIA



+ MICRONIQUIA.
+ DOLICONIQUIA.
+ BRAQUIONIQUIA.
+ POLIONIQUIA.
3.- ALTERACIONES DE LA FORMA:
+ PLATONIQUIA:
+ UNA EN RAQUETA.
+ COILONIQUIA.
+ ACROPAQUIA:
+ UNAS EN VIDRIO DE RELOJ.
+ CURVATURA TRANSVERSA:
+ UNA EN PINZA.
+ CURVATURA LONGITUDINAL:
+ UNA EN PICO DE COTORRA.
+ UNA REDONDA.
4.- ALTERACIONES DE LA SUPERFICIE:
+ ESTRIAS LONGITUDINALES.
+ SURCOS TRANSVERSALES.
+ PITS (DEPRESIONES CUPULIFORMES)
+ ELCONIXIS.
+ TRAQUIONIQUIA.
+ UNAS BRILLANTES.
+ ONICOSQUISIS (O.LAMELAR).
5.- ALTERACIONES DE LA RELACION PLACA-LECHO:
+ PTERIGIUM.
+ ONICOMADESIS.
+ ONICOLISIS.
+ HIPERQUERATOSIS SUBUNGUEAL.
6.- ALTERACIONES DE LA CONSISTENCIA:
+ UNAS DURAS: PROFESIONAL, PAQUIONIQUIAS.
+ UNAS BLANDAS: ONICOMALACIA.

+ UNAS FRAGILES: ONICORREXIS. ONICOSQUISIS.

+ UNAS BLANDAS Y FRAGILES: HAPALONIQUIA.
7.- ALTERACIONES DEL COLOR:

52
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+ BLANCO: LEUCONIQUIA.
+ MARRON/NEGRO: MELANONIQUIA.
+ OTROS: VERDE, AMARILLO.
+ LUNULA ROJA.
8.- ALTERACIONES DEL TEJIDO PERIUNGUEAL:
+ PARONIQUIAS.
+ UNA INCARNATA.
+ ENFERMEDADES CUTANEAS.
+ TUMORES.

3.-LAS UNAS Y LOS HONGOS.
1.- INTRODUCCION

La aparicion de los nuevos antifungicos, mas eficaces, ha venido a
reavivar el tema de las onicomicosis, alertagado por la escasa eficacia de la
griseofulvina frente a las mismas. Era nuestra asignatura pendiente, un presente
esperanzador aparece en el horizonte. Las micosis ungueales no suponen unicamente
un problema cosmético. Las ufias tienen numerosas funciones que pueden alterarse
por la invasion fungica, reduciendo la calidad de vida, influyendo en la autoestima y
hasta incapacitando para el trabajo. (Scher RK 1994).

Nuestro primer proposito es precisar, una vez mas, la terminologia:
ONICOMICOSIS quiere decir "infeccion de la ufia por hongos", éste significado en
sentido amplio (sensu late), tan usado, da lugar a numerosos problemas, puesto que
no indica la causa (el tipo de hongo que la produce), induciendo a errores terapeuticos,
ya que hay antifungicos de espectro reducido a un determinado grupo de hongos.
Existen términos aceptados internacinalmente: Tifla ungueal (Tinea unguium) para
indicar micosis de las uhas causada por dermatofitos. La infeccién por levaduras del
género Candida: Candidosis ungueal, y queda reducida la palabra Onicomicosis en
sentido estricto (sensu stricto) a la invasion de las uias por hongos no pertenecientes a
los dos grupos anteriores y que genéricamente llamamos mohos.

Concretando, usaremos MICOSIS UNGUEAL en lugar de onicomicosis
en sentido amplio; TINA UNGUEAL, como enfermedad de las ufias producidas por
dermatofitos; CANDIDOSIS UNGUEAL, para la patologia producida por candidas y
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reservamos el uso de la palabra ONICOMICOSIS para le infeccion producida por
mohos.

En la historia sucede primero los descubrimientos del origen candidiasicos, las
primeras onixis blastomicéticas fueron senaladas por Dubendorfer en 1904 y con su
tipica perionixis, en envasadoras de frutas, por Kingery y Thienes en 1925. Sabouraud
en su libro "Les tignes" 1910, usa el término tifa ungueal para la infeccién de las ufias
producidas por dermatofitos. Las onicomicosis por mohos comienzan por Negroni 1930
(Negroni P 1930)), por Cephalosporium spp, Bereston y Keil (1941), por Aspergillus
flavus, Brumpt 1949 , por Scopulariosis brevicaulis; Gentles y Evans 1970 por
Hendersonula toruloidea (actual Syttalidium dimidiatum) y Campbell y Mulder ,1977 ,
por Scytalidium hyalinum.

Las micosis ungueales son las mas frecuentes de las enfermedades de
las unas, representan aproximadamente el 50 % de los problemas de esta localizacion
(Scher RK 1980). Pueden suponer el 10% de todas las enfermedades de la piel y sus
anejos. En las ultimos afios han aumentado considerablemente (Scher RK 1980).

Para Midley (Midley G 1994) las micosis ungueales indican el 30% de
todas las micosis superficiales; producidas por tres tipos de hongos: dermatofitos, mas
frecuentes en las unas de los pies; candidas mas en las manos y entre los mohos,
Scytalidium spp. infecta tanto manos como pies, representan el 3% en el Reino Unido,
mucho mas frecuente en los paises tropicales.

Del Palacio (Del Palacio 1993) encuentra que las micosis ungueales
llegan al 18-40% de la patologia ungueal; Inidencia del 2-13% y 1,5 de las consultas de
dermatologia. Rippon (Rippon JW 1990) 20% de todas las enfermedades de las unhas y
30% de las micosis superficiales. En Inglaterra en 1990 (Fevilhade M 1994) en un
estudio de casi diez mil personas en cuentran una prevalencia del 27,3/1000, una
incidencia del 4,8/10.000, cifras realmente altas. Para Andre y Achten (Andre T 1987)
supondrian 1,5 de las pacientes nuevos de dermatologia consultarian por éstas
infecciones.

2.- ETIOLOGIA

Como hemos establecido conceptualmente al principio las micosis
ungueales pueden estar producidas por dermatofitos (tiia ungueal), levaduras
(candidosis ungueales) y mohos ( onicomicosis) . Es posible, aunque excepcionales,
las infecciones mixtas, por dos dermatofitos, dermatofitos mas mohos, levaduras mas

mohos.
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INFECCION PRIMARIA: DERMATOFITOS.

Los dermatofitos son aceptados como patégenos primarios, con su
capacidad para digerir en vivo y en vitro la queratina del pelo, capa cornea y ufias. Del
Palacio (Del Palacion A 1993) recoge diversas estadisticas, en mas de la mitad
predminan los dermatofitos sobre las levaduras ( con una maxima incidencia del 65%).

Para English (English MP 1976) los dermtofitos mas frecuentes en tifa
ungueal (Europa y Norteamérica) son T. mentagrphytes interdigitale y T. rubrum. El
primero esta confinado a los pies y en sus ufias primeras, mientras que el segundo
puede estar en cualquier parte del cuerpo, incluyendo las ufas de las manos y es
considerado mas virulento.

Creemos muy significativos los resultados de Midgley (Midgley G 1994)
sobre un total de 300 ufas infectadas: Trichophyton rubrum 46%, T. mentagrophytes
interdigitale 7%, escasos aislamientos para E. floccosum, T. soudanende, T.
violaceum.

En nuestro medio Crespo (Crespo V 1994) en una encuesta sobre 91
ufias, solo encuentra dos por dermotofitos, correspondiendo a T. mentagrophytes.
INFECCION SECUNDARIA (CANDIDAS Y ALGUNAS LEVADURAS)

La ecologia de las levaduras es diferente a los dermatofitos y mohos
(English MP 1976). Muchas levaduras pueden encontrarse en el aparato ungueal como
saprofitas, sélo C. albicans y C. parapsilosis, pueden considerarse como patdgenas.
Ninguna levadura es queratinofilica y ni puede infectar ufas sanas, solo es posible
secundariamente a una paroniquia crénica, que altera la ufia y la invade después, tanto
en su forma levadura y micelial (English MP 1976).

Las especies que se aislan con mas frecuencia segun Del Palacio (Del
Palacio A 1993) son C. albicans,C.parapsilosis y C. tropicalis. Otras son mas raras: C.
glabrata, Trichosporon spp. Para Midgley (Midgley G 1994) sdlo representarian el 4%
en la serie de 300 micosis ungueales. En otra serie de 72 ufas infectadas por
levaduras: C.albicnas 38%, C. parapsilosis 35%, C. guillermondi 13% y C. tropicalis
11%; las candidas solo las aisla de las ufias de las manos. Para Crespo (Crespo V
1994) las resultados son inversos: Levaduras 92%, que desglosa : C. parapsilosis 46%,
C. albicans 29%, C. tropicalis 5%, C. guillermondii 3%.

INFECCION OPORTUNISTA (MOHOS)
Como en todas las infecciones oportunistas, la responsibilidad patégena

de los mohos en las ufas es dificil de establecer y siempre es necesario cumplir una
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serie de criterios, que resumimos de nuevo: El cultivo no debe presentar dermatofito a
la vez que el moho. Debe crecer en 5/20 inculos. El saprofito debe observarse en la
uia mediante ED (y/o histolgia). Este ultimo criterio es fundamentla para Achten
(Achten G 1979): considera que la histologia mejora este tercer criterio. (English MP
1976) (Delacretaz J 1970, Achten G 1979)

En rarisimas ocasiones puede presentarse una infeccion mixta saprofito-
dermatofito, conviene ser muy estricto en par admitir su existencia, en éstos casos en
lugar de 5 indculos, deberiamos observar mas de 10 sobre el medio de Sabouraud.

La frecuncia general varia considerablemente en parte por los criterios
seguidos y de la poblacién estudiada. Se da mas en los dedos gordos de las pies, en
mayores de 60 afios, con trastornos periféricos circulatorios, alteraciones anatémicas,
patologia ungueal, enfermedades endocrinas...

Enumeramos una serie de trabajos y su frecuencia: Walshe-English
(Walshe-English 1966).14%; English-Atkinson (English-Atkinson 1974): 25%; Zaias
(Zaias N 1972): 24%; Blaschke-Hellmesssen (Blaschke-Hellmesssen R 1968):4%;
Grigoriu y Grigoriu (Grigoriu y Grigoriu A 1975):1,5%; Liataud (Liataud B 1971): 6%;
Achten & Wanet (Achten & Wanet, 1978):2%; Arreaza (Arreaza F 1988): 34%; Rubio
Calvo (Rubio Calvo D 1988):6,26%; Velez (Velez H 1985):9,5 ; Mcaller (Mcaller R
1981) :12,1%; Midgley (Midley G 1994): 2%. Observamos en estos estudios que los
porcentajes altos corresponden a estudios efectuados exclusivamente en personas
mayores y en las ufisa del dedo gordo del pié; mientras que los mas bajos son de
estudios amplios de todo tipo de infeccion fungica ungueal.

El orden de frecuencia de los diversos hongos varia mucho segun los
diversas estadisticas, reproducimos las de Achten (Achten G 1979) que creemos muy
representativa, por orden de frecuencia: S. brevicaulis, H. toruloidea; diversas especies
de Aspergillus, Alternaria tenuis, Cephalosporium spp, Fusarium oxysporum y otros
pequeios percentajes.

Recientemente Midgley (Midley G 1994) destaca Scytalidium hialinum
como mucho mas frecuente que el resto, especialmente en los trépicos. Maestre
(Maesre Vera JR 1991) hace una magnifica recopilacion de hongos no dermatofitos
aislados en micosis ungueales.

De todas formas es dificil evaluar la larga lista de hongos aislados como
responcalbe de onicomicosis, es una tarea dificil, es obligado vigilar si los criteriso

consensuados se han cumplido.
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3.-DIAGNOSTICO CLINICO.

La expresividad de la ufa es muy reducida, sus formas de alterarse
morfolégicamente son escasas; éste hecho es el responsable de la dificultad de
diagndstico de todas las onicopatias. Cuando un hongo invade la ufia se produce una
respuesta inflamatoria que puede dar lugar a alteraciones como: aumento del grosor
(onicausis), cambios de color y opacidad, erosion, fragilidad, y especialmente dos:
separacion de la lamina del lecho (onicolisis) y aumento de la formacion de queratina
entre ambos (hiperqueratosis subungueal).

Pues bién, las vias por las que un hongo puede penetrar en la uia son:
hiponiquio (distal), eponiquio (proximal), superficie de la lamina y a través del pliegue
periungueal.

Uniendo las vias de infeccion y las alteraciones que produce podemos
establecer unos patrones clinicos ungueales, que si bién no son especificos de
géneros ni de especies, en alguna ocasiéon pueden orientar etiolégicamante. A la hora
de establecer estos patrones es obligado revisar dos trabajos: uno de Zaias (Zaias N
1972) de aceptcion universal y otro de Hay (Hay RJ 1994), el mas amplio y elegante de
todos los publicados. Con ésta base establecimos los

siguientes patrones clinicos de micosis ungueales ( TABLAI)

TABLAI
PATRONES CLINICOS

1.- ONICOMICOSIS SUBUNGUEAL DISTAL Y LATERAL (OSDL)
2.- ONICOMICOSIS BLANCA SUPERFICIAL (OBS)

3.- ONICOMICOSIS SUBUNGUEAL PROXIMAL (OSP)

4.- ONICOMICOSIS DISTROFICA TOTAL (ODT)

5.- PARONIQUIA MICOTICA CRONICA (PMC)

1.- ONICOMICOSIS SUBUNGUEAL DISTAL Y LATERAL (OSDL)

Es el patron clinico mas frecuente y casi la totalidad estan causados por
dermatofitos del género trichophyton (90%): T. rubrum, T. mentagrophytes
var.interdigitale; mas raros, E. floccosum, T. tonsurans, T. verrucosum, M. canis. Es
excepcional por Candidas ( OSDL por Candidas, sin paroniquia, sélo onicolisis , se da

en manos de mujeres sanas o con alteraciones vasculares distales por C. albicans, C.
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parapsilosis). Pueden producirla también algunos mohos: S. brevicalis (Delgado V
1976), Aspergillus, Acremonium, Fusarium, Scytalidium hyalinum, Hendersonula
toruloidea (Hay RJ 1994).

Comienza por la invasion inaparante del borde libre y penetra por el
hiponiquio produciendo una hiperqueratosis subungueal y despegamiento de la lamina
del lecho. Estas dos alteraciones son muy caracteristicas de las micosis ungueales,
orientan en los pies por dermatofitos, pero no son especificas. Las candidas, en las
CCMC, producen una gran hiperqueratosis de toda la placa ungueal, en personas
sanas solo onicolisis de gran parte de la uia, pero sin hiperqueratosis y casi exclusiva
en las manos. Ademas puede aparecer cambios de color, por ejemplo marrén o
amarillento (sospecha de Scopulariopsis). Las infecciones por Hendersonula vy
Scytalidium son muy similares a la de los dermatofitos.

Davies (Davies RR 1968) aisla T. rubrum en ufas normales vy
especialmente en dedo gordo del pie, con sélo onicolisis, por esto pensamos que Hay y
Baran (Hay RJ 1994) hacen un subgrupo en este patron OSDL secundaria a una
onicolisis primaria, en la que no existe hiperqueratosis subungueal, sélo onicolisis.

2.- ONICOMICOSIS BLANCA SUPERFICIAL (OBS)

La superficie de la placa ungueal es el punto incial, produciendo
pequeifias manchas blancas en la misma. La historia terminologica se resume asi:
leuconiquia tricofitica, Jessner 1922 (Jeesner M 1922), leuconiquia micotica,Rost 1926
(Rost GR 1926), onicomicosis blanca superficial, Zaias 1972 (Zaias N 1972).

Su incidencia es rara (2%) y casi siempre en pies. La causa T.
mentagrohytes y en menor proporcion Acremonium, Aspergillus, Fusarium (Zaias N
1972) . Las candidas serian totalmente excepcional y sélo en nifios (Hay RJ 1994).

El aspecto clinico lo forman manchas blancas, pequenas o confluentes,
casi siempre sin alteracion de la superficie de la placa, aunque a veces producen
desmoronamiento de toda la superficie, como en una observacion personal en SIDA.
En ocasiones se produce otras coloraciones: amarillenta, marrén, negruzca,
melanoniquia por T. rubrum, que justifica la opinién de Maestre (Maestre JR 1991) de
nombrarlas onicomicosis superficial.

3.- ONICOMICOSIS SUBUNGUEAL PROXIMAL (OSP)

Forma muy rara. Para Hay (Hay RJ 1994) tendria dos grupos etiologicos:

uno, causado por dermatofitos (7. rubrum) que invadirian la parte de la lunula

produciendo manchas blancas y destruccion de la placa ungueal en dicha porcion.
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Actualmente se considera esta forma un signo de inmunodeficiencia. Otro grupo
causado por Candidas ( y también pro H. toruloidea y S. hialinum) que seria secundario
a una paroniquia, produciendo irregularidad, plisado de la placa ungueal proximal y las
porciones vecinas laterales. El primer grupo tendria preferencia por los pies y el
segundo por las ufias de los manos.

4.- ONICOMICOSIS DISTROFICA TOTAL (ODT)

Es el estado final al que pueden llegar las tres formas precedentes,
especialmente la OSDL, que en su crecimiento proximal puede destruir la totalidad de
la ldmina ungueal hasta el nivel de la lunula. Hadida (citado por Hay RJ 1994) describe
la destruccion de las veinte ufias en la enfermedad dermatofitica. En pacientes con
candidosis CMC la infeccidn es total, destruyéndolas por completo.

El aspecto de la uia, sin lamina, es aspero, rugoso, opaco, amarillento o
grisaceo. En los dermatofitos poco inflamatorio y en las candidosis CMC muy
inflamatorio, dando a los dedos aspecto en palillo de tambor (Hay RJ 1994). Hemos
observado un caso por H. toruloidea.

5.- PARONIQUIA MICOTICA CRONICA (PMC)

Es la micosis mas frecuente de las manos, consiste en la inflamacion
cronica (subaguda recurrente) de los pliegues periungueales laterales y proximales.
Aparece en personas que someten sus manos a un contacto continuo con el agua,
detergentes y sustancias quimicas agresivas: amas de casa, cocineros, camareros,
industria coservera; también en pacientes con psoriasis, eczema, de la zona
periumgueal. En nifos el factor seria el habito de chuparse el dedo. Se localiza casi
exclusivamente en los dedos de las manos, indice y medio derechos y medio
izquierdo, que estan sometidos con mayor intensidad a traumas.

El comienzo es poco aparente, después de muchos meses la zona se
inflama, eritema y tumefaccion del borde lateral y distal y después proximal. En
ocasiones puede aparecer purulenta y dolorosa, con brotes intermitentes. Esta
evolucion crénica acaba por alterar la morfologia y la coloracion de la lamina:
plisamiento lateral grisacea, verdosa o parda, de forma muy caracteristica en los
pliegues laterales. También surcos transversales y estrias longitudinales, intercalados,
expresion de la evolucion por brotes.

Mencién aparte merece la PMC de las candidosis CMC, que aparece

desde la infancia, formando parte de la triada manos, boca y piel, junto a su resistencia
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terapeutica. Aqui la paroniquia aumenta de grosor la parte distal de los dedos y la
destruccion de la uia, hiperqueratdsica, es practicamente total.

Casi siempre estan producidas por C. albicans, aunque puede estar
acompafada de Pseudomona auriginosa, Streptococccus faecalis, Proteus, infeccidon
mixta. Puede asociarse a Hendersonula toruloidea y Scytalidium hyalinum, la
coloracion marrén puede orientar. El foco puede estar en boca, intestino, menos
frecuente en vagina. La persistencia de los factores predisponentees determina su
cronicidad.

Terminamos precisando conceptos con respecto a las candidas. Como
vemos no hacemos referencia a formas llamadas "onicomicosis candidiasicas", ya que
consideramos los patrones que hemos establecidos son clinicos, no etidlogicos.
Resumiendo, la forma mas frecuente de invasion ungueal por dermatofitos es la OSDL,
mientras las candidas son las casi Unicas responsables de las PMC. Por ultimo los
mohos, muy poco frecuentes, darian lugar a los tres patrones iniciales. (Hay RJ 19942)
4.- DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Se plantea con casi toda la patologia ungueal (Delgado V 1994). El problema
aumenta ante la dificultad para demostrar la presencia fungica en la ufa. Precisa ED
minucioso, cultivo y en ocasiones estudio histolégico de las ufias. Comentaremos los
diagndsticos segun los patrones clinicos establecidos.

1.- La OSDL plantea DD fundamentalmante con ONICOPATIA PSORIASICA, en su
forma hiperqueratdosica subungueal. Su semenjanza es grande, nos ayuda a
difeenciarla la presencia de lesiones de psoriasis en piel y cuero cabelludo, en su
ausencia la dificultad es maxima; nos puede orientar el borde proximal en "mancha de
aceite" que rodea la zona hiperqueratosica del psoriasis. Son numerosas, pero
infrecuentes, otras onicolisis congénitas y adquiridas, bacterianas y virales. Otras
enfermedades dermatolédgicas: alopecia areata, liquen plano, dermatitis atopica,
eczemas de contacto, sindrome de Reiter, enfermedades ampollosas, toxicodermias,
onicotilomania, exdstosis subungueal..(Baran R 1986).

2.- La OBS presenta semejanzas con LEUCONIQUIAS, parciales y adquiridas, mas
frecuentes las traumaticas, profesionales, y las infantiles. Leuconiquias raras son por
sifilis, pelagra, acantosis nigricans, colitis ulcerosas, psoriasis, lupus eritematoso,
quimioterapia. Ayuda al DD la facilidad que en esta variedad tiene el ED, por

raspadura, y la tendencia friable de la micética. (Durad E 1995).
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3.- La OSP tiene similitud con ONICOMADESIS que pueden aparecer en
enfermedades sistémicas severas, toxicodermias, radiodermitis profesionales de
manos, estrés, dermatitis ampollosas, como secundaria a brotes de pénfigo (Mufioz F
1992), también secundaria a paroniquia cronica que comentamos a continuacion.
4.- La ODT es necesario diferenciarlas de las ONICOLISIS TOTALES: congénitas-
hereditarias, dispalsia ectodérmidas, epidermolisis ampollosas y adquiridas, psoriasis,
psoriasis pustulosa de Hallopeau, reticulosis actinica, radiodermitis, toxicodermias,
traumaticas.
5.- La PMC recuerda otras PARONIQUIAS: bacterianas (agudas, purulentas,
dolorosas, pocos dedos), herpética (por panadizo herpético, propio de nifios, un solo
dedo, doloroso), traumatica (casi siempre de origen profesional, predispone), psoriasis
pustuloso, acrodermatitis paraneoplasica, sifilis, psoriasis, pénfigo.

En resumen, toda la onicologia representa indicacion de diagndstico diferencial
con las micosis ungueales, un argmento de peso para darle importancia al estudio
micolégico. (Hay RJ 1994, Delgado V 1994).

5.- INVESTIGACION MICOLOGICA:
TOMA MICOLOGICA (English MP 1976, Arrese JE 1994, Del Palacio A 1993, Delgado
V 1994).

Los resultados del estudio micolégico van a depender en gran medida de la
técnica utilizada para la obtencion de muestras, en las ufias hay que extremar el
cuidado, dado el alto porcentaje de falsos negativos. La técnica clasica consiste en
recortar con tijeras (alicates de podologo para ufias de pies), procurando llagar lo mas
cerca posible de la frontera de la invasion fungica - ufia sana, lugar donde los hongos
son vialbles ( y por tanto cultivables), también se puede realizar con escarpelos,
curetas o con el mismo amgulo del portaobjeto, con bisturi recotando progresivamante,
con cuidado,hasta llegar a la zona citada. Asismismo puede utilizarse una fresa
rotatoria (pequeno taladro) o incluso una biopsia punch ungueal.

El material asi obtenido se deposita entre dos portas , en una placa de petri
esteril o en sobre esteril. Lo repartimos para examen directo y para los diversos
cultivos. Tomar precaucion de un lavado enérgico previo y asegurarnos que no ha
existido tratamiento antifungico previo. Con estos cuidados hemos mejorado muy
positivamente los porcentajes de falsos negativos (clasicamente 50-70%), asi English
(English MP 1976) obtiene 80% de positivos.
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Concretando segun la forma clinica, la toma micoldgica la realizaremos (Daniel
[ CR 1991):

1.- lesiones subungueales distales: cucharilla, espatula dentada, tijeras, recorte
prgressivo con bisturi, minitaladro.

2.- lesiones superficiales de la lamina ungueal: cucharilla, espatula, bisturi.

3.- lesiones subungueles proximales: taladro, bisturi, escarpelo.

4.- paroniquia: cucharilla, escarpelo, torunda esteril.

Los trozos grandes de ufias no son utiles ni para examen directo ni para cultivo,

se recominda micronicador de ufias (Daniel CR 1985)

EXAMEN DIRECTO (ED) (Davies RR1968, Midley G 1994, Liu HN 1993, Del Palacio A
1993, Delgado V 1994).

Es la manera mas rapida y sencilla de confirmar la sospecha clinica de invasion
fungica. La técnica clasica del KOH (del 20-40%) en agua destilada; si anadimos
dimetilsulfésido, aumenta el poder disgregante de la potasa; la glicerina retarda la
formacion de cristales de la misma. Todo se facilita afiadiendo un colorante como la
tinta aul-negra Parker superchrome (otros colorantes: clorazol, lactofenol...), por ultimo
es importante el calentamiento para mejorar el poder discgregante de la potasa.

Davies (18) con esta téncia clasica encontraba sélo el 46% de examen directo
positivos en un amplio estudio sobre 3.955 uias infectadas por hongos. Para mejorar
estos resultados se han propuesto algunas alternativas: Andre y Achten (Andre T
1987), la histologia; para Arrese (Arrese JE 1994) la histologia, inmunohistoquimia y la
citometria de flujo. Para éste ultimo autor el método mas adecuado sonsiste en incubar
los fragmentos de las ufias en solucion acuosa al 10% de Tween 40, para ser cortados
y coloreados con PAS posteriormente, permitiendo diferenciar dermatofitos, levaduras
y mohos y mixtos. Su limitacion es la imposibilidad de identificar genero y especie, por
lo que el cultivo se hace imprescindible.

Por ultimo, con la pretension de superar éstos porcentajes Liu(Liu HN 1993)
propone el método KONCPA, que consiste en unir las téncias clasicas de KOH y PAS.
Prepara una parte de la muestra con KOH, calienta a 56°C durante 20-30 minutos,
centrifuga,fija y tifie con PAS . Encuentra 77% de positivos con esta técnica frente al
44% para la KOH clasica.

Para terminar, en reumen propondriamos la ténica histologica de fragmentos

segun Suarez (Suarez SM 1992) y Liu (Liu HN 1993), en los casos en los que
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encontremos ED con KOH y cultivo negativos, repetidos , siendo las ufias sospechosas
de micosis. El ED permite identificar dermatofitos,levaduras y mohos, y en algun caso
como el Scapulariosis el género.

3.- CULTIVO (Midley G 1994, Delgado V 1994). Es imprescindible para la identificacién
del género y de las especies. En el campo de las uias es fundamental una cuestién
previa: sembrar en medios sin cicloheximide ( que inhibe el crecimiento de la mayoria
de los mohos). Por ésta razdon se -cultivan varios tubos/placas: uno con
sabouraud+cloranfenicol+cicloheximide( con 4% de estracto de malta,para mejorar
resultados) para dermatofitos, no se recomienda utilizar el medio de prueba para
dermatofitos(DTM, DTA) para cultivo micoldgico de uias (Daniel Il CR 1991) y algunas
levaduras, y sin cicloheximide para el resto de las levaduras y los mohos. Se incuba a
26-28°C, manteniendo un minimo de tres semanas, para dermatofitos ya que los
mohos y levaduras lo hacen mas rapidamente. Existen numerosos tratados que
pueden ayudar a identificar, recomendamos para levadduras Stary (Stary A 1994),
para mohos Crespo (Crespo V 1994), y para dermatofitos Delgado (Delgado V 1994),
en un trabajo conjunto reciente.

HISTOPATOLOGIA.

Con el argumento de las altas tasas de falsos negativvos en el estudio
micolégico de las ufas Scher (Scher RK 1980) aconsejaba practicar biopsias
punch/bisturi de la lamina y lecho ungueal en los casos que tanto el examen directo
como el cultivo fueran repetidamente negativos. Prece que su propuesta apenas ha
tenido éxito, por temor a producir una distrofia ungueal permanente.

Sin embargo, recientemente se realizaron trabajos Suarez (Suarez Sm 1992),
Liu (Liu HN 1993) y Arrese (Arrese JE 1994) muy intereasntes utilizando el mismo
método de rutina que se usa para biopsias de piel sobre recortes de lamina ungueal,
previamente reblandecidas. En resumen, primero se sumergen las fragmentos en una
solucién de formalheido al 4%, despues se reblandece ( unos con KOH vy
calentamiento Liu (Liu HN 1993), otros con una solucion especial (cloruro de mercurio,
acido crémico, acido nitrico, alcohol de 95 y agua, dos dias) Suarez (Suarez Sm 1992).
Se parafina, cortan y tifien con PAS. Este ultimo autor realiza estudios comparativos
entre la sensibilidad de éste método histolégico con otros micoldgicos habituales,
aconsejando la histologia cuando Is segundos son negativos.

Estas técnicas solo requieren una muestra de lamina ungueal y no de lecho . No

precisa utilizar anestesia y no se practica ninguna incision en la piel. Es necesario
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precisar, que aunque el método histolégico tiene alta sensibilidad para demostrar la
presencia de hifas y esporas, que confirmen el diagndstico, no permite, como hemos
indicado, la identificacion. El cultivo es imprecindible.

Daniel Il (Daniel 1l CR 1991), da como "regla de oro": primero la utilizacion
combnada de ED vy cultivo, el uso histolégico cuando Is dos primeros sean
repetidamente negativos y persista la sospecha de micosis.

CRITERIOS DE DIAGNOSTICO MICOLOGICO.

Comenzamos por transcribir la buenas razones que Daniel Il (Daniel Il CR
1991) da para confirmar mediante laboratorio una infeccién fungica ungueal antes de
iniciar en tratamiento sistémico: 1.- Ha de prolongarse durante meses. 2.- Es necesario
practicar controles analiticos previos y de seguimiento. 3.- Posibles efectos
secundarios. 4.- Es caro. 5.- Inminente control gubernamental de éstos tratamientos.
6.- Cuestiones médico-legales. Estas razones las corpartimos todos las
dermatomicdlogos, aunque matizariamos el orden.

Dada la discrepancia entre el ED y cultivo (sélo 40-75% de los ED (+) se
confirman), se plantean numerosos interrogantes interpretativos por la presencia de
levaduras y mohos en las ufias. Para resolverlos English (English MP 1976) establecid
en 1976 unos CRITERIOS a cumplir:

1.-Si se aisla un dermatofito no hay duda al interpretar su papel patégeno.

2.- Si se trata de una Ivadura o un moho, solo se considera responsable si se
observan al ED algun elemento propio ( micelio,artrosporo,célula levaduriforme...).

3.- Para mohos deban haber crecido 5 de 20 in6culos, en cultivo puro, en medio
sin actidiona.

En 1976 Delgado (Delgado V 1976) resumio los interesantes criteriso de Hurier
(Hurier C 1963) para admitir como patdgneo el S.brevicaulis y pensamos que siguen
vigentes para todos los mohos: 1.- Obtener el hongo en cultivo puro y en repetidas
ocasiones. 2.- No encontrarlo contaminante habitual del laboratorio donde se aisle. 3.-
Hallar abundante esporas en el ED. 4.- Precisar el aspecto clinico y localizacion.

Para terminar Andre y Achten (Andre T 1987) consideran que debe ser
confirmada la presencia del hongo en la ufia ademas de ED, por estudio histoldgico.
TRATAMIENTO ETILOGICO ESPECIFICO.

Compartimos con Daniel Il (Daniel Il CR 1991) la aseveracion de que "

una de las causas mas importantes de la pobre eficacia de la terapeutica en
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onicomicosis es un diagndstico incorrecto”. Insiste en que primero esta la confirmacién
fungica del proceso y despues la terapeutica.

Asi pués necesitamos indicar unas premisas de las que va a depender el
éxito en el tratamiento de las micosis ungueales:
1.- Velocidad de crecimiento de las ufias y la diferencia entre las de las manos y la de
los pies.
2.- Es obligatorio la demostracion de la presencia del hongo, dermatofito, levadura o
moho, y que se cumplan los criterios de patogenicidad.
3.- Es practicamente necesario el tratamiento sistémico. El tratamiento tépico es muy
limitado.
4 .- Estudiar la relacién precio-eficacia y la razén de ser del tratamiento.
5.- La extirpacién (quirdrgica o quimica) acorta o reduce la duracion del tratamiento. No
evita la recaida.

Teniendo en cuenta éstas premisas y con la aparicion de los recientes
antifungicos (ltraconazol, Fluconazol y Terbinafina) pienso que podemos acabar con el
mito de la escasa o nula eficacia en la terapeutica de las infecciones fungicas
ungueales.

Preguntandose si la tinea unguium es todavia incurable, Korting (Korting HCH
1992) realiza la recopilacion mas completa, 1960-1989, comparando resultados de la
griseofulvina, ketaconazol, itraconazol y terbinafina. Calcula promedios de curaciones
entre el 40-100% para ufas de manos y del 3-38% para la de los pies. No encuentra
definida la accién de los tratamientos tépicos, halla un cambio favorable del 47% al
82% al anadir la avulsion quirdrgica. Resume, los peores resultados para la
griseofulvina y no considera indicado el ketoconazol en éste proceso. Con ésta imagen
global tan documentada analizaremos el tratamiento de las micosis ungueales.
TRATAMIENTO ETIOLOGICO ESPECIFICO
TINA UNGUEAL.

El tratamiento sistémico es obligatorio, el ketoconazol no esta indicado, la
griseofulvina es poco eficaz, demostrada eficacia el itraconazol y la tebinafina. El
fluconazol también ofrece buenas espectativas. El tratamiento topico parece discutible,
s6lo en la OBS podria ser util como terapia exclusiva con tioconazol o amorolfina. La
avulsion ungueal mejora todos los tratamientos sistémicos, el uso posterior de los
topicos podria ser razonable, especialmente en los pies. (Gupta AK 1994-1, Gupta AK

1994-2). Itraconazol: 400 mg/dia, dos tomas, siete dias seguidos al mes, tres o cuatro
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meses.(Roseeuw D 1993). Fluconazol: 150 mg/dia, un dia a la semana, de tres a 12
meses (Kuokkanen K 1992). Terbinafina: 250 mg/dia, continuo, seis semanas para
manos y doce para pies (Villars V 1990).

CANDIDOSIS UNGUEAL.

Después de discutir, razonar y concluir sobre el papel patdégeno de la especie
aislada, lo primero es aconsejar que eviten las circunstancias que favorecieron su
aparicion. En la actualidad tres preparados son eficaces: ketoconazol y especialmente
fluconazol e itraconazol. Los antifungicos locales tal vez sean utiles en la paroniquia,
mas eficaces en soluciones que en cremas, porque penetran mejor en el saco
periungueal. También pueden ayudar las antisépticos como sulfacetamida, timol. Los
imidazolicos, ciclopirox y amorolfina son mas eficaces. No esta indicada la avulsion
ungueal. En las candidosis CMC existen pocos trabajos, la dosis de ketoconazol seria
de 400 o 600 mg/dia, largos periodos de tiempo (Hay RH 199).

ONICOMICOSIS.

Primero es necesario cumplir los criterios de implicacion patogénica de los
mohos en la patologia ungueal. Después depende del patron clinico y del agente
aislado. OSDL por S. brevicaulis, H. roruloidea, S. hyalinum y otros: el mejor
tratamiento es la extirpacién quirdrgica (casi todos son onicogrifosis) o quimica,
seguida de aplicacion de imidazoles. Esta comprobado que la grisefulvina, ketoconazol
e itraconazol no son eficaces. La terbinafina es activa "in vitro" frente a H. toruloide,
pero no esta probada clinicamente. Cuando Hendersonula o Scytalidium afecta a gran
numero de ufias de manos y pies, la propuesta son la antigua pomada de Whitefield o
econazol, no hay tratamiento sistémico. La OBS responde bien a tratamiento topico:
imidazdlicos, ciclopirox, amorolfina,naftifina y terbinafina, glutaraldehido al 10%,

duracion minima seis semanas (Hay RH 199).

4.- ESTADO ACTUAL DE LAS MICOSIS UNGUEALES.
1.- INTRODUCCION

Comentaremos de manera breve una serie de trabajos, nacionales e
internacionales. La mayoria muy recientes, en lo que se refiere a los internacionales;
mientras que las publicaciones nacionales, son las unicas que hemos encontrado en
casi mas de dos décadas. Los datos de estos trabajos los utilizaremos asimismo en

la discusion de la presente tesis.
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Hay (Hay R 2005), en una revision de literatura reciente, resume e insiste en
los tres grupos etioldégicos. Habla de rutas alternativas de penetracion en la
infeccidn. Recoge un reciente estudio europeo, que indica como la prevalencia de la
onicomicosis podria ser tan alta como el 26.9 %. Los principales agentes causales
dependen de la climatologia, las infecciones por dermatofitos son comunes
mundialmente (70% en Europa). El estudio micolégico es el método diagndstico
preferido ,a pesar de una tasa de falsos negativos del 30%. Un buen diagnostico
clinico junto a un examen micologico es lo que frecuentemente se utiliza.

Tosti (Tosti A 2005)con este trabajo intenta identificar los factores de riesgo
de las onicomicosis y alcanzar consenso en el manejo de grupos de alto riesgo para
permitir el desarrollo de guias que ayuden a los medicos a reconocer factores de
riesgo. Concluyen que: la infeccidbn previa por T.Rubrum, la edad avanzada,
anormalidades en la forma de la ufia, inmunodeficiencia y factores genéticos fueron
identificados como factores de riesgo para la infeccidn inicial. Factores de riesgo
para la recurrencia (recaida y reinfeccion ) son los mismos.

Los autores estan de acuerdo en que la prevencion de las onicomicosis y de
su recurrencia deberia estar basada en el correcto tratamiento de la tinea pedis,
seguimiento de los miembros de la familia y adeucada educacién al paciente .
Termina con recomendaciones especificas para cada grupo de riesgo.

Faergeman (Faergeman J 2005) comienza presentanto los numerosos
factores que predisponen a la onicomicosis incluyendo predisposicion genética,
diabetes mellitus, inmunodepresion, psoriasis y enfermedad vascular.

Los objetivos del trabajo fueron discutir conocimientos sobre los factores de
riesgo geneticos y aproximaciones que deberian ser usadas para investigar los
mecanismos subyacentes. Los resultados la alta prevalencia de onicomicosis dentro
de determinadas familias fue inicialmente atribuido a trasmisién intrafamiliar. De
todas formas la baja prevalencia de infeccidon de personas que se casaban con
familias infectadas junto con la alta prevalencia entre su descendencia sugeria una
base genética .

Comentan como las infecciones por T.Rubrum mostraban un patrén de
herencia autosomico dominante. Alcanzan consenso sobre que estudios
epidemilogicos y geneticos son necesarios. Para los estudios epidemiologicos deben
ser seleccionadas familias en las cuales dos o tres generaciones estuvieran

infectadas por T.Rubrum. Las conclusiones los estudios geneticos deberian explorar
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el modo de herencia de las onicomicosis y buscar los genes trasmisores de la
enfermedad. Series de pacientes agrupados en edad y sexo deben ser analizados.

Los resultados de estos estudios podran hacer posible el desarrollo
terapeutico preventivo y profilactico de medidas para poder dar a los pacientes y su
familia informacion.

A continuacién comentamos un clasico y muy referido studio de Robert
(Robert DT 1992). Realizé un estudio informatizado para determinar la prevalencia
de onicomicosis en Reino Unido. Fué llevado a cabo en la primera parte de 1990.
Con una poblacion total de 9332 adultos de 16 afos en adelante , fue entrevistada
cara a cara y completo un cuestionario, que consistia en preguntas y fotografias de
varias distrofias ungueales incluyendo Onicomicosis. Revelaron una prevalencia de
infecciones por dermatofitos 2 al 8 % en hombres y de 2 al 6 % en mujeres. En el
grupo de edad de 16 a 34 anos, la tasa de prevalencia era del 1 al 3 % ,esto
aumentaba del 2 al 4% en el grupo de edad de 35 a 50 anos y del 4 al 7 % con mas
de 57 afios. De aquellos que se encontro que tenian onicomicosis el 27 % habian
recibido consenjo de un podologo y menos del 12 % habian consultado al
especialista. Estos resultados sugieren que de 1 a 2 millones de personas en el
Reino Unido tienen una infeccién fungica ungueal y que la mayoria no ha recibido
consejo médico pese a que cerca del 80 % asegurd que habrian ido si hubieran sido
advertidos de que su problema ungueal tenia un origen fungico. A una proporcion
similar les hubiese gustado ser tratados si un tratamiento efectivo estuviera
disponible.

2.- EPIDEMIOLOGIA INTERNACIONAL.

A continuacion daremos las cifras de una serie de trabajos internacionales
que hemos escogidos por su representatividad geografica, su numero de cepas y el
prestigio de los autores.

Efendy (Efendy | 2005) lleva a cabo un estudio internacional mediante
encuesta realizado por meédicos familia y dermatologos sobre el perfil de los
enfermos y la enfermedad. Con los siguientes resultaados: Destaca lo poco que fue
seguido el estudio (solo un 3.4% de los de familia y 39.6% de los dermatologos). No
se informaba sobre el agente causal y por tanto no se podia elegir el tratamiento
adecuado. El 70% de los enfermos no realizaba deporte. El tratamiento dependia del
médico, prefiriendo los de familia la monoterapia y los dermatologos la terapia

combinada. Con las siguientes conclusiones: el tratamiento deberia depender de :
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Uno, la severidad de la afectacion ungueal dividiéndola en dos grupos para
simplificarlo: con o sin afectacién de la matriz. Y dos, el hongo causal.

Heikkila (Heikkila H, 1995) en Filandia, al estudiar solo tifias, publica 104
cultivos positivos con 91 dermatofitos (87.5%)y 13 mohos (12.5%).

Kemna (Kemna ME 1996) presenta los siguientes resultados:370 cultivos
positivos: 303(81.8%) dermatofitos, 41 (11.8%) mohos , 26 (7%) levaduras. Solo
tinea unguium.

Kam (Kam Km 1997) da a conocer 165 cultivos positivos: 152(92.1%)
dermatofitos, 5(3%) mohos, 8(4.8%) candidas.

Rigopoulos (Rigopoulos D 198) propone estos resultados : 307 cultivos
positivos: 126 (41%) dermatofitos, 20(6.5%) mohos y 161(52%) levaduras. No datos
clinicos.

Haneke (Haneke E 1999), en el mayor estudio multicéntrico europeo publica
el Estudio Achiles con 1395 cultivos positivos: dermatofitos 1060(75.9%), 169
mohos (12.1%)y 166 levaduras (11.9%) .

Gupta (Gupta AK 1999), también en un estudio multicéntrico con 2001
paciente da estos resultados: 145 cultivos positivos ,133 (91.7%) dermatofitos,
6(4.1% ) mohos y 6 (4.1%) levaduras.

Garg (Garg A 2004) en un corto pero exautivo trabajo publica el estudio que
comprende 90 pacientes con onicomicosis .Las muestras ungueales fueron
recogidas para examen microscopico y cultivo. Los resultados la razon hombre mujer
fue de 3:1 y la edad media fue de 29.40_ 13.69 afios. Las ufias de los manos
estaban afectadas en el 60 %de los casos .Ls ufias de los pies en 26.67 % y ambas
en el 13.24 %.Los Dermatofitos fueron el patbgeno mas comunmente aislado,
encontrandose en 24 pacientes (26.36 % ) (T.Rubrum 23.6 % ,T.Verrucosum 2.22
% E.Floccosum 1.11 %), seguido de C.Albicans que se encontré en 22 pacientes
(24.27 %). En 29 pacientes fueron aislados 36 mohos no dermatofitos (39.58 %). De
estos 29 casos 6 se asociaron con T.Rubrum que fue considerado el patdégeno
primario.

Romano (Romano C 2005), realiza un estudio retrospectivo de onicomicosis
recogidas en tres unidades micolégicas de Florencia, Siena y Milan, en un periodo
entre 1985 y 2000. Numero 4046 ( 1995 mujeres y 2094 hombes). Dermatofitos
2859, levaduras 655 y mohos 532. El dermatofito mas frecuente T. rubrum con 87%.

C. albicans la levadura mas prevalerte (93.2%) y el moho mas hallado el S.
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scopulariopsis ( 48.6%). Dermatofitos y mohos mas en ufias de pies y candidas mas
en ufias de manos.

Ching-Chi (Ching-Chi C 2005) encuentra 375 cultivos positivos en
onicomicosis entre enero del 2002 a diciembre 2003 con los siguientes resultados:
227 (60.5%) dermatofitos, 118 (31.5%) candidas y 5 (30%) mohos. Dentro de los
dermatofitos destaca Trichophyton spp 105, T.rubrum 77, T.violaceum 21,
T.mentagrophytes 10, T.tonsurans 5.Candidas :candida spp 91,C.albicans 26,
C.parapsilosis 1.Mohos:Fusarium solani 13, Aspergillus Niger 7,F.oxysporum 4,
A.versicolor 3. La distribucién por localizacion:250 procedian del pie,32 mano, 93
mixta.Los dermatofitos destacan en pie 174(69.6%),candidas en mano 21(65.6%) y
en casos mixtos no hay diferencias significativas entre dermatofitos 43(46.2%) y
candidas 42(45.2%).

3.- EPIDEMIOLOGIA NACIONAL.

Comenzamos comentando un trabajo de Pereiro (Pereiro Jr 2002) en el que
analiza numerosos trabajos sobre prevalencia y etiologia de las onicomicosis.

Analiza un estudio trasversal realizado mediante encuestas con fotografias de
onicomicosis evolucionadas en el area mediterranea de Espafia la prevalencia fue
1.7% , cifra muy similar a un estudio de las mismas caracteristicas un afio antes en
el Reino Unido en el que encontraron una prevalencia del 2.7 %. Estos datos los
contrasta con los estudios prospectivos realizados por dermatélogos como el se
hizo en Filandia en que obtienen una prevalencia de 20-25 %. También comentan el
estudio mas amplio realizado en Europa, el lamado proyecto Aquilles.

En cuanto a estudios retrospectivos a partir de archivos de consultas de
dermatologia, tiene un gran interes desde el punto de vista clinico ya que reflejan el
numero de pacientes en los que se plantea realizar un diagnéstico y tratamiento de
onicomicosis, pero tienen poco valor como estudio de prevalencia dado que no
sabemos si las muestras era el motivo de consulta o el dermatologo a considerado
necesario realizar un diagnostico diferencial. El porcentaje respecto al total de vistos
en la consulta es del 2%

Las onicomicosis estan producidas por dermatolfitos, mohos y levaduras.
Cuando se aisla en el cultivo un dermatofito no se plantea dudas sobre su papel
etiologico en el proceso. Sin embargo, la cifras referentes a dermatofitos y levaduras

varian en los distintos estudios.
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Los dermatofitos antropofilicos T.rubrum y T.mentagrophites var.interdigitale
son los pricipales agentes de tinea unguium pero cualquier dermatofito antropofilico
puede ser aislado de las ufias. Los dermatofitos zoofilicos son sumamente raros en
las ufias .T verrucosum,M canis y T equinum se han aislado con cierta frecuencia en
zonas predominantes de dermatofitos zoofilicos .

Todos el aislamiento de los mohos deben de cumplir los criterios para ser
considerados patdégenos.Tan solo las especies de Scytalidium puede ser
considerados como patogenos cuando se aislan.La frecuencia global de estos
hongos varia de un 3% y el 16%.

El agente mas comun dentro de las levaduras del género Candida es
C.albicans

Termina con la conclusion de que la prevalencia de onicomicosis es elevada
.Las cifras varian dependiendo del tipo y caracteristicas de los estudios publicados.
Cuando ha sido realizado por dermatélogos se estima una prevalencia en torno al
10-15 %. Si se incluyen las candidiasis esta cifra alcanza 26%. Los principales
agentes de onicomicosis son los dermatofitos, aunque la incidencia de los mohos y
levaduras esta aumentando sobre todo en grupos de riesgo.

Da sus cifras personales. 286 cultivos positivos, de los cuales 213 (74.4&)
correspondieron a dermatofitos, 44 (15.3%) a mohos y 39 (13.6%) a levaduras.

Continuamos con Jimenez (Jimenez D et al. 1994) en 1994, estudiaron 100
pacientes con sospecha de onicomicosis, entre 1990 y 93, que acudieron a la
consulta del hospital provincial de Almeria. De los 100 cultivos realizados 49 fueron
positivos, y de estos 76% levaduras, 16% hongos no dermatofitos y un 8%
dermatofitos. No hace referencia pie-manos.

Piqué ( Piqué E et al. 2002) estudio la incidencia de dermatofitos aislados en
la isla de Lanzarote entre junio de 1995 y diciembre de 1999, aislandose 76 cepas,
siendo la tifia ungueal la 3% forma clinica, después de la corporal y de pie,
encontrandose 11 casos (14.47%) de onicomicosis por dermatofitos. El dermatofito
mas frecuente en general fue el T.rubrum (52.63%).

Bordel (Bordel MT et al, 2002), en Valladolid, realizaron un estudio
epidemiologico de las dermatofitosis entre 2000 y 2001. De las 447 muestras
procesadas, se confirmdé mediante cultivo 40 casos de dermatofitosis, de los cuales,
9 tifas ungueles (20%). El agente responsable de éstas fueron: T. mentagrophytes
(56%) y T. rubrum (44%). No hablan de pie-mano.
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Padilla (Padilla A et al.2002) en Jaén, investigd la prevalencia de dermtofitosis
en una zona basica de salud, entre el 1997-97. Se estudiaron 440 muestras
pertenecientes a 425 pacientes con sospecha de dermatofitosis. Cultivo positivos fue
70 (16.5%), de los cuales 4 procedian de tifia ungueal, aislandose dos T. rubrum, un
E. floccsum y un T. violaceum. No refieren datos pie-mano.

Conde Taboada (Conde A et al. 2003) encontraron de 1577 muestras 249
dermatofitos (15.8 %). De ellas 63 procedian de ufas con los siguientes resultados:
57 T.Rubrum (98%), 3 T.Mentagrofhites y 3 en el apartado de otros que no
especifica.

Delgado y Abad (Delgado y Abad, 1986) encuentran, en un estudio micoldgico
en Granada, 192 cepas entre 1981-1984 de las cuales 104 eran dermatofitos, de los
cuales 4 casos procedian de Tifa ungueal (3.8%).

Mazon y colaboradores (Manzén A et al.1997) aislaron 312 cepas de
dermatofitos en 285 pacientes. En lo referente a Tifia ungueales encontraron un total
de 44 casos con un predominio de T.rubrum 37 casos (84.09 %) seguido del
T.mentagrofhites con 5 casos (11.36 %), 1 caso E.flocosumy 1 caso de T.rubrum +
T.mentagrofhites .Destaca la tifia ungueal como tercera forma clinica mas frecuente
después de la tinea pedis y la tinea corporis. No hace referencia a localizacion
pie/mano.

Entre 1988 y 1997 Del Palacio (Del Palacio A et al. 1999), a partir de 18465
muestras de enfermos con sospecha clinica, se cultivaron 3241 dermatofitos (17.5
%). El T.Rubrum (34.4 %) fue el mas frecuente y la tinea corporis la forma clinica
mas frecuente, seguida de .Cruris y la Tinea unguium (16.69 %).

De un total de 541 cepas aisladas procedentes de tinea unguium , en 480
casos el agente responsable fue el T.rubrum seguido del T.mentagrofhites (38 casos
) ,5 M.canis,5 E.flocosum, 4 T.mentagrofhites interdigitale,4 T.violaceum 3
T.tonsurans ,1 T verrucosum y 1 E.gypseum .Otros datos epidemiologicos de este
interesante estudio destaca ,en lo que a nosotros nos concierne, la escasa
prevalencia de tifia ungueal en menores de 16 afios y el mayor porcentaje en
hombres que en mujeres .Ademas compara sus resultados con la anterior decada al
estudio en el que se obsrva un incremento de casos positivos de tifa ungueales
pasando de 115 casos (5.3%) entre 78-87 a 541 casos (16.69%) en la década

estudiada .
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Delgado (Delgado V et al.1999) aisla 114 cepas de dermatofitos entre 1995 y
1997 siendo la tifia ungueal la forma clinica mas frecuente (24.56%) y destacando la
incidencia de T.rubrum en general (35.96%).

En cuanto a tifhas ungueales, el T.rubrum supera a todos con un 64.28 %.
Destaca el incremento de esta forma clinica respecto a trabajos previos de los
propios autores. Ademas realizan un estudio comparativo de la prevalencia de las
formas clinicas con distintas zonas de Espafia (Pontevedra 91-93, Malaga 83-93,
Santiago 87-94, Huelva 89-95) siendo su estudio donde se observa un mayor
porcentaje de tina ungueales.

Delgado (Delgado V et al, 1976) publica por primera vez en Espafia los
criterios para ser aceptado como patogeno un determinado aislamiento: obtener el
hongo en cultivo puro y aislarlo en repetidas ocasiones. No encontrarlo contaminante
habitual en el laboratorio donde se aisla. Hallar abundantes esporas al examen
directo. Precisar el aspecto clinico y localizacion y aspecto clinico peculiar.

Del Palacio (Del Palacio A et al. 2001 afirma que los criterios publicados hace
25 afios por Mary P English para establecer diagnostico por onicomicosis por
hongos filamentosos no dermatofitos siguen vigentes. Criterios: no deben aislarse
dermatofitos, el crecimiento de 5/20 inéculos de cultivos deben ser puros y
abundantes y siempre con la misma especie cultivada. Observandose caracteres
propios para muchos de ellos

Enric (Enric P et al. 2002) mediante un estudio retrospectivo observacional
presentan la incidencia de dermatofitosis aislados en la isla de Lanzarote entre 1995
y 1999. De los 76 dermatofitos aislados, 11 casos (14.47%) de cultivos positivos
para dermatofitos en uias de los cuales el mas frecuente fue el T.rubrum con 8
casos(72.73%) y 3 (27.27%) T.mentagrofites.

Vélez (Velez A et al.1996) durante un periodo de dos anos realiza un examen
micoldgico a 283 pacientes con sospecha de onicomicosis, presentando 93 cultivos.
La mayoria de los casos en manos fue por levaduras y por hongos filamentosos en
pies.

Pereiro (Pereiro Ferreiros MM et al. 1992) encuentra entre 1985y 1992 en
La Corufa, 418 cultivos positivos en los que destaca las levaduras con 75.5%,
seguido de hongos no filamentosos con 12.4% y dermatofitos con 12.2%. No

haciendo distinciones entre mano y pie.
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Crespo (Crespo V et al. 1994) encuentra en Malaga en 91 cultivos positivos
con los siguientes resultados: 92.3% levaduras, 12.4% hongos no filamentosos, no

aislando dermatofitos.

4.- DIAGNOSTICO

En lo que se refiere a la actualidad en este apartado comentaremos dos
trabajos.

Feuilhade de Chauvin (Feuilhade de Chauvin M , 2005), revisa las
estrategias diagndsticas habituales y técnicas diagndsticas alternativas. Con los
siguientes comentarios: los patdogenos responsables de la onicomicosis deben de
ser identificados para optimizar el tratamiento. El examen micolégico es
corrientemente la técnica diagnostica mas comun. Incluye fijar con hidroxido de
potasio y seguido de observacién al microscopio. La sensibilidad puede ser
intensificada usando dimetilsulfosido (DMSO) o fijadores como el chlorazol Black. De
todas formas la microscopia debe ser combinada siempre con el cultivo permitiendo
la correcta identificacion de las especies. El diagndstico exacto depende de la
experiencia del personal del laboratorio y de la calidad de la muestra ungueal
(muestras deben ser siempre tomadas del area infectada mas proximal) .

En ausencia de laboratorios micoldégicos experimentados, nuevas tecnicas de
laboratorio han sido desarrolladas. Analisis histologico por corte de lecho ungueal ha
mostrado ser un metodo facil y eficiente para el diagnostico, pero no aporta
informacion acerca del agente causal o vitalidad. En vivo, con microscopio optico y
citometria de flujo son potentes pero complicados y tecnicas costosas haciendolos
inviables para el uso rutinario. Finalmente otras tecnicas como, la reaccion en
cadena de la polimerasa (PCR) (baja proporcion de resultados positivos) y la PCR
han sido desarrollados. Estos metodos moleculares son muy costosos y requieren
personal altamente cualificado, lo que significa que estan reservados exclusivamente
para laboratorios que procesan muchas muestras.

En conclusion el examen micologico permanece siendo la técnica diagnostica
gold —estandar. Es la que provee mayor informacion, con un precio razonable y con
pequenos inconvenientes para el paciente.

Glyn, Evans y Ellis (Glyn E 2002) realizan un trabajo magistral, por lo cual

exponemos numerosas de sus ideas por la importancia pedagogica que tienen.



75

La confirmacién diagndstica mediante laboratorio es fundamental en la
onicomicosis. Hasta los dermatdlogos mas expertos les cuesta realizar un
diagnostico clinico ya que solo el 50% de las ufas distroficas tiene una causa
micética. Ademas la confirmacion diagndstica es basica antes de comenzar las
terapias antifungicas ya que estas son largas y caras. Hay paises donde es
necesario la confirmacion del laboratorio para que el gobierno se haga cargo del
coste.

Las técnicas empleadas son el examen directo de la muestra por microscopio
con KOH vy el cultivo en medios especificos con el agar Sabouraud. El hongo puede
detectarse mediante el examen directo, cultivo o ambos. El examen directo suele ser
rapido y si es positivo, suficiente para iniciar el tratamiento. El cultivo que siempre es
mas lento, identificara el agente causal.

El diagnostico de las onicomicosis no es sencillo. La fiabilidad de las técnicas
diagndsticas, ya sea el examen directo o el cultivo, requieren experiencia del
personal del laboratorio y que la toma micologica se haya realizado adecuadamente.
La recogida de la muestra de la ufa, restos subungueales y recortes es sencillo
aunque no siempre se realiza bien, ya sea porque no se toma en zona ungueal

indicada o que la muestra enviada es escasa.

En cuanto al envase hay tarjetas forradas de negro que permiten cuantificar la
cantidad de muestra que se ha recogido, pueden precintarse y ser enviadas por
correo directamente al laboratorio. Es importante resaltar que cuanto es mayor
lamuestra recogida, mas posibilidades de obtener un resultado positivo. No parece

tan adecuado el transporte entre dos portaobjetos unidos con esparadrapo.

La toma de la muestra en el caso de los dermatofitos es recortar y raspar la
lamina ungueal hasta que se alcance la porcion degenerada blanca y desmenuzada.
Los restos subungueales por debajo del borde libre son los de mayor valor en el

laboratorio puesto que la dermatofitosis es una infeccion propia del lecho ungueal.

Cuando la distrofia ungueal es totalmente proximal se debe de raspar la parte
mas superficial ya que es imposible obtener restos subungueales. La biopsia es otra

opcion aunque no es de uso rutinario.

Cuando cursan con paroniquia crénica, se puede usar una escobilla
bacteriologica humedecida para hacer la toma debajo del pliegue proximal, por

debajo de la cuticula. Debe de mandarse pronto al laboratorio ya que si se seca
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podria afectar a las levaduras. Otro método alternativo es pasar directamente por
donde la cuticula esta separada, un asa de plastico o metal y depositar los restos

directamente en una placa de cultivo.

Una vez llega la muestra al laboratorio, se debe cortar en trozos de 2-3 mm

antes de ser examinados.

Con el examen directo podemos establecer un diagndstico de presuncion.
Podemos fijar parte de la muestra con hidroxido de potasio (KOH), KOH con tinta
Parker, con dimetilsulféxido (DMSO) o calcofluor blanco sobre un portaobjetos. Es el
método mas usado, pero puede llevar tiempo que la queratina se disuelva y se
puedan visualizar los hongos. Si se disuelve KOH (10-20 gr) en agua destilada (90

ml) con glicerol (10 mg) las preparaciones pueden durar mas tiempo.

Normalmente se pone una parte de la muestra sobre un portaobjeto y se le
afiade KOH, se cubre con cubreobjetos, aplastandolo bien y posteriormente se
calienta ligeramente, pasandolo por ejemplo 2-3 veces por el mechero. Pueden
tardar en ser visibles desde 20 minutos a varias horas. Si nos sale negativo es
bueno observarlo de nuevo al dia siguiente antes de establecer un resultado

evitando asi los falsos negativos por aclaramientos retardados.

El KOH con tinta Parker: en este caso, la KOH se disuelve con agua (80 ml )
mas glicerina (10 ml ) con 10 ml de tinta Parker. Los elementos fungicos se tifien de

azul lo que los hace mas visibles

El KOH con DMSO: Se produce un aclaramiento de la queratina mas rapido
que la KOH sola, pero las preparaciones no se conservan bien, En 60 ml de agua
destilada se anaden 40 ml de DMSO vy se disuelven 10 mg de KOH. En este caso no

se debe calentar la muestra y debera ser examinada en los primeros 20 minutos.

El KOH con calcofluor es un método rapido y sensible pero requiere un
microscopio de fluorescencia con filtros de luz ultravioleta. El Calcofluor blanco (M2R
powder, Polysciences) o blankophor BA (Bayer) se unen selectivamente a la
celulosa y quitina y fluorescen con la luz ultravioleta. Se prepara disolviendo 10 g de
KOH en 90 ml de agua destilada y 10 ml de glicerol. Por otro lado se afade a 0.1g
calcofluor blanco a 100 ml de agua destilada .Se pone una gota de cada solucion
sobre el porta junto a una porcion de la muestra. Los elementos fungicos fluorecen

al microscopio blanco yeso o verde manzana dependiendo del filtro empleado.
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La visualizacion directa es una técnica compleja que requiere preparacion y
experiencia ya que suelen ser frecuentes los falsos negativos y falsos positivos.
Pueden diferenciarse los dermatofitos de las levaduras o de los mohos no
dermatofitos. La presencia de hifas septadas que frecuentemente forman
artroconidias son caracteristicas de los dermatofitos. Si se observan celulas
levaduriformes en gemacion y pseudohifas es orientativo de levaduras. En cuanto a
los mohos no dermatofitos son caracteristiscas las conidias del Scopulariopsis y las

hifas septadas marrones del Scytalidium

Para el cultivo suele emplearse el agar dextrosa de Saboreau que contiene
cicloheximina, cloranfenicol, gentamicina y estracto de levadura. Hay otros medios
disponibles como el Dermasel agar y Mycobiotic agar. No recomendamos el
Dermatofito test Médium. Los mohos y las levaduras no creceran en este medio por
la presencia de la cicloheximina (actidiona) y se necesitaran otras placas que no la
contengan. Los cultivos son icubados a 26-30 °C, durante 3-4 semanas debiéndose
revisar regularmente. Unicamente con el cultivo puede identificarse de forma fiable al
hongo causal. Los dermatofitos crecen mas lentamente (7-10 dias) que las levaduras
que lo hacen en 2-3 dias. Los cultivos deben mantenerse al menos 3-4 semanas

antes de considerarlos negativos.

Cualquier dermatofito o moho puede ser identificado por el aspecto

macroscopico de las colonias fungicas y por el tipo de estructuras microscopicas.

Es una necesidad conseguir distinguir una dermatofitosis de otras infecciones
por mohos o levaduras para una terapeutica efectiva. Pero desgraciadamente un 30
% de los examenes directos positivos no creceran en el cultivo. A veces es debido a

una mala toma micoldgica.

Hay que saber hacer una buena interpretacién. Si en un cultivo positivo para
dermatofitos aparece unas pocas colonias de levaduras 0 mohos seguramente solo
sera significativo el dermatofito. En casos de levaduras se observa un denso
crecimiento y al microscopio se observa numerosas celulas de levaduras y micelios.
Cuando se trata de un moho no dermatofito veremos las caracteristicas esporas y

las hifas atipicas al microscopio.

Aun siendo mas completo el cultivo, podemos iniciar tratamiento con el

Examen Directo positivo.
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Se considera significativo el crecimiento de un dermatofito y el crecimiento de
cualquier levadura, mohos asociados con un ED positivo. El aislamiento de una
levadura o un moho sin el apoyo de una microscopia no es significativo. Hay que
tener en cuenta los contaminantes habituales del laboratorio. Las infecciones mixtas

son raras.

El elemento clave para el diagnostico de una onicomicosis en una correcta
recogida de la muestra y un adecuado procesamiento e interpretacion del ED vy el
cultivo. A veces puede ser necesario repetir el proceso en el caso de los
dermatofitos, ya que los hongos contaminantes creceran en exceso y enmascararan

la presencia del dermatofito.

5.- CLINICA
Robert (Robert D 2002) después de numerosas e interesantes afirmaciones

como las siguientes, nos propone una nueva clasificacion de los tipos cllinicos.

La causa fundamental de onicomicosis son los dermatofitos antropofilicos que
afectan a los espacios interdigitales o plantas de los pies y posteriormente se
extienden a las ufias de los dedos gordos de los pies. Se sabe que enfermos con
cuadros cronicos del pie van a desarrollar una onicomicosis La onicomicosis son
mucho mas frecuentes en los pies. Son los dermatofitos los que mas frecuentemente
se encuentran en duchas y bafos de lugares de ocio, siendo practicamente
imposible erradicarlos ya que estan protegidos por queratina y los desinfectantes
que la penetran podrian irritar la piel de los individuos. Destacan tres especies:
Trichophyton rubrum, Trchophyton mentagrophytes y el Epidermophyton flocossum
siendo el T.rubrum el mas patdégeno aunque se aisle con mas frecuencia en los
suelos el T.mentagrophytes. Una mayor exposicion esta directamente relacionada

con una mayor prevalencia de onicomicosis.

Las infecciones por levaduras se dan fundamentalmente en las ufias de las
manos pero no son tan frecuentes como la onicomicosis por dermatofitos. Destaca la
C. albicans y la C. parapsilosis. No son patogenos primarios como los dermatofitos,

su infeccion es secundaria a otras alteraciones ungueales.

Se calcula que la mitad de las distrofias ungueales que consultan son de
origen fungico aunque antes de iniciar el tratamiento deberia de confirmarse

mediante el laboratorio.
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Dentro de las clasificaciones clinicas de las onicomicosis, una de las mas

actualizadas y que engloba todas las variaciones reconocidas es la siguiente:
1-Onicomicosis subungueal distal y lateral (OSDL)
-con dermatofitoma
-sin dermatofitoma.
2-Onicomicosis blanca superficial (OBS)
-OBS central y distal
-OBS proximal.
3-Onicomicosis negra superficial
4-Onicomicosis subungueal proximal
Con paroniquia
Sin paroniquia.
5-Onicomicosis endonyx
6-Onicomicosis distrofica total (ODT).
ODT primaria
ODT secundaria.
Y comenta los caracteres clinicos y etioldgicos de cada una de ellas:
1-ONICOMICOSIS SUBUNGUEAL DISTAL Y LATERAL (OSDL)

La lesion comienza generalmente en el hiponiquio, mas lateralmente y lecho
ungueal se vuelve hiperqueratdsico dando lugar a una onicolisis, desprendiendo la
uia del lecho ungueal. Enfermedad de comienzo insidioso, progresa hasta alcanzar
el pliegue proximal vy el resto de la ufia, produciendo o un gran engrosamiento y
cambios de color o rompiéndola, aunque hay autores que creen que la rotura es mas

probablemente secundaria a la manipulacion del enfermo.

La causa mas frecuente de ODSL es la infeccion por T.rubrum y es la

variedad clinica mas frecuente de onicomicosis.

En algunos casos, se aprecia un area densamente blanca lineal o

redondeada que se denomina Dermatofitoma. Es una masa de hongos en el espacio
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entre la lamina y el lecho ungueal y que suele ser resistente a los tratamientos
antifungicos siendo necesario el tratamiento quirurgico para levantar la uia antes de

iniciar el tratamiento medico. Es mas raro encontrarlo en la uhas de las manos.

Los cambios de color que suelen apreciarse en esta forma clinica son el
blanco o el amarillo verdoso siendo producido por el pigmento del hongo o de la

suciedad que ha entrado en el espacio subungueal.

Otros causantes de ODSL son los mohos no dermatofitos. El Scopulariopsis
brevicaulis es un moho no dermatofito, que mas frecuentemente se aisla en las uia
del pie. Aunque existen dudas sobre su papel como patogeno primario, si se sabe
que es capaz de infectar la uha dafada dandole un aspecto grisaceo verdoso
muchas veces dificil de difernciar de una dermatofitosis. En el cultivo crecera mucho
mas que los dermatofitos y en cuanto al la terapeutica no responden
adecuadamente a los antifungicos sindo necesario aumentar tanto la dosis como los

dias de tratamiento. Es raro encontrarlo en la mano.

Tambien destaca el Scytilidium dimidiatum, el Unico capaz de afectar a los
espacios interdigitales de los dedos de los pies y muy dificil de distiguir de los
dermatofitos clinicamente. Se da fundamentalmente en Asia y en nuestro medio lo
podemos ver entre inmigrantes o turistas que acudieron a la zona. El aspecto de la
una infectada por este moho no dermatofito es caracteristicamente negro lo que nos
puede orientar clinicamente y con vistas al laboratorio para emplear los medios de

cultivo adecuados ya que no lo hace de forma adecuada en los del dermatofito.
2-ONICOMICOSIS BLANCA SUPERFICIAL (OBS)

En este caso la lesion se produce a nivel de las capas superficiales de la
lamina ungueal. ElI Trichophyton mentagrophytes var interdigitale es el agente
causal mas frecuente. Entre los mohos no dermatofitos destaca el Fussarium
oxysporum y el Acremonium spp aunque es excepcional encontrarlo en esta forma
clinica. La via de infeccion suele ser la parte central o distal de la ufia, aunque a
veces se inicia en la superficie dorsal de la parte proximal de la uAa siendo esta
forma confundida con una onicomicosis subungueal proximal (OSP). Ademas
frecuentemente es de color blanco, lo que complica aun mas el diagnostico

superficial. Suelen responder bien a tratamiento topico.

3-ONICOMICOSIS NEGRA SUPERFICIAL
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Es una variedad muy rara. E/ T.rubrum var nigricans produce un pigmento del
tipo de la melanina que le da la tonalidad apareciendo manchas sobre la superficie

ungueal. Tambien se han descrito casos secundarios a Scyralidium dimidiatum.
4.-ONICOMICOSIS SUBUNGUEAL PROXIMAL

Es caracteristica de las manos. Se da generalmente en personas que por su
trabajo tienen de forma constante contacto con la humedad y suele estar asociada
a paroniquia. Se produce una inflamacion del pliegue proximal dando lugar a una
separacion de la cuticula creando asi una puerta de entrada. Al entrar los distintos
microorganismos se produce la una respuesta inflamatoria dando lugar a una
mayor separacion de la cuticula y por tanto una mayor puerta de entrada formando
asi un circulo vicioso y dando lugar a una onicodistrofia proximal. No esta claro si la
inflamacién del pliegue posterior de la ufia es debido a los efectos del agua o a una
alergia de contacto. Lo que parece estar claro es que este tipo onicomicosis suele
ser multifactorial siendo resultado de una inflamacién y una posterior infeccion por
Candida y bacterias.siendo el manejo terapeutico dirigido a ambos y a medidas
preventivas con la humedad y el posible alergeno. Hay autores que aconsejan las

pruebas epicutaneas.

Tanbien puede presentarse sin paroniquia a traves del estracto corneo de la
cara ventral del pliegue proximal de la ufa. Y como suele tener un aspecto
blanquecino se suele confundir con OBS. El T.rubrum es el organismo mas
frecuente aunque tambien se ha visto otros dermatofitos, levaduras y mohos

saprofititos, destacando el Fusarium.

La OSP se suele ver asociado a enfermedades sistemicas como transtornos
vasculares periféricos (sin paroniquia) o como el sida (paroniquia) siendo en zonas

endemicas un marcador.
5-ONICOMICOSIS ENDONYX

Variedad rara secundaria a infeccion por Trichopyton sudanense vy
Trichophyton violaceum. La via de infeccion es parecida a OSDL pero aqui el hongo
entra inicialmente desde el borde distal produciendo a menudo unas manchas
blancas sin signos de hiperqueratosis ni onicolisis. No se sabe el mecanismo por el
que entra el hongo pero cabe destacar que los dermatofitos causales son los

mismos que producen la invasion endotrix del pelo
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6-ONICOMICOSIS DISTROFICA TOTAL

Todas las formas clinicas pueden ocasionar una distrofia total de la ufa y en
algunos casos la destruccion de la ufa. Hay dudas si el hongo es capaz por si
mismo de causar la destrucccion completa o si es unido a factores secundarios

como traumatismos.
6-ONICOMICOSIS CANDIDIASICA
A-Paroniquia crénica con onicodistrofia secundaria

Forma comentada previamente en la que el objetivo terapéutico priamrio
sera cerrar la puerta de entrada disminuyendo la inflamacién y el edema con
esteroides, uso de antibioticos y antifungicos topicos, con la imperiosa necesidad
de realizar medidas preventivas frente a la humedad sin las que la eficacia

terapeutica tendra un adecuado éxito.
B-Onicomicosis candidiasica distal

Constituye la forma mas rara y suele ir asociada a pacientes con fendmeno de
Raynaud. El vasoespasmo de los vasos digitales da lugar a una onicolisis primaria
por la que acceden las levaduras siendo necesario en muchas ocasiones terapia
sistemica, unido al mantenimiento de las manos calientes indicado en el fenémeno

de Raynaud.
C-Candidosis mucocutanea cronica (CMC)

Es debida a un defecto hereditario o adquirido de la respuesta inmunitaria
celular, muy especifico de las Candidas. La variedad recesiva es grave y suele ir
asociada a sindrome pluriendocrino. En cuanto al forma dominante se asocia a un
hipotiroididsmo, apareciendo con queratitis en la infancia y siendo sensible a

tratamientos sstemicos antilevaduras.
D-Candida secundaria a otras distrofias unguelaes.

Se observa frecuentemente asocado a enfermos con ufias distréficas,
principalmente psoriasis y posiblemente jueguen un papel activo en la evolucion de

la enfermedad

6.- TERAPEUTICA.
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Lecha (Lecha M 2005) propone las pautas mas acuales y consensuadas en las

diferentes formas de micosis superficiales.

5.- ESTUDIO BIBLIOGRAFICO.

Siguiendo a Mario Linares (Linares M, 2004), en su “sistemas de busqueda
bibliografica”, magnica conferencia sobre la obtencion de datos bibliograficos :en
fuentes primarias: revistas cientificas, libro de resumenes, tesis doctorales...;
secundarias: libros, monografias, bases de datos,..

Y con la ayuda del personal de la Hemeroteca de la Facultad de Medicina
hemos llevado a cabo en buscadores, portales, bases de datos... una amplisima
busqueda bibligrafica y posteriormente y con la ayuda de los directores hemos
seleccionado aquellas, que por su calidad, significado y realcion con nuestro trabajo

nos parecieron mas adecuadas.
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2.- OBJETIVOS
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2.- OBJETIVOS.

1.- Diagndstico etiologico de las micosis ungueles en el periodo de1995-2004
2.- Estudio etiolégico de las tifias ungueales encontradas.

3.- Estudio etiologico de las candidosis ungueales encontradas

4.- Estudio etiolégico de las onicomicosis por mohos encontradas.

5.- Comparar nuestros resultados con datos espafioles y extranjeros.
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3.- MATERIAL Y METODOS:
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3.- MATERIAL Y METODOS:

1.- Selecciodn de pacientes.

La base del presente estudio la constituyen el estudio micoldégico de muestras
recibidas en el laboratorio de la unidad de micologia del Area de Dermatologia de la
Facultad de Mediciana de Granada, en el tiempo comprendido desde 1999 a 2003

Las muestras recibidas se estudiaron segun el siguiente protocolo.

2.- Estudio micolégico

TOMA DE MUESTRA

La toma de muestra se realizd, previa limpieza de la zona, segun la localizacion.
Las de piel glabra, madiante raspado de la periferia de la lesion, con el borde de un
portaobjeto, depositando las escamas resultantes en otro portaobjeto. En las tifias de
zonas pilosas raspamos el borde y afiladimos algunos pelos obtenidos mediante pinzas
de depilacion. En las ufas recortamos con tijeras y raspamos la hiperqueratosis
subungueal.

EXAMEN DIRECTO (E.D.)

Con parte del material de la muestra realizamos el E.D. con hidroxido de potasio
(KOH) en agua destilada al 40%, con unas gotas de tinta Parker azul negra
Superchrome. Se observa al microscopio optico (x 100 y x 400), buscando filamentos
de paredes paralelas, septados y ramificados.

CULTIVO

Con el resto de la muestra procedemos a efectuar cultivo en medio glucosado
de Sabouraud (en tubo o placa de Petri) con cloranfenicol y actidione. En ocasiones,
para el diagndstico de especies de Tricophyton utilizamos medio Agar-urea, Agar-
dextrosa-harina de maiz y Agar dextrosa-papa. Incubamos a 37° C durante tres
semanas.

IDENTIFICACION.

A.- DERMATOFITOS:

Examen macroscépico:

Sdlo orientativo, se estudia la coloracién, superficie, relieve, borde y velocidad
de crecimiento.

Examen microscopica: (con azul de lactofenol)

Seguimos el siguiente protocolo:
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1°.- SI EXISTEN MACROCONIDIAS:
- Lisas: E. Flocosum
- Espinuladas:
- Punta fina: M. canis.
- Punta roma: M. gypseum
2°.- EXISTEN NUMEROSAS MICROCONIDIAS:
- Siembra en Agar-urea:
- Positivo: T. mentagrophytes.
- Negativo: Siembra en Agar-Dextrosa-Papa:
- Rojo: T. rubrum
- Sin coloracion: T. tonsurans.
3°.- NO EXISTEN MACRO NI MICROCONIDIAS:
- Colonias violetas: T. violaceum
- Colonias crateriformes: T. verrugosum.
B.- CANDIDAS:
1.- Cultivo en MGS.
2.- Cultivo en Auxacolor.
C.- HONGOS FILAMENTOSOS NO DERMATOFITOS (MOHOS)
3.-Ficha
Todos los datos clinicos y micoldgicos son recogidos en una ficha
4.- Tratamiento Estadistico.
Para realizar el estudio estadistico hemos utilizado los paquetes estadisticos
SPSS y Statgraphics.
1.- En primer lugar aplicaremos Contrastes de Independencia de la Chi-cuadrado de
Pearson
1a) Entre las distintas cepas (Candidas, Dermatofitos y Mohos) y la localizacion (pie,
mano, mixta, nc)
1b) Entre el tipo de Dermatofito y la localizacion
1c) Entre el tipo de Candida y la localizacion
1d) Entre el tipo de Moho y la localizacion
1e) Grupos etioldgicos y sexo
2.- En segundo lugar aplicaremos Analisis de la varianza unifactorial
2a) Estudio del efecto de las especies (Dermatofitos, Candidas y Mohos) de cepa

en el numero de hongos
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2b) Estudio del efecto de los tipos de localizacion (pie, mano, mixta) en el numero
de hongos

En ambos estudios realizaremos la diagnosis y validacion del modelo es decir
hemos estudiado si las hipotesis basicas del modelo estan o no en contradiccion con
los datos observados. Dicha diagnosis se comprueba en los residuos que segun las
hipdtesis deben ser variables aleatorias independientes con distribucion Normal de
media cero y varianza constante. Dicho estudio lo realizaremos mediante métodos
graficos y procedimientos estadisticos. Para comprobar:

1.- la hipotesis de homocedasticidad, entre las diversas pruebas para
comprobar la presencia de heterocedasticidad utilizaremos como procedimientos
graficos las representaciones de los residuos frente a los valores ajustados y frente a
los niveles del factor y como procedimientos analiticos algunos contrastes
estadisticos como Levene, Barlett, Cochran o Hartley.

2.- la hipétesis de independencia se comprueba mediante el grafico de lo
residuos frente al nimero de orden o de experiencia

3.- la hipdtesis de normalidad se comprueba graficamente mediante el
histograma y el grafico probabilistico normal (Q-Q plot) y analiticamente mediante los
contrastes de ajuste de la Chi-cuadrado y de Kolmogorov-Smirnov
3. En tercer lugar aplicaremos Analisis de la varianza bifactorial siendo los dos

factores las Cepas y la localizacion
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4.-RESULTADOS
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4.-RESULTADOS

En primer lugar expondremos un resumen de los mismos:

De las 608 muestras recibidas en la unidad de micologia entre 1995 — 2004
se aislaron 359 cepas dando positivo 341 cultivos con los siguientes resultados:
Dermatofitos 75, Mohos 151, Candidas 133.

Respecto a la localizacion destaca la ufia del pie con 212 casos ,124 en la
mano,16 mixta y 7 casos en que se desconocia su procedencia. En cuanto al sexo,
hay predominio femenino con 249 casos de cepas aisladas procedentes de mujeres
respecto a 110 casos que procedian de hombres.

Dentro de los Dermatofitos (67p , 6 m ,2 mixta ) que en la mayoria de los
casos procedian del pie , no hay muchas diferencias en cuanto al sexo (34 hombres
vs 41 mujeres ).El hongo mas frecuente fue el T.rubrum aislado en 61 casos ( 57p, 3
m, 1 mixta), seguido del T.mentagrophites con 5 casos (4 p 1m) y por ultimo fueron
aislados tambien 1 T.violaceum (1p) y 1 T.verrucosum (1p).

En cuanto a los Mohos no dermatofitos también predominan en pie (103 p 34
m 10 mixta 4 Nc ) y hay un predominio en mujeres ( 105 mujeres vs 46 hombres
).Se aislaron los siguientes : 54 Aspergillus (33p 16m 4 mixta 1 Nc ), 28 Alternaria
(18p 7m 1mixto 2Nc ), 20 Scopulariopsis (17p 1m 1mixta 1Nc ),16 Penicilium (9p 6m
1mixto), 6 Fusarium (5p 1m), 2 Cladosporium (1p 1mixta),2 dermitaceo (1p 1m),1
Verticilius (1p), 1 Chaetomium (1p) , 1 Mucor (1p), y 15 spp (12p 2m 1 mixto )
.Comentamos la aplicacion de los criterios de M.P English sobre estos resultados.

Por ultimo las Candidas aisladas, predominaron en manos ( 85m 40p 5mixta 3
Nc ) y en mujeres ( 103 mujeres vs 30 hombres ) aislandose 48 Candida spp (36m
12p ), 42 C.albicans (30m 8p 2mixta 2Nc) ,35 C.parapsilopsis ( 16m 15p 3mixta 1Nc
), 7 Rhodotula spp (4p 3m) ,1 C.tropicalis (1p).
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En segundo lugar expondremos pormenorizados los resultados, con el
siguiente orden:

4.1.- Resultados globales.

4.2.- Cepas aisladas.

4-3.- Distribucion por localizacion.

4-4.- Distribucion por sexo.

4-5.- Relacion entre grupo etiolégico-localizacion.

4-6.- Relacion entre dermatofitos-localizacion.

4-7 .- Relacion entre candidas-localizacion.

4-8.- Relacion entre mohos-localizacion.

4.9.- Relacién entre grupo etilégico-sexo.
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4.1.- Resultados globales.
De las 608 muestras recibidas en la unidad de micologia en el periodo de
1995 a 2004 se aislaron 359 cepas , los resultados de cultivos positivos fueron 341,

lo que constituye un 56 % del total.

RESULTADOS GLOBALES
N= 608
44%

56%

[J positivos 341 [ negativos 267

figura 1
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4.2.- Cepas aisladas.
De las cepas aisladas destaca que hay muy pocas diferencias entre el

numero de candidas y mohos siendo los dermatofitos los menos encontrados como

podemos apreciar en la siguiente figura.

CEPAS AISLADAS

75

0 Dermatofitos 75 B candidas 133 B mohos 151

Fig 2

Grafico de Cajas y Bigotes

Candidas

Dermatofitos

Cepas

Mohos

0 20 40 60 80 100 120
frecuencia
fig 3
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Sesgado a la derecha, la cola la distribucion es mas larga por la derecha,
como comprobamos al observar la posicion de la mediana. No hay valores anémalos
ya que cada caja tiene su correspondiente bigote. La dispersion de los datos es la
misma en las Candidas y los Mohos y hay mas concentracion de los datos en los

Dermatofitos.
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4.3.- Distribucién por localizacién.

En mas de la mitad de los casos, la muestras de las cepas aisladas procedia del
pie con un 59 %, seguida de la mano con un 35 % , mixtas con un 4 % y por ultimo

en un 2 % en el que no se especificaba el origen de la muestra recibida.

LOCALIZACION

4% 2%

M pie 212 E mano 124 B mixto 16 Enc 7

Fig 4

Medias y 95,0 Porcentajes Intervalos LSD

120 F ]

zz% }

frecuencia

30 [
S
-30 L ]
mano  mixta nc pie
localizacion

fig 5
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4.4.- Distribucién por sexo.
Del total de las cepas aisladas de las muestras recibidas en 249 casos (69%)
procedian de mujeres, obteniéndose 110 cepas (31%) procendentes de hombres.

DISTRIBUCION POR SEXO

B HOMBRES 112 0 MUJERES 247

fig 6
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4.5 Relacion entre grupo etiolégico-localizacion.

Dentro de los Dermatofitos (67p , 6 m ,2 mixta ) que en la mayoria de los
casos procedian del pie , El hongo mas frecuente fue el T.rubrum aislado en 61
casos ( 57p, 3 m, 1 mixta), seguido del T.mentagrophites con 5 casos (4 p 1m) y por
ultimo fueron aislados tambien 1 T.violaceum (1p) y 1 T.verrucosum (1p).
En cuanto a los Mohos no dermatofitos también predominan en pie (103 p 34 m 10
mixta 4 Nc ).Se aislaron los siguientes : 54 Aspergillus (33p 16m 4 mixta 1 Nc ), 28
Alternaria (18p 7m 1mixto 2Nc ), 20 Scopulariopsis (17p 1m 1mixta 1Nc ),16
Penicilium (9p 6m 1mixto), 6 Fusarium (5p 1m), 2 Cladosporium (1p 1mixta),2
dermitaceo (1p 1m),1 Verticilius (1p), 1 Chaetomium (1p) , 1 Mucor (1p), y 15 spp
(12p 2m 1 mixto ).

Por ultimo las Candidas aisladas, predominaron en manos ( 85m 40p 5mixta 3
Nc ) y en mujeres ( 103 mujeres vs 30 hombres ) aislandose 48 Candida spp (36m
12p ), 42 C.albicans (30m 8p 2mixta 2Nc) ,35 C.parapsilopsis ( 16m 15p 3mixta 1Nc
), 7 Rhodotula spp (4p 3m) ,1 C.tropicalis (1p).

DISTRIBUCION GRUPO -LOCALIZACION

CANDIDAS DERMAT. MOHOS

JPIE 0O MANO E MIXTA H Nc

fig7



CONTRASTES DE INDEPENDENCIA

LOCALIZACION

Resumen del procesamiento de los casos

Casos
Validos Perdidos Total
N Porcentaje Porcentaje N Porcentaje
localizacion * Cepas 369 100,0% 0 0% 369 100,0%
FIG 8
Tabla de contingencia localizacion * Cepas
Cepas Total
Candidas Dermatofitos Mohos

localizacion  pie Recuento 40 76 103 219
% de localizacion 18,3% 34,7% 47,0% 100,0%
% de Cepas 30,1% 89,4% 68,2% 59,3%
% del total 10,8% 20,6% 27,9% 59,3%
mano  Recuento 85 6 34 125
% de localizacion 68,0% 4,8% 27,2% 100,0%
% de Cepas 63,9% 7,1% 22,5% 33,9%
% del total 23,0% 1,6% 9,2% 33,9%
mixta  Recuento 5 3 10 18
% de localizacion 27,8% 16,7% 55,6% 100,0%
% de Cepas 3,8% 3,5% 6,6% 4,9%
% del total 1,4% ,8% 2,7% 4,9%
nc Recuento 3 0 4 7
% de localizacion 42.9% ,0% 571% 100,0%
% de Cepas 2,3% ,0% 2,6% 1,9%
% del total ,8% ,0% 1,1% 1,9%
Total Recuento 133 85 151 369
% de localizacion 36,0% 23,0% 40,9% 100,0%
% de Cepas 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
% del total 36,0% 23,0% 40,9% 100,0%

Fig 9
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Pruebas de chi-cuadrado

Sig. asintética
Valor gl (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 97,111(a) 6 ,000
Razén de verosimilitud 103,178 6 ,000
Asociacion lineal por lineal 16,779 1 ,000
N de casos validos
369

Fig10

2 2
=97,111> =12.6
Si realizamos el contraste de independencia al 5%, como Aewp ’ Zoos:e

se concluye
que se rechaza la hipétesis de independencia; en otras palabras, concluimos que, a un nivel de
significacion del 5%, no hay independencia entre las distintas cepas (Candidas, Dermatofitos y
Mohos) y la localizacion (pie, mano, mixta , nc)

Comprobamos que debe rechazarse la hipétesis de independencia ya que el valor del nivel minimo
de significacion o nivel critico P es menor que 0.0001es decir, las distintas cepas (Candidas,
Dermatofitos y Mohos) y la localizacion (pie, mano, mixta , nc) no son independientes.

No hay independencia entre el grupo etioldgico y la localizacion, el contraste es estadisticamente

significativo.
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4.6 Relacion entre los dermatofitos-localizacion.

Dentro de los Dermatofitos (67p , 6 m ,2 mixta ) que en la mayoria de los casos
procedian del pie , El hongo mas frecuente fue el T.rubrum aislado en 61 casos (
57p, 3 m, 1 mixta), seguido del T.mentagrophites con 5 casos (4 p 1m) y por ultimo

fueron aislados tambien 1 T.violaceum (1p) y 1 T.verrucosum (1p).

DERMATOFITOS

7/ e

MANO M IXTA Nc

O T.RUBRUM B T.MENTAGROPHITES
B T.VIOLACEUM B T.VERRUCOSUM
O SPP

fig 11

Dermatofitos

Resumen del procesamiento de los casos

Casos
Validos Perdidos Total
N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
localizacion * Dermat 75 100,0% 0 0% 75 100,0%

Fig 12
Tabla de contingencia localizacion * Dermatofito



Tabla de contingencia localizacion * Dermat
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Dermat Total
rubrum menta viola Verrus spp
localizacion  pie Recuento 57 4 1 1 4 67
% de localizacion 85,1% 6,0% 1,5% 1,5% 6,0% 100,0%
% de Dermat 93,4% 80,0% 100,0% 100,0% 57,1% 89,3%
% del total 76,0% 5,3% 1,3% 1,3% 5,3% 89,3%
mano  Recuento 3 1 0 0 3 7
% de localizacion 42,9% 14,3% ,0% ,0% 42,9% 100,0%
% de Dermat 4,9% 20,0% ,0% ,0% 42,9% 9,3%
% del total 4,0% 1,3% ,0% ,0% 4,0% 9,3%
mixta Recuento 1 0 0 0 0 1
% de localizacion 100,0% ,0% ,0% ,0% ,0% 100,0%
% de Dermat 1,6% 0% 0% ,0% ,0% 1,3%
% del total 1,3% ,0% 0% ,0% 0% 1,3%
Total Recuento 61 5 1 1 7 75
% de localizacion 81,3% 6,7% 1,3% 1,3% \ 9,3% | 100,0%
% de Dermat 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% ‘ 100,0% 100,0%
% del total 81,3% 6,7% 1,3% 1,3% | 9,3% | 100,0%
Fig 13
Pruebas de chi-cuadrado
Sig. asintética
Valor gl (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 11,730(a) 8 ,164
Razoén de verosimilitud 8,360 8 ,399
Asociacion lineal por lineal 4,798 1 ,028
N de casos validos
75

Fig 14

Si realizamos el contraste de independencia al 5%, como

ijp :11’730<l(§05;8 :15.5 se

concluye que no se puede rechazar la hipétesis de independencia; en otras palabras, concluimos

que, a un nivel de significacion del 5%, hay independencia entre los Dermatofitos y la localizacién

(pie, mano, mixta , nc).

Comprobamos que debe no debe rechazarse la hipétesis de independencia ya que el valor

del nivel minimo de significacion o nivel critico P es 0.164 es decir, los Dermatofitos y la localizacion

(pie, mano, mixta , nc) son independientes.

Hemos realizado un estudio para comprobar si habia relacion entre el tipo de Dermatofito y la
localizacion, el resultado ha sido no se puede rechazar la hipétesis de independencia; en otras
palabras, concluimos que, a un nivel de significaciéon del 5%, hay independencia entre los
Dermatofitos y la localizacion (pie, mano, mixta , nc). En dicho estudio hemos incluido todos lo tipos
de dermatofitos pero el numero de T. violaceum y T. verrucosum es excesivamente pequefios, solo

hay uno de cada que esta situado en el pie, por lo que hemos vuelto a realizar el contraste de

independencia prescindiendo de dichas especies :
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Resumen del procesamiento de los casos

Casos
Validos Perdidos Total
N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
localizacion * Dermat 73 100,0% 0 0% 73 100,0%
Fig 15
Tabla de contingencia localizacion * Dermat
Recuento
Dermat
rubrum menta spp Total
localizacion pie 57 4 4 65
mano 3 1 3 7
mixta 1 0 0 1
Total 61 5 7 73
Fig 16 Pruebas de chi-cuadrado
Sig. asintética
Valor gl (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 11,208(a) 4 ,024
Razén de verosimilitud 7,902 4 ,095
Asociacion lineal por lineal 5,689 1 ,017
N de casos validos
73

Fig 17

El valor del P-valor es de 0.024 deducimos que podemos rechazar la hipétesis de independencia

entre la especie de Dermatofito y la localizacion.
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4.7.- Relacién entre Candidas-localizacion.

Las Candidas aisladas, predominaron en manos ( 85m 40p 5mixta 3 Nc )
aislandose 48 Candida spp (36m 12p ), 42 C.albicans (30m 8p 2mixta 2Nc) ,35
C.parapsilopsis ( 16m 15p 3mixta 1Nc ), 7 Rhodotula spp (4p 3m) ,1 C.tropicalis (1p).

CANDIDAS

-!_-m

MANO MIXTA

E ALBICANS B PARAPSILOSIS [0 RHODOTULA
B TROPICALIS OSPP

fig 18
Candidas
Resumen del procesamiento de los casos
Casos
Validos Perdidos Total
N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
localizacion * Candidas 133 100,0% 0 ,0% 133 100,0%

Fig 19
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Tabla de contingencia Candidas * localizacion

Recuento
localizacion
pie mano mixta nc Total
Candidas  albican 8 30 2 2 42
parapsil 15 16 3 1 35
rhodotu 4 3 0 0 7
tropical 1 0 0 0 1
Spp 12 36 0 0 48
Total 40 85 5 3 133
fig 20
Pruebas de chi-cuadrado
Sig. asintética
Valor gl (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 18,437(a) 12 ,103
Razoén de verosimilitud 20,846 12 ,053
Asociacion lineal por lineal 1,657 1 ,198
N de casos validos 133
Fig 21

2 2
=18,437< =21
Si realizamos el contraste de independencia al 5%, como Aexp ’ Zoos2

se
concluye que no se puede rechazar la hipotesis de independencia; en otras palabras, concluimos
que, a un nivel de significacion del 5%, hay independencia entre las Candidas vy la localizacion (pie,
mano, mixta , nc).

Comprobamos que debe no debe rechazarse la hipétesis de independencia ya que el valor
del nivel minimo de significacion o nivel critico P es 0.103es decir, las Candidas y la localizacion
(pie, mano, mixta , nc) son independientes
Hemos realizado un estudio para comprobar si habia relacion entre el tipo de Candida y la
localizacion, el resultado ha sido no se puede rechazar la hipétesis de independencia; en otras
palabras, concluimos que, a un nivel de significacion del 5%, hay independencia entre las Candidas y
la localizacién (pie, mano, mixta , nc). En dicho estudio hemos incluido todos los tipos de Candida
pero el numero de Tropicalis es excesivamente pequefos, solo hay uno que esta situado en el pie,
por lo que hemos vuelto a realizar el contraste de independencia prescindiendo de dicha especie .

Resumen del procesamiento de los casos

Casos
Validos Perdidos Total
N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
localizacion * Candidas 129 100,0% 0% 129 100,0%

Fig 22
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Recuento
Candidas
albican parapsil rhodotu spp Total
localizacion pie 8 15 4 12 39
mano 30 16 3 36 85
mixta 2 3 0 0 5
Total 40 34 7 48 129
Fig 23 Pruebas de chi-cuadrado
Sig. asintética
Valor gl (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 13,576(a) 6 ,035
Razén de verosimilitud 14,952 6 ,021
Asociacion lineal por lineal 214 1 ,643
N de casos validos
129

Fig 24 : a 6 casillas (50,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es ,27.

En este caso el nivel minimo de significacion es 0.035 por lo que se puede rechazar la hipétesis de

independencia, el resultado el significativo.

En ambos estudios, Dermatotitos y Candidas hemos prescindido de los n/c (no sabemos de donde

procede la muestra respecto a la localizacion) debido a que en ambos casos el numero es muy

pequefio o nulo.
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4.8.- Relacién entre mohos-localizacion.

En cuanto a los Mohos no dermatofitos también predominan en pie (103 p 34
m 10 mixta 4 Nc ) .Se aislaron los siguientes : 54 Aspergillus (33p 16m 4 mixta 1 Nc
), 28 Alternaria (18p 7m 1mixto 2Nc ), 20 Scopulariopsis (17p 1m 1mixta 1Nc ),16
Penicilium (9p 6m 1mixto), 6 Fusarium (5p 1m), 2 Cladosporium (1p 1mixta),2
dermitaceo (1p 1m),1 Verticilius (1p), 1 Chaetomium (1p) , 1 Mucor (1p), y 15 spp
(12p 2m 1 mixto ) .

B ASPERGILLUS [JALTERNARIA
B SCOPULARIOPSIS B PENCILIUM
[0 FUSARIUM B SPP

[0 OTROS

fig 25

Mohos

Resumen del procesamiento de los casos

Casos
Validos Perdidos Total
N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
localizacion 150 | 100,0% 0 0% 150 | 100,0%
mohos

Fig 26



Tabla de contingencia localizacion * mohos

Recuento
mohos
aspergil alternas scopula penicilum fusarum otros Total
localizacion  pie 33 18 17 9 5 8 102
mano 16 7 1 6 1 1 34
mixta 4 1 1 1 0 2 10
nc 1 2 1 0 0 0 4
Total 54 28 20 16 6 11 150
fig 27
Pruebas de chi-cuadrado
Sig. asintética
Valor gl (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 16,314(a) 18 571
Razén de verosimilitud 17,880 18 ,464
Asociacion lineal por lineal 1,079 1 ,299
N de casos validos
150
Fig 28
Pruebas de chi-cuadrado
Sig. asintética
Valor gl (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 16,314(a) 18 571
Razén de verosimilitud 17,880 18 464
Asociacion lineal por lineal 1,079 1 ,299
N de casos validos
150
Fig 29
2 2
. . . =16,314<y,,..s =28.9
Si realizamos el contraste de independencia al 5%, como Lo ’ Aoosis se concluye

que no se puede rechazar la hipétesis de independencia; en otras palabras, concluimos que, a un
nivel de significacion del 5%, hay independencia entre los Mohos y la localizacion (pie, mano, mixta ,

nc).

Comprobamos que debe no debe rechazarse la hipétesis de independencia ya que el valor del nivel
minimo de significacion o nivel critico P es 0.571 es decir, los Mohos Yy la localizacién (pie, mano,

mixta , nc) son independientes.
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4.9.- Relacién entre grupo etiolégico-sexo.

En cuanto al sexo, hay predominio femenino con 249 casos de cepas aisladas
procedentes de mujeres respecto a 110 casos que procedian de hombres. En
cuanto a los Dermatofitos no hay muchas diferencias en cuanto al sexo (34
hombres vs 41 mujeres ). Referente a a los Mohos no dermatofitos hay un
predominio en mujeres ( 105 mujeres vs 46 hombres ) al igual que en las Candidas

aisladas, en mujeres ( 103 mujeres vs 30 hombres ).

O candidas
— B mohos

23% O dermatofitos
31%
o 46%

() _
o -
(0 69%
‘(\o < 54%
)

4 0% 20% 40% 60% 80% 100%



CONTRASTE DE INDEPENDENCIA ENTRE GRUPOS ETIOLOGICOS Y SEXO
Resumen del procesamiento de los casos
Casos
Validos Perdidos Total
N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
Cepas * Sexo 359 | 100,0% 0 ,0% 359 100,0%

Fig 30
Pruebas de chi-cuadrado
Sig. asintética
Valor gl (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 11,711(a) 2 ,003
Razén de verosimilitud 11,452 2 ,003
Asociacion lineal por lineal 1,822 1 A77
N de casos validos
359

110

Fig 31 :a 0 casillas (,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es 22,98.

El P-valor nos indica que podemos rechazar la hipotesis de independencia por lo que deducimos que

hay relacion estadisticamente significativa entre los grupos etiologicos y el sexo.
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5.- DISCUSION
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5.- DISCUSION

Comentamos nuestros resultados con los datos internacionales y los escasas
publicaciones espafiolas sobre el tema.

La busqueda bibliografica se ha basado en bibliotecas, en la red, revistas
especializadas e incluso hemos tenido que recurrir a actas de congresos ante la poca
informacion especifica que hemos encontrado. Son escasos los trabajos dedicados
exclusivamente a micosis ungueales a nivel nacional. Lo mas frecuente es observarlos
incluidos en publicaciones sobre tifas de forma general. Si nos referimos a trabajos
publicados que incluyan datos de cultivos de los tres tipos de hongos, son
escasisimos. A nivel internacional si hemos encontrado mas trabajos especificos de
micosis ungueales ademas de cdmo a nivel nacional, incluidos de forma general, en
dermatofitosis .

Mazén y col (Mazén 1997) aislaron 312 cepas de dermatofitos en un periodo
de 5 anos siendo la T.unguium la tercera forma clinica con 44 casos con los
siguientes resultados: 37(84.09%) T.rubrum, 5(11.36%) T.mentagrophytes, 1(2.27%)
E.floccosum,1(2.27%) T.rubrum + T.mentagrophites.

Amalia del Palacio (Del Palacio 1999) et al realiza una revision de las
dermatofitosis en la década comprendida entre Enero de 1988 y Diciembre de 1997
, comparando los resultados con el decenio anterior. De las 18465 muestras
recibidas con sospecha de dermatofitosis se cultivaron 3241(17.5%) dermatofitos.
T.rubrum (34.5%), M.canis (28.8%), E.flocosum (14.5%) y T.mentagrophytes
(13.51%).La tinea unguium (16.69%) fue la tercera forma clinica después de la tinea
corporis (30.79%) y la tinea cruris (19.7%).En cuento a las caracteristicas etiologicas
de la tinea unguium, destaca el T.rubrum  480(88.72%) casos aislados,
T.mentagrophytes 38 (7.2%), T.mentagrophytes var intedigitale 4 (0.73%) ,
E.flocosum 5( 0.92%), M.canis 5 (0.92%), T.violaceum 4 (0.73%), T.tonsurans 3
(0.55%), T.verrucosum 1 (0.18%) y M.gypseum 1 (0.18%).

Mediante un estudio retrospectivo observacional presentan la incidencia de
dermatofitosis aislados en la isla de Lanzarote (Enric 2002) entre 1995 y 1999.De los
76 dermatofitos aislados, 11 casos (14.47%) de cultivos positivos para dermatofitos
en ufas de los cuales el mas frecuente fue el T.rubrum con 8 casos (72.73%) y 3
(27.27%)T.mentagrofites.
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Padilla (Padilla 2002 ) encuentra 4 casos de tinea unguium de los cuales
aisla 2 T.rubrum, 1 E.flocosum y 1 T.violaceum en un estudio de dermatofitosis en
Jaen .

En Valladolid Bordel (Bordel 2002) Aislan 9 dermatofitos en ufia siendo el

T.mentagrofites 56% el mas frecuente seguido del T.rubrum.
Conde-Taboada (Conde-Taboada 2003 ) et al encuentra de 1577 -cultivos
micologicos 249 para dermatofitos entre enero 2000 y diciembre de 2002 .De las
muestras obtenidas,las de las ufias se encontraban en 2° lugar con 63(25.3%)
después de la escamas de la piel. 57(90.47%) T.rubrum, 3(4.76%)T.mentagrophytes
y 3(4.76%) otros (M.gypseum y E.flocosum).

En cuanto a trabajos especificos de micosis ungueales que ademas recojan
datos de cultivos de las 3 especies como hemos comentado en la introduccién , son
realmente escasos.

Pereiro (Pereiro M.M1993) aisla entre 1985 y 1992 418 cepas de las cuales
destacan las candidas con 75.5 %, dermatofitos 12.2% y mohos 12.4% .

Jiménez (Jiménez 1994 ) estudia a 100 pacientes con sospecha de
onicomicosis entre 1990 y 1993 que acudieron a la consulta de dermatologia del
hospital provincial de Almeria. De los 100 cultivos realizados ,49 fueron positivos:37(
76%) levaduras, 8(16%) mohos, 4(8%) dermatofitos. Dice que existe una igual
proporcion mano-pie.

Crespo et al encuentra en Malaga en 91 cultivos positivos con los siguientes
resultados: 92.3% levaduras, 12.4% hongos no filamentosos, no aislando
dermatofitos. (Crespo 1994 )

Durante un periodo de 2 afios realiza un examen micoldgico a 283 pacientes
con sospecha de onicomicosis en Cérdoba presentando 93 cultivos positivos . La
mayoria de los casos en manos fue por levaduras y por hongos filamentosos en pies
al igual que en nuestro trabajo.

Pereiro Jr (Pereiro 2002 ) presenta 286 cultivos positivos con un predominio
de 213 (74.4%) de dermatofitos , 44 mohos(15.3%) , 39 (13.6%) levaduras.

A nivel internacional si encontramos mas estudios epidemiolégicos vy
etioldgicos exclusivos de micosis ungueales . Seguramente el que estudid una
poblacion mas grande fue el estudio Achilles ( Haneke 1999) con 1395 cultivos
positivos de los cuales hubo un predominio de dermatofitos 1060(75.9%) ,169
mohos (12.1%) 166 levaduras (11.9%) .
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Previamente Heikkila (Heikkila 1995 ) estudia la tinea ungueales en Filandia
con 104 cultivos positivos de los cuales dermatofitos 91(87.5%) mohos 13 (12.5%)
no haciendo referencia a las candidas . Otro estudio que solo abarca dermatofitos
es el realizado por Kemna (Kemna 1996 ) en USA que encuentra :370 cultivos
positivos ,303(81.8%) dermatofitos , 41 (11.8%) mohos , 26 (7%) levaduras. O el de
Gupta (Gupta 1999) en Ontario ( Canada ) con 145 cultivos positivos ,133 (91.7%)
dermatofitos,6(4.1% ) mohos y 6 (4.1%) levaduras .

Kam (Kam 1997 ) en Taiwan aisla un total de 165 Cultivos positivos
:152(92.1%)dermatofitos, 5(3%) mohos,8(4.8%) candidas.

En Grecia Rigopoulos (Rigopoulos 1998) vy colaboradores recogen 307 cultivos
positivos ,126 (41%) dermatofitos , 20(6.5%) mohos y 161(52%) levaduras .

Garg (2004 ) en la India :La poblacion de estudio comprende 90 pacientes
con onicomicosis .Las muestras ungueales fueron recogidas para examen
microscopico y cultivo.Los resultados la razon hombre mujer fue de 3:1 y la edad
media fue de 29.40 13.69 afios .Las ufias de los manos estaban afectads en el 60
%de los casos .Ls ufias de los pies en 26.67 % y ambas en el 13.24 %.Los
Dermatofitos fueron el patogeno mas comunmente aislado,encontrandose en 24
pacientes (26.36 % )(T.Rubrum 23.6 % ,T.Verrucosum 2.22 % E.Floccosum 1.11
%),seguido de C.Albicans que seencontro en 22 pacientes (24.27 %).En 29
pacientes fueron aislados 36 mohos no dermatofitos (39.58 % ).De estos 29 casos 6
se asociaron con T.Rubrum que fue considerado el patogeno primario

Ching-Chi Chi ( Ching-Chi Chi 2005) encuentra 375 cultivos positivos para
onicomicosis entre Enero del 2002 a Diciembre 2003 con los siguientes resultados:
227 (60.5%) dermatofitos,118 (31.5%) candidas y 5 (30%) mohos. Dentro de los
dermatofitos destaca Trichophyton spp 105, T.rubrum 77, T.violaceum 21,
T.mentagrophytes 10,T.tonsurans 5.Candidas :candida spp 91,C.albicans 26,
C.parapsilosis 1.Mohos:Fusarium solani 13, Aspergillus Niger 7,F.oxysporum 4,
A.versicolor 3,La distribucién por localizacion:250 procedian del pie,32 mano, 93
mixta. Al igual que en nuestro trabajo los dermatofitos destacan en pie 174(69.6%),
candidas en mano 21(65.6%) y en casos mixtos no hay diferencias significativas
entre dermatofitos 43(46.2%) y candidas 42(45.2%).



AUTORES ESPANOLES
AUTOR ANO | CEPAS | DERMARTOFITOS | CANDIDAS | MOHOS
PEREIRO 1993 418 12.2% 75.5% 12.4%
JIMENEZ 1994 | 49 8% 76% 16%
PEREIRO 2002 286 74.4% 13.6% 15.3%
NUESTRO 2006 | 341 20.89% ] 37.04% 42.06%
TRABAJOS QUE INCLUYEN LOS TRES TIPOS ETIOLOGICOS
AUTORES EXTRANJEROS
AUTOR ANO | PAIS CEPAS | DERAMTOFITOS | CANDIDAS | MOHOS
KEMNA 1996 USA 370 81.8% 7% 11.8%
RIGOPOULOS | 1998 GRECIA | 307 41% 52% 6.5%
HANEQUE | 1999 EUROPA | 1395 75.9% 11.9% 12.1%
GUPTA 1999 CANADA | 145 91.7% 4.1% 4.1%
CHUNG-CHI 2005 TAIWAN | 375 60.5% 31.5% 3%
NUESTRO 2006 ESPANA | 341 20.89% 37.04% 42.06%

TRABAJOS QUE INCLUYEN LOS TRES TIPOS ETIOLOGICOS
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6.- CONCLUSIONES.

1.- De las 608 muestras recibidas en la unidad de micologia entre 1995 —
2004 se aislaron 359 cepas dando positivo 341 cultivos con los siguientes
resultados: Dermatofitos 75, Mohos 151, Candidas 133.

2.- Respecto a la localizacion destaca la ufia del pie con 212 casos ,124 en la

mano, 16 mixta y 7 casos en que se desconocia su procedencia

3.- En cuanto al sexo, hay predominio femenino con 249 casos de cepas

aisladas procedentes de mujeres respecto a 110 casos que procedian de hombres.

4.- Dentro de los Dermatofitos (67 pies , 6 manos ,2 mixta ) que en la mayoria
de los casos procedian del pie, no hay muchas diferencias en cuanto al sexo (34
hombres vs 41 mujeres ). El hongo mas frecuente fue el T.rubrum aislado en 61
casos ( 57 pies, 3 manos, 1 mixta), seguido del T.mentagrophites con 5 casos (4
pies 1 mano) y por ultimo fueron aislados tambien 1 T.violaceum (1 pie) y 1

T.verrucosum (1 pie).

5.- Por ultimo las Candidas aisladas, predominaron en manos (85manos
40pies Smixta 3 Nc) y en mujeres (103 mujeres vs 30 hombres) aislandose 48
Candida spp (36 manos 12 pies), 42 C.albicans (30 manos 8 pies 2mixta 2Nc) ,35
C.parapsilopsis (16 manos 15 pies 3 mixta 1Nc), 7 Rhodotula spp (4 pies 3 manos)
,1 C.tropicalis (1 pies).

6.- En cuanto a los Mohos no dermatofitos también predominan en pie (103
pies 34 manos 10 mixta 4 Nc ) y hay un predominio en mujeres ( 105 mujeres vs 46
hombres ). Se aislaron los siguientes: 54 Aspergillus (33 pies 16 manos 4 mixta 1 Nc
), 28 Alternaria (18 pies 7manos 1mixto 2Nc ), 20 Scopulariopsis (17 pies 1 manos
1mixta 1Nc ),16 Penicilium (9 pies 6 manos 1mixto), 6 Fusarium (5 pies 1 mano), 2
Cladosporium (1 pie 1mixta),2 dermitaceo (1 pie 1 mano),1 Verticilius (1 pie), 1

Chaetomium (1 pie) , 1 Mucor (1 pie), y 15 spp (12 pies 2 manos 1 mixto )
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