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Resumen

Las dermatofitosis son las micosis superficiales mas frecuentes en el mundo, y su diagndstico y
tratamiento constituyen un desafio en la actualidad. EI objetivo de esta revision es realizar una

actualizacion de las dermatofitosis, teniendo en cuenta sus formas clinicas, diagnostico de
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laboratorio y tratamiento. Las dermatofitosis se clasifican segln su localizacion y pueden afectar a
individuos inmunocompetentes e inmunodeprimidos, y en estos ultimos las lesiones pueden ser de
mayor gravedad. Actualmente, el diagndstico de laboratorio combina métodos convencionales y
moleculares, que contribuyen a la indicacion correcta del tratamiento y a definir la resistencia a los

antifungicos de sus agentes causales.

Palabras claves: micosis superficiales, resistencia a antifingicos, diagnéstico de hongos.

Abstract

Dermatophytosis are the most common superficial mycoses in the world, and their diagnosis and
treatment are currently a challenge. The objective of this review is to update dermatophytoses,
taking into account their clinical forms, laboratory diagnosis and treatment. Dermatophytosis are
classified according to their location and can affect immunocompetent and immunosuppressed
individuals, and in the latter the lesions can be more serious. Currently, laboratory diagnosis
combines conventional and molecular methods, which contribute to the correct indication of

treatment and to define the resistance of its causal agents to antifungals.

Keywords: superficial mycoses, antifungal resistance, diagnosis of fungi.

Introduccion

Las micosis son infecciones causadas por mas de 300 especies de hongos microscopicos, que toman
su nombre del hongo que las causa (Upadhyay et al., 2019). Segln su localizacién, se clasifican en
superficiales, subcutaneas, sistémicas y oportunistas. Las micosis superficiales se generan por
contacto directo con el hongo o con una persona o animal infectado mientras que las subcutaneas
se adquieren del ambiente y el hongo penetra por un traumatismo (Sanchez et al., 2009). En las
micosis sistémicas, las esporas del hongo penetran por inhalacion, después ocurre colonizacion y,
en la mayoria de personas de areas endémicas, se presenta una infeccion pulmonar asintomatica.
En el caso de las oportunistas son causadas por hongos saprobios que se transforman en patdgenos

en diferentes situaciones del hospedero (Arenas, 2014).
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Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), alrededor del 20-25% de la poblacion mundial
padece de micosis superficiales (Ebert et al., 2020). Dentro de estas, predominan las dermatofitosis,
causadas por agentes fungicos queratinofilicos (conocidos como dermatofitos), que provocan del
70 al 80% de todas las micosis (Sacheli et al., 2021). Estos hongos no forman parte de la microbiota
normal de la piel y se encuentran en todas las regiones del mundo, aunque prevalecen en las
tropicales (Verma et al., 2021). Su distribucion geografica es dinamica, dados los movimientos
migratorios, modos de vida, habitos de salud o los viajes turisticos (Saunte et al., 2021). Estas
infecciones pueden propagarse por contacto directo con personas infectadas u objetos personales o
fomites de estas (organismos antropofilicos) o animales (organismos zoofilicos), o del suelo
contaminado (organismos geofilicos) (Alshehri et al., 2021).

Los factores ambientales, la higiene personal y la susceptibilidad individual constituyen los
factores predisponentes a padecer dermatofitosis (Nigam y Saleh, 2022). Su predominio en zonas
tropicales y subtropicales se debe principalmente a las condiciones de humedad y a las elevadas
temperaturas (Nweze y Eke, 2018). Los tratamientos con glucocorticoides, la diabetes, la
insuficiencia arterial, la psoriasis y el traumatismo crénico de las ufias, constituyen factores
individuales que propician la infeccion (Arenas et al., 2010; Campos et al., 2019). También se
relacionan con el uso de calzado cerrado o de material sintético, la mala higiene y la costumbre
secarse la piel inadecuadamente, compartir instrumentos para el cuidado del cabello, el contacto
cercano con animales, jugar en la arena, asi como con la cercania continua con alguien afectado
(Sacheli et al., 2021).

Los principales géneros causantes de esta micosis son Microsporum, Trichophyton y
Epidermophyton (Begum et al., 2020). En dependencia de su localizacion, las dermatofitosis se
manifiestan por afeccion pilosa, engrosamiento ungueal o por placas con eritema y descamacion
con bordes activos, con evolucion subaguda o crénica mas o menos pruriginosa (Arenas, 2014).
Aunque la infeccién generalmente no es invasiva y es curable, esta muy extendida, los costos
terapéuticos son importantes problemas de salud publica y existen cepas resistentes a los
antifungicos (Ramaraj et al., 2016; Saunte et al., 2021). El objetivo de esta revision es realizar una
actualizacién de las dermatofitosis, teniendo en cuenta sus manifestaciones clinicas, diagndstico

de laboratorio y tratamiento.

Revista Salud y Desarrollo, vol. 6, n° 1, enero-junio 2022. e-ISSN: 2791-0369. https://doi.org/10.55717/JRZR1886



https://doi.org/10.55717/JRZR1886

Dermatofitosis: un desafio creciente de salud internacional.

Kenia Sanchez Espinoza, Lilivet Diaz VVazquez, Michel Almaguer,
Carlos Manuel Fernadndez Andreu / pp. 149-177

Desarrollo

1. Generalidades de las dermatofitosis

Las dermatofitosis son clasificadas de acuerdo a la zona anatémica afectada (tifia del cuerpo, tifia
de la cabeza, tifia de las ufas, tifia de los pies, tifia inguinal, tifia de la barba y el bigote, tifia
imbricada, tifia favosa) (Figura 1), y segun la extension de las lesiones, en localizadas y
generalizadas (Nweze y Eke, 2018; Piraccini et al., 2022; Nigam y Saleh, 2022, Nowicka y Nawrot,
2021).

Figural
Enfermedades de la piel causadas por dermatofitos. A) tifia del cuerpo, B) tifia de la cabeza, C)

tifa de las ufias y D) tifia de los pies.

Nota: Tomado de Achterman y White (2013).
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1.1 Tifa del cuerpo o tinea corporis

La tifia del cuerpo es la dermatofitosis mas frecuente en el mundo, y afecta la piel lampifia de nifios
y adultos (Leung et al., 2020). No es una micosis usual en neonatos, sin embargo, Khoury et al.
(2015) la describieron en un neonato prematuro con erupcion anular sobre la espalda con escamas

sutiles, cuya madre aborigen australiana padecia la infeccion.

Microsporum canis, Tricophyton tonsurans y T. rubrum son los principales causantes de esta
micosis (Lopes et al., 2020). Aunque en los Ultimos afios se registran especies poco comunes.
Miyasato et al. (2011) presentaron un caso de tinea corporis causada por Microsporum gallinae en
un hombre japonés de 96 afios, que tenia un largo historial laboral como criador de gallos de pelea,
y sufria dos méaculas eritematosas tras ser picado por un gallo. Por su parte, Gnat et al. (2020),
informaron un caso de tinea corporis causada por Trichophyton equinum, especie considerada en
el pasado estrictamente zodfila, en hermanos que no tuvieron contacto con caballos, sino con
perros. Esto evidencia que estos hongos tienen reservorios muy variados y pueden vivir en el pelaje

de animales asintomaticos.

La tifia corporal es contagiosa y puede tener importantes efectos psicoldgicos, sociales y de salud
laboral. Entre los factores predisponentes se encuentran los antecedentes personales de otras formas
clinicas de dermatofitosis, contacto con animales domésticos o familiares afectados, hacinamiento
en el hogar, hiperhidrosis, inmunodeficiencia y diabetes mellitus (Leung et al., 2020).

Esta dermatofitosis se caracteriza por placas eritematoescamosas y pruriginosas, (Bonifaz, 2012).
Arenas (2014) sefiala que la variedad microsporica origina placas pequefias y mudltiples en
cualquier parte de la piel, mientras que en la tricofitica genera placas de mayor tamafio y en menor
namero. Otra variedad poco frecuente es la dermatofitosis glitea o dermatofitosis de la zona del
pafal, producida por Epidermophyton floccosum, Trichophyton rubrum vy Trichophyton
verrucosum; que afecta a menores de tres afios y produce lesiones eritematoescamosas con

disposicion anular en la zona del pafial y sus areas vecinas (de da Silva et al., 2005).
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En paises con clima tropical, se han registrado casos de adultos con dermatofitosis muy extensas
hiperqueratosicas y de aspecto verrugoso (Arenas, 2014). Tinea corporis gladiatorum o tifia de los
gladiadores, se presenta en atletas que practican deportes de combate, afecta por lo regular cabeza,
cuello y brazos, y se transmite por contacto piel a piel y a través de fomites (Zalewski et al., 2022).
La mayoria de los casos notificados son causados por Trichophyton tonsurans, que fue aislado
recientemente en mas del 90 % de los casos durante un analisis de dos afios en Iran (Figura 2) y
que es el que se aisla en la mayoria de los brotes que han ocurrido en Suecia, Estados Unidos e

islas Canarias (Saldafia y Bonifaz, 2019).

Figura 2
A) Tinea gladiatorum en un estudiante de lucha. B) Cultivo de T. tonsurans. C) Hifas maltiples en

el examen directo (KOH, % 40). D) Microconidios de T. tonsurans.

Nota: Tomado de Saldafia y Bonifaz (2019).
1.2 Tifa de la cabeza o tinea capitis

La tifia de la cabeza es causada principalmente por las especies Microsporum canis, Tricophyton
tonsurans y T. mentagrophytes aunque se registran otras especies causantes de brotes (Nweze y
Eke, 2018). Estos afectan el cuero cabelludo y el cabello, aunque pueden causar dafios en pestafias
y cejas. La mayoria de las infecciones se registran en nifios de 3 a 18 afios, y tiene una prevalencia

de hasta el 40% en algunas comunidades (Aharaz et al., 2021). En este sentido, Arenas et al. (2010)
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informaron 118 casos de nifios con tinea capitis en escuelas de Republica Dominicana causada por
T. tonsurans (61,6 %), M audouinii y M. canis (11,65 %) (Figura 3). No obstante, también puede
ser detectada en adultos. De hecho, Lova et al. (2016) realizaron un estudio retrospectivo durante
un periodo de 17 afios, de 1995 a 2011, recopilando datos sobre los casos de tinea capitis
diagnosticados en el servicio de dermatologia del Hospital Carlos Haya, de Malaga en Espafia;
donde encontraron que el 11,4 % de los casos por esta afeccién eran adultos en su mayoria

inmunocompetentes (72 %).

Figura 3

Nifios con tinea capitis incluidos en el estudio de Arenas et al. (2010)

Esta dermatofitosis presenta un espectro clinico amplio, que va desde descamacién leve del cuero
cabelludo a lesiones en areas inflamatorias grandes y profundas con alopecia extensa. Se clasifican
en no inflamatorias e inflamatorias (Aharaz et al., 2021). Dentro de las no inflamatorias se
encuentran las variedades: seca, tricofitica y microsporica. La variedad seca se manifiesta por
descamacion, “pelos tifiosos” (pelos cortos (2 a 3 mm gruesos, quebradizos, deformados) y por lo
general no conduce a alopecia cicatricial (Bonifaz, 2012). Las tifias tricofiticas originan alopecia
difusa con placas pequefas e irregulares intercaladas con los pelos sanos. Las tifias microsporicas
originan una o pocas placas redondeadas, de mayor tamafio que las anteriores y bien limitadas, y
todos los pelos cortos se encuentran al mismo nivel (Arenas, 2014). El tipo inflamatorio puede dar

lugar a un querién (nédulos dolorosos con pus), asi como a la alopecia cicatricial. EI Querion de
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Celso se manifiesta por un plastron inflamatorio constituido por pustulas y abscesos multiples; hay
adenopatias satélite y dolor a la presion, pero no fiebre; en las etapas iniciales es una foliculitis y,
en las avanzadas, constituye el querion verdadero. La alopecia es muy importante y es dificil

encontrar pelos tifiosos; sin tratamiento, puede dejar alopecia definitiva (Al Aboud y Crane, 2022).
1.3 Tifa de las ufias o tinea unguium

La tifia de las ufas (tifia ungueal, onicomicosis dermatofitica) es la infeccion de las ufias de los pies
y las manos producida por dermatofitos caracterizada por hiperqueratosis subungueal, onicolisis y
destruccion de la lamina, de evolucion crénica y asintomatica (Yuil y Castro, 2011). Es el trastorno
mas comun de las ufias en adultos, se relaciona con el 50% aproximadamente de todas las
enfermedades relacionadas con las ufias y es la micosis superficial con mayor dificultad en el
diagnostico y el tratamiento (Piraccini et al., 2022). Los factores de riesgo incluyen la edad, la
diabetes, la inmunosupresion y el uso de calzado cerrado, entre otros, y la infeccion tiene una
amplia variabilidad en la prevalencia (1% - 28%), dependiendo del pais, la edad del paciente y el

hongo responsable (Bodman y Krishnamurthy, 2022).

Esta dermatofitosis se inicia en el borde libre o distal, avanzando hacia la base de la ufia. Puede
afectar una o varias ufias y se puede expresar con alteraciones en su morfologia como: aumento del
grosor, cambios de color y opacidad, alteraciones de la superficie, fragilidad, separacion de la
lamina de su lecho y aumento de la formacion de queratina subungueal, terminando por destruir la

lamina ungueal (Bodman y Krishnamurthy, 2022).

Los principales tipos de onicomicosis son la onicomicosis subungueal distal y la onicomicosis
subungueal lateral, las cuales son causadas por diferentes especies de dermatofitos (Figura 4). La
onicomicosis subungueal distal es la forma clinica mas frecuentes y esta ocasionada por la invasién
de la queratina del hiponiquio y que progresivamente invade la ufia y la lamina ungueal. Es causada
principalmente por T. rubrum y T. metagrophytes var. interdigitale. La onicomicosis subungueal
lateral se inicia a la altura del surco lateral para propagarse al lecho ungueal y a la lamina de la ufia.
Esta comienza por una coloracion amarillenta, mate y deslucida a partir del surco lateral de la ufia,

progresa lentamente y se extiende al borde distal originando una onicélisis (separacion de la ufia
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de su lecho) y paroniquia (engrosamiento de la region subungueal) (S&nchez et al., 2009). Otros
tipos menos frecuentes son la onicomicosis proximal, la onicomicosis blanca superficial y la

onicomicosis distréfica total (Lépez y Sopena, 2006).

Figura 4

Dermatofitos cultivados a partir de onicomicosis de ufias de los pies

Ausiralia (2008-2009) 7188 [54] 66,8 28,1 u,::
Chiny (2004-2014) 105/199 [53] 81,9 (] 16,1
Japén (2006-2015) 2561/282 [52) 69,85 0 297 :
Tanez (2013-2014) 46/165 [12] 58,7 (bi
suroeste) (2013-2014) 108-42 [50] 119 66,6 214
Iran (nore) (2012-2014) 100/26 [48)

Palesting {2013-2014) 32/21 [13]

Espafia (2008-2017) 52/221 [46]

Polonia (2011-2016) 50/663 [10]
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Grenoble, Francia (2001-2011) 338/722 [44]
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T. rubrum 1. interdigitalae T. mentagrophytes E. floccosum u T. violaceum
T, verrucosum W T. tonsurans B M. conis N. gvpsea m Other dermatophytes

Nota: Modificado a partir de Nowicka y Nawrot (2021).

En la mayoria de las ocasiones los pacientes con enfermedad ungueal acuden al médico solo por el
inconveniente estético. Sin embargo, puede ocasionar dolor, incomodidad social y emocional, dafio
permanente en la ufia y contagio a otras personas (Ginebra et al., 2019). Por lo tanto, en todo
paciente con onicomicosis, se debe determinar la localizacion y extension de la misma, interrogar
y registrar adecuadamente sus caracteristicas sociodemogréaficas, proveerlos con el apoyo y las
herramientas para el manejo de su enfermedad, tanto en los aspectos fisiolégicos como psicoldgicos
y realizar un adecuado seguimiento de su estado emocional y de la mejoria de la infeccion durante

el tratamiento (Diaz et al., 2018).
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1.4 Tifa de los pies o tinea pedis

La tifia de los pies, tinea pedis o pie de atleta es una infeccion causada principalmente por
Trichophyton rubrum, T. mentagrophytes var. mentagrophytes y T. mentagrophytes var.
interdigitale (Figura 5), que afecta principalmente las plantas y bordes de los pies, las hendiduras
interdigitales y subdigitales de los dedos de los pies y las ufias (Bonifaz, 2012; Nigam y Saleh,
2022; Nowicka y Nawrot, 2021). EI 70% de la poblacion mundial ha experimentado esta infeccion
durante su vida (Ward et al., 2022).

Figura 5

Aislamiento de dermatofitos causantes de tinea pedis en diferentes localizaciones geograficas

Japon (2006-2015) 2561/282 (52) _ w{
Egipto (2005-2000) 83 51 | RSEEs
Irén (suroeste) (2013-2014) 108-42 [:‘)L] 176 I
Shiraz. Iran (2017-2019) 49 (4¢) | RIS a7 <
Colombia (1994-2016) 1&1?[4?1— 129 {
S

on

0% 0% 0% o 0% 0% n% % 0% 100%{

N1 rubrem BT interdigitoloe B 7. mentogrophytes © E. floccosum BT vislocesm B Tverrcosum BT, fossurons B AL conds BN, gypses B Other dermatophytes

Nota: Modificada apartir de Nowicka y Nawrot (2021).

Se manifiesta por escamas, maceracion, grietas y fisuras (intertriginosa), o por escamas y areas de
hiperqueratosis (hiperqueratdsica, seca 0 en mocasin), puede haber vesiculas y ampollas
(vesiculoampollar) o ulceraciones y costras melicéricas (aguda) (Figura 6). Puede extenderse a los
bordes del pie, a su cara dorsal, o dar formas “en mocasin” o “en calcetin” segun el nivel de la

afeccion (Lopez y Sopena, 2006).
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La evolucion es cronica, se acompafia de prurito y olor fétido; cursa con exacerbaciones en
temporadas calurosas y remisiones en épocas frias. En casos cronicos, puede haber una coloracion
verdosa interdigital que indica relacion con bacterias gramnegativas, como Pseudomonas
(complejo dermatofitdsico) y también puede haber concomitancia con corinebacterias (eritrasma
interdigital) (Arenas, 2014).

Figura 6
Manifestaciones clinicas de la tifia de los pies

Nota: Tomado de L6pez y Sopena (2006).

La tinea pedis se conoce como un reservorio importante de otras dermatofitosis en el cuerpo y esta
muy extendida entre el personal militar. Kintsurashvili et al. (2021) en un estudio que realizaron
en las Fuerzas de Defensa de Georgia demostraron que esta tifia se correlacionaba con la edad y el
usar duchas comunes. Asimismo, refieren que tener tinea pedis antes del servicio militar aumenta
las posibilidades del desarrollo de la tinea pedis, aunque usando dos o0 mas pares de botas militares

indistintamente, disminuyen la propagacion de la enfermedad.
1.5 Enfermedad dermatofitica o enfermedad de Hadida

Es una forma clinica excepcional y se presenta en individuos con gran deficiencia inmunitaria
asociada a linfomas y leucemias; es casi exclusiva del norte de Africa, pero también se ha reportado
en el Medio Oriente, Japon y Australia (Bonifaz, 2012). En esta, el hongo invade tejidos profundos

y puede afectar visceras, por lo regular higado, intestinos, pulmones y sistema nervioso central, asi
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como huesos. En la piel, las lesiones muestran distribucion cefalocaudal, y estan constituidas por
nodulos, lesiones granulomatosas y placas escamosas. Sin duda hay un factor hereditario o racial,
pues la mayor parte de los casos se ha descrito en Argelia. Los agentes causales mas frecuentes son

T. rubrum, T. violaceum y T. mentagrophytes (Arenas, 2014).
1.6 Pseudomicetoma

El pseudomicetoma es el resultado de una respuesta inflamatoria granulomatosa intensa con células
gigantes, que puede ser supurativa 0 no, luego de que el hongo progresa mas alla de la franja de
Adamson. Estos se suelen presentar como tumores en cuero cabelludo, de coloracién rosada,

maultiples, asintomaticos, con o sin secrecion (Miraglia et al., 2016) (Figura 7).

Figura 7

Lesion tumoral subcutanea retroauricular derecha, B) Lesion tumoral en cuero cabelludo

Nota: Tomado de Miraglia et al. (2016).

Esta forma clinica de pseudomicetoma por dermatofitos se ha descrito en inmunocompetentes e
inmunosuprimidos (sida, terapias esteroideas, trasplantados) (Bonifaz, 2012). Para muchos autores
es una variedad de granuloma dermatofitico, pues algunos no aceptan la formacién de verdaderos
granos (criterio diagnéstico de micetoma), y la enfermedad no es exdgena como en el micetoma,
pues depende de una tifia corporal previa. En la biopsia se encuentran granos formados por

agregados de hifas sueltas 0 mas 0 menos compactas con fendmeno de Splendore-Hoeppli; éstos
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son causados por T. rubrum, T. tonsurans, M. canis, M. gypseum, M. audouinii y M. ferrugineum
(Arenas, 2014).

1.7 Granuloma de Majocchi

El granuloma de Majocchi (GM) es una forma de infeccidn atipica por dermatofitos con invasion
de la dermis y el tejido celular subcutaneo, favorecida por el trauma de los foliculos pilosos o la

inmunosupresion del huésped (Campos et al., 2019).

Figura 8

Granuloma de Majocchi en un adolescente causado por T. verrucosum

Nota: Tomado de Campos et al. (2019).

Trichophyton rubrum es la causa mas comdn de infeccion en el ser humano y por lo tanto de
granuloma. Otros agentes reportados son T. mentagrophytes, T. verrucosum, T. violaceum, M.
audouinii, M. gypseum, M. ferrugineum y M. canis. El predominio de las especies de Tricophyton
probablemente se deba a que la mayor parte de las cepas patégenas son antropofilicas y se adaptan
mas cronicamente que las zoofilicas y geofilicas; es posible que también intervengan las variantes
antigénicas como un mecanismo modificador de la respuesta inmune (Bonifaz et al., 2008). Esta
micosis predomina en el sexo femenino a razon de tres a uno, entre los 20 y 35 afios de edad. El 62
% de los pacientes son inmunocompetentes y 38 % inmunocomprometidos y es muy comun en

pacientes trasplantados o con trauma previo (De la Calle et al., 2017). EI GM resurge como una de
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las manifestaciones del uso indiscriminado de los esteroides, por el incremento de la diabetes o la

inmunodepresion resultante del sindrome de inmunodeficiencia adquirida (Bonifaz et al., 2008).
1.8 Dermatofitosis extendidas en pacientes con VIH

En los individuos con infeccién por VIH, la frecuencia de las dermatofitosis es similar a la de la
poblacion general. Sin embargo, suelen asumir presentaciones clinicas inusuales y originarse por
agentes etiolégicos poco comunes, principalmente en asociacion con la severidad de la
inmunosupresion. Esta es poco frecuente, se caracteriza por la presencia de lesiones multiples y
compromiso de areas grandes o de varios sitios anatdmicos. En este sentido, Pussetto et al. (2018)
informaron un caso de dermatofitosis extendida por Microsporum canis en una paciente VIH
positiva de 24 afios, en la cual se le detectaron maltiples lesiones circinadas de limites netos, bordes
levemente eritematosos con micropapulas y un centro hipercromico con finas escamas,
asintomaticas, localizadas en el tronco y los miembros superiores. Ademas, presentaba también
dos placas alopécicas en el cuero cabelludo, levemente eritematosas, con escamas Yy pelos cortados
a la misma altura y lesiones compatibles con una onicomicosis distréfica total en ambos pies
(Figura 9).

Figura 9
Dermatofitosis extendida en una paciente VIH con lesiones circinadas con bordes levemente

eritematosos y finas escamas en el tronco; y placa alopécica con escaso eritema y escamas.

Nota: Tomado de Pussetto et al. (2018).
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Del mismo modo, Pérez Madrigal et al. (2016) informaron el caso de un paciente de 37 afios de
edad, con diagnostico de sida en fase C-3; que presentaba una dermatosis diseminada que afectaba

el 80% de superficie corporal total y las la ufias; causada por Trichophyton rubrum (Figura 10).

Figura 10
Dermatofitosis extendida a la cara, el cuello, el tronco y los muslos en la cara interior de un

paciente SIDA

Nota: Tomado de Pérez Madrigal et al. (2016).
2. Diagnostico de laboratorio

En la mayoria de los servicios de micologia a nivel mundial se emplean métodos convencionales
para la identificacion de dermatofitos. La técnica clasica mas utilizada es el examen microscopico
directo de las muestras clinicas empleando KOH (del 10 — 40 %), que puede combinarse con

dimetilsulfoxido, para aumentar el poder disgregante de la potasa y la glicerina, para retardar la
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formacion de cristales de la misma, preservando por mas tiempo las estructuras (Sanchez et al.,
2009; Casanova y Navarrete, 2018). Las muestras clinicas son sembradas en medio glucosado de
Sabouraud (M.G.S.) + cloranfenicol + cicloheximida a 25 - 28°C, manteniendo un minimo de tres
semanas (Sandoval et al., 2012). Otro medio de cultivo alternativo, especialmente si no se cuenta
con personal especializado, es el medio de prueba de dermatofito (DTM, del inglés dermatophyte
test medium), medio con antibacterianos y rojo fenol como indicador (Bonifaz, 2012). Las
caracteristicas que se tienen en cuenta para su identificacion morfologica son el tipo de hifas en
forma de raqueta (E. floccosum, M. canis, T. mentagrophytes), en espiral o zarcillos (T.
mentagrophytes), de candelabros favicos (T. schoenleinii) o pectinadas (T. rubrum, M. audouinii),
la presencia de clamidosporas y microconidios redondos (T. mentagrophytes), piriformes en forma
de lagrimas (T. rubrum) o de globo aerostatico (T. tonsurans) y en lagrima (T. verrucosum).
Ademas, de la presencia de macroconidios en forma de clava o basto (E. floccosum), en cigarro o
salchicha (T. mentagrophytes), fusiformes (M. gypseum, M. audouinii y M. canis) o en cola de rata
(T. concentricum). Asimismo, son caracterizadas las colonias en relacion con su color, superficie
y aspecto del anverso y el reverso, y velocidad de crecimiento (Arenas, 2014; Alshehri et al., 2021).
El medio agar urea base también se puede utilizar para la identificacion de algunos dermatofitos,
ya que permite diferenciar entre las especies T. rubrum, T. erinacei, que no producen ureasa, de T.
mentagrophytes y T. tonsurans que si la sintetizan (Arenas, 2014). La ventaja mas importante del
método de cultivo es la posibilidad de conservar los aislados y realizar posteriormente la
determinacion de la susceptibilidad a los farmacos antifingicos del agente etioldgico de la

infeccioén.

Estas metodologias tienen limitaciones que propician que el paciente demore en tener el
diagnostico. Entre ellas se encuentran que los dermatofitos demoran en crecer y esporular en los
medios de cultivo, que su adecuado aislamiento depende de la calidad de la muestra recolectada y
que no haya existido previamente tratamiento con antifungicos (Upadhyay et al., 2019; Alshehri
al., 2021). Ademas, las tasas de aislamiento de hongos de las muestras clinicas son generalmente
mas bajas que las tasas positivas obtenidas por el examen microscopico directo, particularmente en
el caso de muestras de ufias (Yuil y Castro, 2011). Esto puede deberse a que mediante la
microscopia directa se detecta la presencia de hifas (que pueden no estar viables), pero no se puede
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diferenciar entre géneros o especies. Asimismo, existen dificultades en la identificacion en cultivos,
porque los dermatofitos presentan similitudes morfoldgicas y polimorfismo (Begum et al., 2020).
Otra limitacion es que los hongos pueden demorar para crecer seis semanas, lo que provoca el

crecimiento de contaminantes ambientales fangicos de crecimiento rapido (Bonifaz, 2012).

Un método complementario a la identificacion morfoldgica es el uso de MALDI-TOF (del inglés
Matrix-Assisted Laser Desorption/lonization). Este método mejora el momento y la precision de
la identificacion de los dermatofitos; aunque el micelio fngico requiere de pretratamiento con
etanol/acido férmico previo a su procesamiento (Borman et al., 2019). Del mismo modo, la
identificacion depende en gran parte del contenido de las bases de datos proporcionada por el
sistema MALDI-TOF y algunas especies estrechamente relacionadas pueden ser indistinguibles
(Nowicka y Nawrot, 2021).

Ante estos inconvenientes se han implementado, en algunos laboratorios, pruebas moleculares con
mayor sensibilidad y especificidad en el diagnostico de dermatofitosis que los métodos
convencionales. Estas permiten la deteccion de acidos nucleicos directamente de las muestras
clinicas, incluso después de la aplicacion de agentes antifingicos tépicos y por la prontitud del
diagnostico, evitan el tratamiento antifangico innecesario y su toxicidad (Ward et al., 2022). Los
métodos mas utilizados son la PCR convencional o PCR en tiempo real (RT-PCR) para el ADN
extraido de las muestras clinicas y la secuenciacion de los fragmentos de ADN ribosomal u otros
marcadores genéticos (p. ej., topoisomerasa Il, region de microsatélites, quitina sintetasa)
(Nowicka y Nawrot, 2021; Sacheli et al., 2021; Piraccini et al., 2022). Este diagnostico molecular
esta asociado con un costo adicional, y el empleo de un costoso enfoque de diagndstico rapido para
la dermatofitosis, una infeccion crénica que no pone en peligro la vida, puede no ser apropiado.
Sin embargo, es importante considerar que ciertos casos de dermatofitosis, en particular las
infecciones de las ufias (15%), pueden tener un cultivo negativo en la primera toma de muestra, lo
que genera un costo adicional e inconvenientes para el paciente asociados con una segunda visita

al médico (Begum et al., 2020).
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3. Tratamiento

La curacion espontanea de las micosis por dermatofitos es poco probable, por lo que en la mayoria
de los casos es necesario indicar tratamiento. Estos antifingicos pueden ser orales o topicos, en
dependencia del tipo de dermatofitosis y la gravedad de las lesiones (Piraccini et al., 2022).

Los tratamientos topicos son Utiles si las lesiones son limitadas y en situaciones especiales, como
embarazo, lactancia o interacciones con otros farmacos orales. Este se puede utilizar como apoyo
del tratamiento oral y como profilaxis, una vez haya terminado éste, con el fin de evitar las
recidivas. Los antifingicos topicos retrasan el crecimiento de los dermatofitos, que finalmente son
eliminados con el recambio dérmico. Son bien tolerados en general, requieren una sola aplicacion
diaria y se consigue la curacién en el 80% de los casos. Entre los antifngicos topicos mas
utilizados se encuentran derivados azodlicos, alilaminas, morfolinas y ciclopiroxolamina,
haloprogina, tolnaftato, acido undecilénico y pomada de Whitfield (Pussetto et al., 2018; AL-
Khikani, 2021; Verma et al., 2021). Igualmente, existen farmacos que se aplican s6lo en
determinados paises, por ejemplo, el efinaconazol al 10% (Clenafin®) se usa como terapia topica
en los EE. UU., Canada, Corea y Japon, mientras que el luliconazol al 5% (Luconac®) esta

disponible para tratamiento topico de la onicomicosis solo en Japon (Nowicka y Nawrot, 2021).

El tratamiento sistémico es mas efectivo que el topico y se aplica cuando las lesiones son extensas,
hiperqueratdsicas, existen zonas inflamatorias o con foliculitis, asi como en los casos de tinea
capitis o tinea unguium. Los principales antifingicos por via oral para el tratamiento de las
dermatofitosis son la griseofulvina, la terbinafina, el itraconazol y el fluconazol (Lova et al., 2016;
Aharaz et al., 2021). A pesar de que no existe evidencia respecto a la superioridad de una clase de
antifingicos topicos sobre otro farmaco la terbinafina es uno de los mas utilizados a nivel mundial.
Segun la Seccidén Micoldgica de la Sociedad Polaca de Dermatologia, la terapia sistémica con
terbinafina (250 mg diarios), hasta 12 semanas en formas extensas y persistentes de micosis de pies

y ufias, tiene buenos resultados en la curacion de la infeccion (Nowicka y Nawrot, 2021).

Las recomendaciones generales de varios estudios es combinar el tratamiento sistémico y topico,

pues permite usar itraconazol, terbinafina o fluconazol por menos tiempo, lo que evita sus efectos
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colaterales. Entre estos efectos adversos se encuentran los relacionados con la hepatotoxicidad, las
alteraciones cardiovasculares (especialmente la prolongacion del intervalo QT) y las reacciones de

hipersensibilidad al medicamento (Andrade et al., 2016; Nocua et al., 2020).

Las fuentes naturales se consideran una rama prometedora para descubrir nuevos agentes
antifingicos mediante la preparacion de compuestos modernos. Algunos aceites esenciales y
volatiles han sido evaluados por sus propiedades antidermatofiticas y se registra una concentracion
inhibitoria minima entre 0,25 y 4 mg/mL (AL-Khikani, 2021). En la revision realizada por
Fuentefria et al. (2017) se citan entre ellos el aceite volatil producido por Stenachaenium

megapotamicum y Nectandra spp., los monoterpenos y el aceite esencial de Artemisia sieberi.

Por otra parte, en algunos tipos de dermatofitosis, como las onicomicois, la eficacia del tratamiento
es dificil de evaluar, ya que, aunque se haya eliminado al hongo la reconstruccion de la placa
ungueal dafiada puede tardar varias semanas. Después del final de la terapia antifungica, la
infeccion puede reaparecer facilmente, como resultado de la multiplicacién del patégeno primario
(tratamiento ineficaz) o la reinfeccion con la misma u otra cepa de dermatofito. En el caso de que
el tratamiento no sea efectivo, se debe repetir el diagnéstico micoldgico para descartar la existencia
de otras afecciones dermatoldgicas (psoriasis, eccemas de contacto, etc.) y la presencia de
infecciones bacterianas concomitantes, asi como, indagar sobre la adherencia al tratamiento del
paciente (Arenas, 2014). Debe enfatizarse que la eliminacion completa de las esporas fungicas del
entorno en el que reside el paciente es un desafio; sin embargo, el riesgo de la reinfeccién se puede

minimizar siguiendo las medidas preventivas apropiadas (Mancheno, 2020).
4. Resistencia antifungica de los dermatofitos

En los Gltimos afios, los profesionales de la salud se enfrentan a casos de dermatofitosis dificiles
de tratar y recalcitrantes. Este Ultimo se ha atribuido a multiples causas, incluida la resistencia a los
antifungicos de los agentes causales (Verma et al., 2021). Esta resistencia es atribuida
principalmente a la resistencia primaria (intrinseca) a los medicamentos y a la resistencia
secundaria (adquirida) que ocurre después de la exposicién antifingica. La intrinseca se refiere a

cuando un hongo es naturalmente resistente a un farmaco especifico. Por ejemplo, Microsporum
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spp., tienen una baja tasa de respuesta cuando se trata con terbinafina en comparacion con
griseofulvina o itraconazol. La segunda causa se puede identificar mediante la deteccion de
mutaciones especificas 0 mediante pruebas de susceptibilidad antimicética (Saunte et al., 2021).
Los mecanismos que contribuyen a esta resistencia son la modificacion de las enzimas diana por
mutacion, el aumento del flujo de salida del farmaco, la adaptacion al estrés y sobreexpresion de
las enzimas diana. Desde un punto de vista molecular, los cambios pueden provenir de la
amplificacion y transferencia de genes, la delecion genética, mutaciones puntuales, péerdida de
elementos reguladores que actuan en cis, pérdida o disfuncion de factores que actian en trans,
activacion transcripcional, hipo o hipermetilaciéon y produccion inducida por estrés (Lopes et al.,
2020)

En este sentido, Ebert et al. (2020) realizaron un estudio multicéntrico de prevalencia de resistencia
in vitro a terbinafina, itraconazol y voriconazol en 402 aislados de pacientes con dermatofitosis en
la India. Estos investigadores informan que el 71% de los aislados de Trichophyton fueron
resistentes a terbinafina y que con respecto al itraconazol y el voriconazol existié un aumento de
la concentracion minima inhibitoria (CMI). En esta misma region geogréfica, refieren epidemias
de dermatofitosis causadas por otras especies de Trichophyton resistente a este farmaco, con CMI
mayor a 32 pg/mL (Kano et al., 2021). Contrariamente en Argentina, Mereles et al. (2020)
encontraron mayor resistencia de aislados de dermatofitos a fluconazol e itraconazol que a
terbinafina. Al igual que en el estudio de Bernilla y Herna (2019) en Peru, que demostré que la
terbinafina era el antifingico més efectivo, con CMI de 0,20 ug/mL (CMI50) y 0,382ug/mL
(CIM90) frente a T. rubrum.

En Europa, Saunte et al. (2021) realizaron un estudio piloto en 23 paises durante el periodo de
enero a noviembre de 2020 que demostrd la existencia de resistencia antifungica en dermatofitos
en el continente y que probablemente se subestima, lo cual puede llevar a que se vuelvan endémicos
(Figura 11). DestacO la resistencia a terbinafina e itraconazol, aunque también se detectd a

fluconazol y griseofulvina.

Debido a estas diferencias de perfiles de susceptibilidad/resistencia de los dermatofitos a

antifangicos entre regiones, se hace necesario integrar las pruebas de susceptibilidad a la practica
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clinica estandar, especialmente cuando existe dermatofitosis resistente y ampliar las
investigaciones al respecto. Lo cual evitara el uso de tratamientos excesivamente prolongados, la
eleccion de farmacos inadecuados, la experimentacion con dosis y frecuencias, el deterioro de
calidad de vida de los pacientes y una pérdida financiera significativa.

Figura 11

Casos confirmados o0 sospechosos de resistencia de dermatofitos a antifungicos

Paises con resisienca antfungica
sospechada o confirmada

r——] Paises con resisienca antdungica

Nno regisiraca

Paises que no reportan a est

esiudio pero ¢

resisienca ¢

[ ] Paises que no participaron en esta
encuesta -

Nota: Tomado de Saunte et al. (2021)

Conclusiones

Las dermatofitosis constituyen las micosis superficiales mas frecuentes en el mundo y actualmente

se hace dificil su diagnostico, si no se cuenta con los métodos de identificacion adecuados en los
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laboratorios de micologia de los servicios de salud. La evaluacion de la efectividad de su
tratamiento constituye un reto en la préactica clinica diaria y en los ultimos afios esta fuertemente
influenciado por la resistencia de sus agentes causales y el aumento de enfermedades

Inmunosupresoras.
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