ASPECTOS ACTUALES SOBRE LAS DERMATOFITOSIS Y SUS AGENTES

RESUMEN

Las lesiones por dermatofitos se han
considerado como unas de las patologias mas
frecuentes de la piel; las manifestaciones clinicas
por este grupo de hongos se asocian con: la
capacidad que tienen de utilizar la queratina, el
tipo de moléculas producidas que generan mas
o menos inflamacién y el grado de
inmunosupresion selectiva que pueden inducir
y que permiten que algunos de estos hongos
puedan permanecer en el estrato cérneo de la
piel produciendo manifestaciones crénicas o
eventualmente ninguna sintomatologia directa,
pero sireacciones de hipersensibilidad como las
dermatofitides.

En un intento por comprender los mecanismos
de patogenicidad y la epidemiologia de las
dermatofitosis se pretende hacer una revision
de las caracteristicas ecoldgicas, los factores de
virulencia, la epidemiologia, los factores
predisponentes y lo nuevo que hasta el
momento existe en la literatura para el
tratamiento de este tipo de enfermedades.

Palabras claves: Dermatofitos, etiologia,
manifestaciones clinicas, tratamiento, factores
de patogenicidad, diagnéstico, prevencion.

ABSTRACT

The lesions caused by dermatophytes have been
considered as the most common skin
pathologies.The clinical manifestations for this
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fungi group have been associated with the
capacity to metabolize keratin; the type of
molecules produced that induce inflammation,
and, the degree of selective immunological
suppression that may induce and that allow
some fungi to hold out on the corneum stratum
of the skin producing chronic manifestations or
eventually no symptoms, but resulting in
hipersensitivity = reactions such as
dermatophytides.

With the aim to understand the patogenicity
mechanisms and the epidemiology of the
dermatophytoses, this review intetnts to
describe the ecological characteristics, the
virulence factors, the epidemiology, the
predisposing factors and the new treatment
therapies of these diseases.

Keywords: Dermatophytes, etiology, treatment,
pathogenicity factors, diagnosis, prevention.

DEFINICION

Se denominan asi aquellas lesiones producidas
por un grupo especial de hongos que se
encargan de colonizar la capa cornificada de la
piel y sus anexos produciendo una variedad de
manifestaciones clinicas cuya intensidad esté
asociada con el nicho ecolégico del hongo, con
el tipo de respuesta inmune inducida, con
factores ambientales y posiblemente con factores
genéticos por parte del hospedero.
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Las primeras evidencias de que las
dermatofitosis eran producidas por hongos se
tuvieron en 1837 donde Gruber, Remark y
Schoenlein asociaron el favus con la presencia
de hongos (58, 61).

ETIOLOGIA

Los hongos dermatofitos hacen parte en su
estado perfecto del Phyllum Ascomycota; este
estado se asocia con la capacidad de
reproducirse sexualmente por ascosporas;
cuando a algunos de estos hongos se le
encuentra este tipo de reproduccion usualmente
el nombre del género y la especie cambian,
localizdndose todos ellos en un sélo género que
se conoce con el nombre de Arthroderma (61).

La forma imperfecta del hongo (anamorfa), esta
relacionada con la reproduccion sexual, es el estado
en el que con mayor frecuencia se encuentra este
grupo de hongos; debido a sus caracteristicas
macroscopicas y microscopicas ellos se clasifican
en tres géneros que son: Trichophyton, Microsporum
y Epidermophyton (45, 61).

El género Trichophyton se caracteriza por presentar
con mayor frecuencia microconidias globosas,
piriformes, sésiles o pedunculadas, pueden salir
solas o formando racimos a partir de la hifa. Las
macroconidias son raras y cuando aparecen son
de pared delgada, lisas y elongadas en forma de
lapiz, fusiformes o cilindricas con una longitud
entre 8 a 86 pum y un didmetro de 4 a 14 um (25).

El género Epidermophyton presenta macroconidias
en forma de raqueta con paredes que pueden ser
delgadas o gruesas y con 1 a 9 septos, éstas son
abundantes y salen de las hifas de manera
individual o en racimos; también presenta
abundante cantidad de clamiconidias. Sélo
presenta una sola especie que es E floccosum (25).

El género Microsporum a diferencia del género
Trichophyton presenta abundante cantidad de
macroconidias de pared gruesa, rugosas,
fusiformes, a veces con pequenas prolongaciones
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en forma de espina (equinuladas); producen
también microconidias que son sésiles,
pedunculadas surgen solas o en racimos (25).

Los tres géneros tienen algunas caracteristicas
en comun como por ejemplo el color y aspecto
de las colonias, las caracteristicas de las conidias
que hacen que eventualmente sea necesario
utilizar otros métodos de identificacién ademas
de las caracteristicas macro y microscopicas.

Hasta el momento se han descrito
aproximadamente 40 especies de dermatofitos,
los cuales ademas, por su nicho ecolégico se han
clasificado en tres grupos: los antropofilicos, los
zoofilicos y los geofilicos. Los antropofilicos y
zoofilicos viven en la piel de personas o
animales respectivamente; mientras que los
geofilicos permanecen en restos de queratina
que caen en el suelo y que estan en proceso de
descomposicion; estos se diferencian de los
zoofilicos por su persistencia en la tierra y por
ser encontrados habitualmente en hébitats no
modificados por la presencia constante de
animales; se cree que desde el punto de vista
filogenético son los mas antiguos (45, 61).

Los hongos zoofilicos y geofilicos tienen una
mayor capacidad que los antropofilicos de
generar ascomas y ascas; sin embargo, es mds
frecuente el heterotalismo en los geofilicos que
en los antropofilicos (61).

FACTORES DE PATOGENICIDAD

Las estructuras de los dermatofitos mas
frecuentemente asociadas con el contagio,
especialmente por especies con pobre produccion de
esporas son: las artroconidias o clamidoconidias; cada
una es una forma de resistencia del hongo que puede
durar afios en el ambiente y por lo tanto tiene la
capacidad de soportar las temperaturas altas,
especialmente si estan entre escamas de piel o restos
de cabellos (61).

Estas estructuras de resistencia, deben tener la
capacidad de adherirse a los epitelios por medio
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de factores de adherencia tales como uniones
de tipo lectina; se ha descrito que las esporas in
vitro tienen tigmotropismo por ciertos substratos
como guantes de latex y los poros de las
membranas de los substratos; este
tigmotropismo es una caracteristica general de
los hongos y por esta razén no se considera como
un factor de patogenicidad (40). Las conidias
germinan y empiezan a desarrollar hifas, se
adhieren a la queratina y tratar de penetrar
partes més profundas de la piel; para ello hay
diferentes mecanismos que facilitan la
penetracion: una de ellas es la liberacién de
enzimas proteoliticas como los glicopéptidos y
las queratinasas, las cuales junto con la
subtilisina producida por M. canis, se han
asociado con el desarrollo de signos y sintomas
de la enfermedad (53); también gracias a la
melanina algunos hongos generan estructuras
de penetracion a partir de las conidias que se
conocen con el nombre de apresorios, que
ejercen una fuerte presion fisica sobre la pared
celular de plantas; este mecanismo de
patogenicidad no se ha descrito que funcione
en la infeccién a animales o humanos, sin
embargo estudios hechos con Wangiella
dermatitidis han demostrado que la presencia de
la melanina juega un papel en la penetracion de
este hongo en el tejido de animales (24).

El manano producido por diferentes especies de
hongos entre ellos Candida tiene la capacidad de
suprimir la formaciéon de linfoblastos y la
respuesta frente a mitégenos, ademas también
inhibe la proliferacién de queratinocitos
disminuyendo la velocidad de recambio celular
(10, 11, 61) y posiblemente tiene la capacidad
de inhibir la presentacion del antigeno (12). Los
dermatofitos antropofilicos como T. rubrum,
tienen la capacidad de producir abundante
cantidad de este carbohidrato (11).

Los monocitos, macréfagos y linfocitos T son los
posibles blancos de accién de los mananos y de
toxinas lipofilicas, razén por la cual se cree que
el defecto en la respuesta no sélo esta asociado
con la inmunidad celular sino también con la
fagocitosis, especificamente con la incapacidad

de estas células de hacer movilizacién al azar,
de hacer ingestién y digestion (12, 61).

Otras enzimas producidas por los dermatofitos
y que juegan un papel en el proceso de
penetracion y de generacion de los signos y
sintomas de la enfermedad son: proteasas de 71
y 93 Kda; aspartico proteasas, aminopeptidasas,
carboxipeptidasas, metaloproteasas vy
dipeptidil-dipeptidasas con actividades
semejantes a la tripsina, la pepsina o la
quimiotripsina, algunas acttan a pH alcalino,
mientras que otras lo hacen a pH &cido (4, 14,
33, 61). La elastasa y la dnasa, han mostrado
resultados contradictorios asociados con el
proceso inflamatorio (30, 61, 53); las lipasas
tampoco se han asociado con inflamacién, pero
si se han encontrado con mayor frecuencia en el
proceso inflamatorio crénico (30); estas enzimas
tienen la capacidad de desdoblar acidos grasos
en presencia de calcio. T. rubrum, T.
mentagrophytes, T. equinum y T. verrucosum,
tienen la capacidad de producir una hemolisina
que puede servirle al hongo para obtener el
hierro a partir de los glébulos rojos (47).

Los dermatofitos también tienen la capacidad
de producir pigmento derivado de la biosintesis
de poli-ketidos como hepaketidos y nafto
quinonas; cada dermatofito tiene la capacidad
de mezcla de pigmentos la cual depende del
medio y de los nutrientes; estos pigmentos
pueden ser inhibidos por las bacterias de la flora
comensal por haber competencia por
carbohidratos; esto se ha visto in vitro (61). Los
carotenoides producidos en el substrato
protegen a las macroconidias, pero no asi a las
hifas ni tampoco a las microconidias, actuando
principalmente sobre conidias en reposo (61).

En su pared los dermatofitos tienen
macromoléculas unidoras de esteroides; la
progesterona y ciertos andlogos tienen la
capacidad de disminuir la velocidad de
crecimiento de las colonias in vitro; estos
receptores de la progesterona pueden estar
asociados con la baja prevalencia de las
enfermedades micéticas de la piel en las mujeres
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con respecto a los hombres. Los sider6foros
como hidroxamatos tienen también esta
capacidad por el secuestro del hierro del medio,
elemento necesario para el desarrollo de los
hongos(61).

Los dermatofitos son moderadamente
termotolerantes y crecen bien in vitroa 37°C, aquellos
no patdgenos no tienen esta capacidad; los geofilicos
son moderadamente tolerantes a concentraciones
altas de sales razén por la cual, tienen mayor
desarrollo en restos de queratina desecados. Otros
han adquirido resistencia a antimicéticos,
especialmente a la griseofulvina (61).

EPIDEMIOLOGIA

Los dermatofitos son un grupo especial de
hongos ya que a diferencia de los hongos
dimorficos se pueden transmitir por contacto
directo con animales y personas; la mayoria de
ellos se encuentran en mamiferos con excepcion
de M. gallinae, que se ha encontrado en aves (61).
Otro mecanismo de transmision es a través de
las escamas de queratina que se depositan en el
cuerpo, los pies o la cabeza.

El reconocimiento del tipo de dermatofito es
desde el punto de vista clinico relevante pues
cada grupo de hongos puede estar asociado con
los siguientes factores: portadores animales;
epidemias institucionales o familiares
recurrentes, zona geografica atin cuando hay
algunos que se encuentran en todo el mundo
(45, 61); esto indica la gran capacidad de
adaptacion de estos hongos a las condiciones
ecolégicas y genéticas que permiten su
desarrollo y la aparicién de la enfermedad.

Algunas de las dermatofitosis se presentan con
mayor frecuencia en las dreas urbanas, otras en
el area rural; en ambas hay un predominio de
los hongos antropofilicos, pero es mas frecuente
en la zona rural las manifestaciones clinicas por
hongos zoofilicos y geofilicos, por el riesgo mas
alto de contacto con animales reservorios y con
tierra. Los nifios son los mas afectados por
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dermatofitos zoofilicos, siendo las mascotas
(perros, gatos, hamsters) los reservorios,
mientras que en los adultos el contacto con las
vacas, cerdos y cabras pueden ser la fuente de
adquisicién del hongo (48).

Se ha observado que a través del tiempo la
frecuencia de algunas enfermedades micéticas
ha disminuido, mientras que otras han
aumentado: un ejemplo de ello se ha observado
con la tifia capitis y el favus; estas dos
enfermedades fueron bastante prevalentes en el
siglo XIX y hasta mediados del siglo XX; en el
momento actual hay cuatro presentaciones
clinicas que marcan una mayor prevalencia; ellas
son: la tifia pedis, la tifla unguium
(onicomicosis), la tia manum y la tifia cruris.
También ha cambiado la frecuencia en la
etiologia de las lesiones; por ejemplo: T. audouini,
era antes el principal productor de tifia capitis,
enfermedad que actualmente es producida por
M. canis (45).

La tifia capitis de tipo ectotrix es una
enfermedad que se presenta con mayor
frecuencia en nifios, los otros tipos de tifias son
mas frecuentes en adolescentes y adultos (6, 27,
34, 46, 51, 54, 61, 63); sin embargo, en un estudio
recientemente realizado en nifios entre los 9 y
12 afios en la ciudad de Manizales, se observd
que dicho grupo de pacientes tenia un
predominio de lesiones en los pies o en las
manos mas que en la cabeza; esto puede ser un
indicio de los cambios que estan ocurriendo en
el cuadro epidemiolégico debido posiblemente
a la desaparicion de algunos factores de riesgo
(42).

Los factores de riesgo més comunes son: la
humedad de diferentes areas del cuerpo por el
no secado adecuado o por la inadecuada
ventilaciéon que aumenta la hidratacién y la
emision de CO,, que pueden favorecer el
crecimiento del dermatofito; abrasion por el uso
de calzado estrecho; aumento de la
concentracion del inoculo, por el no cambio
frecuente de la ropa interior y de los zapatos; el
uso de piscinas, pero sobretodo de las areas
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adyacentes a la misma las cuales deben ser
rugosas, factor que contribuye a la deposicion
del hongo; duchas y vestieres ptblicos, son sitios
que por la humedad y el poco contacto con la
luz directa asociado con el aseo deficiente o
inadecuado permiten que las esporas
permanezcan; el intercambio de toallas, ropa
interior y ropa de cama; ser deportistas siendo
los mas comprometidos aquellos que presentan
mayor traumatismo en la piel como los atletas o
aquellos que presentan mayor reblandecimiento
de la queratina como los nadadores; haber
tenido un trauma previo; el desplazamiento de
grupos poblacionales y los viajes frecuentes (3,
7,16, 42,45, 58, 61).

Algunas enfermedades se han asociado con las
tiflas; éstas son: enfermedad vascular del
colageno, terapias con corticosteriodes o
enfermedad de Cushing, enfermedad vascular
periférica, diabetes mellitus, la obesidad,
trastornos en la queratinizacién y factores
hereditarios; se ha encontrado que personas del
grupo sanguineo A adquieren las dermatofitosis
con mayor frecuencia que aquellas con otros
grupos sanguineos, sin embargo, estudios
realizados no han encontrado significancia
estadistica (7, 35, 55, 58).

El panorama epidemioldgico de la enfermedad
a nivel mundial se destaca en la tabla No. 1; los
estudios que se han hecho en Colombia se
encuentran en la tabla No. 2.

LAS DERMATOFITOSIS EN EL MUNDO

En la literatura se observan uchos estudios
relacionados con diferentes lesiones producidas
por dermatofitos; estas manifestaciones clinicas
se han asociado con diferentes grupos
poblacionales, con las condiciones
socioeconémicas de dicha poblaciéon y con la
época que los estudios se hicieron.

En los nifios la dermatofitosis mas frecuente es
la tifia capitis producida principalmente por M.
canis, seguido de M. violaceum y M. audouinii

(51, 54); la presencia de esta enfermedad se
asocia con condiciones socioeconémicas bajas
y deficiencias en las medidas de aseo de los
nifios; estos dos factores también estin
asociados con otras dermatofitosis; algunas
investigaciones retrospectivas han demostrado
que la frecuencia de esta enfermedad ha
disminuido (41). En las décadas de los 70 y 80
en el siglo pasado, la etiologia de la tifia capitis
se asociaba principalmente con M. audouinii;
posteriormente aumenté en frecuencia los
aislamientos de M. canis. Este es un indicio de
que algunos factores de riesgo han cambiado
siendo la presencia de mascotas vy
especialmente de gatos el factor que ha
aumentado la frecuencia de aislamientos de M.
canis (51).

El favus, que en el siglo XIX era una enfermedad
que presentaba alta prevalencia, ha ido
disminuyendo en su frecuencia a través del
tiempo, encontrandose prevalencias inferiores
del 1% en la poblacién; este cambio se ha
asociado con mejoria en el nivel socioeconémico
de las personas (51).

En deportistas, Auger et al.(1993) encuentra que
la tifia pedis estd asociada con la onicomicosis
por dermatofitos, la frecuencia de personas con
lesiones evidentes fue del 22%, sin embargo la
tifia oculta en los pies se observé en el 48% de
los muestreados; valores que fueron altos por el
muestreo realizado en ambos pies de los
participantes en dicho estudio (3).

Estudios que se han hecho en diferentes partes
del mundo en personas que consultan por
lesiones dermatolégicas muestran que no hay
un consenso en cuanto a cual es la lesion mas
frecuente asi mismo, no hay un predominio de
una especie de dermatofito en particular (Tabla
No. 1), sin embargo, se observa que en la
mayoria de estudios se reporta a T. rubrum, T.
mentagrophytes y E. floccosum; la presencia de
2 especies antropofilicas indica que las lesiones
son de tipo crénico. Las manifestaciones clinicas
fueron mas frecuentes en las personas del sexo
masculino que en el femenino (29).

109



REVISTA CIENCIAE BASICAS

Jorge Enrique Pérez Cardenas

110

Tabla 1. Frecuencia de los tipos de tifias y los agentes etioldgicos mas frecuentes en el mundo

GRUPO DERMATOFITOSIS MAS AGENTES REFERENCIA
POBLACIOMAL FRECUENTES EI'.['DI.{.‘.I'EIE{)E MAS
AISLADOS
Arabia Saudila, 1993 Tifla capitis M. canis 51
Queridn de Celso T. vikaceurmn
Favus M. audousindl
Dugadougou, 1952 Tifta corporis T, rukbrum 2
Onicomicosls T. sudanensis
Tifia manum
Tina pedis
Singapur (1992} Tifa crurls T, rulbram i
Tifla pedis T. interdigitale
Tina corporis E. floccosum
Tina manum T. mentagrophytas
Tinia faced
Cardoba (Espania), Tina capitis T. mentagrophytes var =1
1941 Tina corporis merntagrophytes
E. floccosum
T, rulbrum
Atletas (Canada), 1993 Tira pedis T. rubrum 3
T. mentagrophytes
Burkina Faso, 19492 Onicomicosis T. rulbrum 12
Tina palmo-plantar T. sudanensis
Cuero cabelluda
Cusco (Perd), 1990 Tina capitis M. canis Lt
Tiia unguiurm T. mentagrophiytes
Galicla (Espafia), 1951 Tifta unguiurm T. rubsrum 41
a 1987 Tina barbas T. mentagrophytes
Trén, 1966-1931 Tifta capitis M. canis T
Tifa corporls T. rulbrum
Tia pedis E. floccosum
Tina manum T. mentagrophy tes var
Twia unguium mberdigitala
Tifia barbae T. vErTUCOSUrT
Hong Kong, 194949 Tia pedis T. rulbrum 7
Twia unguium T. gyp=eum
Tiria pedis y unguium T. vicdaceim

Tabla 2. Frecuencia de diferentes dermatofitosis y agentes etiolégicos mas frecuentemente aislados en Colombia

GRUPD POBLACIOMAL LESIONES MAS AGENTES ETIOLOGICOS MAS REF
FRECUENTES AISLADOS

Areneros del rio Medellin, Tifia pedis T mentagrophyles 16
(1OBR) Tifa unguiurm T mibrum

Tifla cruris E floceosurn
Fersonas con lesiones Tifa pedis T rubrum 18
cutdneas (Medellin 1988 & | Tifa manum T merlagrophides
1989) Tifla corporis

Tifia capitis
Estudiantes de la policia Tifla pedis T merlagrophides 17
(Medelling Tifla cruris E floccosum

Tifia ungdiurm T rubrum
Prrsonas con kesiones Tiria pedis T rubrum 21
outdneas (1978-1938) Tifia manurm T mentagrophyles

E floccosum

Manizales, 1976-1%32 Tina unguium T mentagrophytes 5

Tina corporis E flaccosum

Tifa manum T mibrum

Tifia pedis
Manizales, Nifips entre @y | Tina pedis T mibrum a2
15 afios (2003) Tifla manim E fopceasurn
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LAS DERMATOFITOSIS EN COLOMBIA

Pocas investigaciones hay publicadas en
Colombia en las que se haya estudiado la
frecuencia de las dermatofitosis en diferentes
grupos poblacionales; la mayoria se han
realizado en Medellin en diferentes afios (Tabla
No. 2). En dichos estudios se han encontrado
frecuencias que varian del 52 al 65%, con un
predominio de lesiones en los pies y en las
personas del sexo masculino; en cuanto a los
agentes etiologicos hubo variacién entre los
estudios pero se encontraron con mayor
frecuencia T. mentagrophytes, T. rubrum y E.
floccosum (16,17, 18, 42).

PATOLOGIA Y MANIFESTACIONES
CLINICAS

Los cambios patolégicos mas frecuentemente
observados en la piel y sus anexos son: el
infiltrado de células redondas, la atrofia de
foliculos pilosos y las reacciones de
hipersensibilidad como el querién en la tifia
capitis y barbae, el granuloma de Majochi en la
tifia corporis o las reacciones ides en la tifia
capitis y pedis. En algunos casos se puede
observar la presencia de las hifas en la dermis
generdndose inflamacién perivascular (45, 61).

Las manifestaciones clinicas de tipo crénico son
las que con mayor frecuencia prevalecen dentro
de los diferentes tipos de tifias; esto se debe a
que las manifestaciones agudas generan una
reaccion inflamatoria tan intensa que producen
descamacion rapida de la queratina y de esta
manera la eliminacién del hongo, lo cual
conduce a una curacién espontdnea que en la
mayoria de los casos no amerita la consulta
médica; sin embargo debido a la liberacion
masiva de antigenos pueden producirse
reacciones tisulares agudas que traen como
consecuencia la atrofia de la piel o de los
foliculos pilosos generdndose alopecia
permanente o queloides, aunque estos

fenémenos no son exclusivos de las formas
agudas de la enfermedad.

Las manifestaciones de tipo crénico se asocian
siempre con agentes antropofilicos los cuales
tienen la capacidad de inhibir la respuesta
inflamatoria, la respuesta mediada por
anticuerpos, la fagocitosis y la proliferacién de
los queratinocitos: el agente etiolégico mas
frecuentemente asociado es T. rubrum (2,11, 52).

En pacientes inmunocomprometidos, recién
nacidos a término o prematuros se ha observado
que los dermatofitos se presentan en una
frecuencia igual a la de los otros grupos
poblacionales], lo cual evidencia la incapacidad
de los dermatofitos para invadir tejidos
profundos (15, 38, 61); el agente etiol6gico mas
frecuentemente aislado de pacientes con
compromiso inmunolégico es T. rubrum (20, 23);
en algunos de estos pacientes se producen
lesiones profundas, desarrollando incluso
pseudomicetomas (36); dos de las
manifestaciones clinicas mas frecuentes por
dermatofitos en los pacientes con SIDA son la
onicomicosis subungueal distal sin paroniquia
y la tiha pedis (9, 20, 49).

Algunos dermatofitos tienen la capacidad de
producir las reacciones ides; estos sintomas
estan asociados con una reaccién inmunolégica
debido a la localizacién distante de productos
del hongo en la piel. Estas reacciones pueden
ser de dos tipos: la forma vesicular, relacionada
con las dermatofitosis agudas y con una
respuesta de hipersensibilidad retardada y la
forma urticariante que se relaciona con
infecciones moderadas (58).

Personas que presentan la tifia corporis y
principalmente las mujeres, debido al rasurado
de sus piernas pueden presentar una reaccién
granulomatosa en la piel, denominada
granuloma de Majochi; este granuloma se ha
asociado con deficiencias en las células NK,
mientras que las células fagociticas, el
complemento y los linfocitos T son normales (1).
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RESPUESTA INMUNE A LOS
DERMATOFITOS

Los factores involucrados en la generacién de
una barrera para el desarrollo de los hongos en
la piel son: la exposiciéon de la piel a la luz
ultravioleta, la humedad baja de las &reas
expuestas, la competencia con la flora comensal,
el mismo estrato corneo cuyo grosor va a limitar
la entrada de productos del hongo a la dermis,
los 4cidos grasos saturados presentes en el cuero
cabelludo de las personas adultas son
fungistaticos contra M. audouinii (58).

Varios tipos de esfingosinas han mostrado cierta
actividad contra algunos géneros de
dermatofitos. La mayor cantidad de sebo
producido por las personas adultas y las
proteinas fungicidas de la epidermis normal,
pueden ser factores solubles que interfieren en
el desarrollo de los hongos en la piel (58).

El contacto de los hongos localizados en la capa
superficial de la piel con neutréfilos y linfocitos
es raro y s6lo ocurre a partir de la dermis; sin
embargo, la liberacién moléculas por los hongos,
pueden inducir la activacién de las células de
Langerhans, de los linfocitos T citotéxicos, de
las células del endotelio vascular y de los
mismos queratinocitos quienes por medio de la
produccién de diferentes citoquinas como
interleuquina 1 (IL 1), factor estimulante de
colonias de granulocitos y macréfagos (GM-
CSF) y factor de necrosis tumoral alfa (TNF alfa)
estimulan la activacién de las células de
Langerhans para que haga presentacion del
antigeno a los linfocitos T (58).

Algunos antigenos de los hongos como: los
glicopéptidos, los carbohidratos y las
queratinasas tienen la capacidad de inducir la
respuesta inmune del hospedero. Los
glicopéptidos junto con las queratinasas inducen
la inmunidad celular, mientras que los
carbohidratos producen la activacion de los
linfocitos B e inducen la produccién de
anticuerpos.
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A pesar de que se produce Ig G, A y E, estas
moléculas no juegan un papel importante en la
eliminacion del hongo; sus niveles son mayores
en la enfermedad crénica que en la aguda. Las
queratinasas ademas de inducir una reacciéon de
hipersensibilidad retardada puede también
generar la produccién de anticuerpos; los
antibiéticos con anillos lactdmicos producidos
por los dermatofitos generan anticuerpos que
pueden explicar la reaccion alérgica a la
penicilina en pacientes a los que nunca se les ha
suministrado dicho medicamento (61).

Las células de Langerhans activadas y con restos
de antigeno endocitados, migran a un 6érgano
linfoide secundario para hacer la activacién de
los linfocitos T, generando de esta manera mas
citoquinas (58).

La inmunidad mediada por células y
especificamente la asociada con linfocitos T
ayudadores de tipo 1 (LTh1), esta asociada con
la curacion clinica y su ausencia predispone al
hospedero a infecciones crénicas o recurrentes;
el 90 a 93% de estas lesiones son causadas por
T. rubrum (12, 61); el cual a su vez tiene la
capacidad de inducir una reaccién inflamatoria
menor asociada a los factores de patogenicidad
que generan supresion selectiva de la respuesta
inmune celular (58). En climas templados este
déficit inmunolégico frente a los dermatofitos
puede ser del 10 a 20%; asi mismo, se ha
encontrado una relaciéon entre el asma, la rinitis
alérgica y la infeccién por dermatofitos (61).

La respuesta inflamatoria es la manera definitiva
para eliminar el hongo de la piel; los hongos
zoofilicos y geofilicos son los que tienen mayor
capacidad de generarla; las citoquinas
producidas por los mismos queratinocitos, por
la capa basal de la piel o por las células de
Langerhans generadas por el estimulo de
moléculas producidas en el proceso inflamatorio
inducen la proliferaciéon acelerada de la piel que
produce eliminacién del hongo por
descamacién, también la atraccion de células
inflamatorias por medio de la produccién de
quimiotaxinas como interferén gamma (IFN
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gamma), interleuquina 8 (IL-8) e interleuquina
7 (IL-7) y de moléculas de adhesion juegan un
papel en la eliminacién de dichos agentes (58).

En el proceso inflamatorio crénico, se observa
el acumulo de neutréfilos y células
mononucleares en la dermis. Estas células
liberan radicales libres y enzimas que acttian
sobre las células micéticas; asi mismo el 6xido
nitrico inhibe aquellos fragmentos de hongos
que son ingeridos, pero a la vez induce la
producciéon de moléculas unidoras de calcio y
zinc llamadas calprotectinas que son eliminadas
por los neutréfilos cuando mueren (58). Los
polimorfonucleares se unen a hifas opsonizadas
y no opsonizadas inhibiendo el crecimiento del
dermatofito y quizas los dafia o los mata (11).

Los antigenos producidos por los dermatofitos
pueden generar células de memoria de modo
que en los contactos posteriores con el antigeno
se genera una respuesta mas rapida (58).

DIAGNOSTICO

En el diagnéstico de las dermatofitosis siguen
siendo importantes los siguientes hechos: las
muestras deben recolectarse de los bordes
activos de la lesion, esto con el fin de garantizar
la méxima posibilidad de observar estructuras
micoéticas compatibles y también de obtener un
cultivo que permita determinar el género y la
especie del hongo involucrado; en el caso de que
se sospeche una tifia oculta de los pies, se debe
hacer el muestreo de ambos pies, especialmente
en personas en riesgo, de esta manera se elimina
el nimero de falsos negativos (3).

La obtencién de las muestras es bastante facil
y la manera de transporte también. Se aconseja
el uso de papel de color negro en forma de sobre
o bolsita que facilite la observacién de los
detritus de queratina (61).

El examen directo junto con el cultivo son los
métodos de eleccion para el diagndstico de las
dermatofitosis, ambos métodos se deben usar

de manera conjunta pues se ha encontrado que
cada uno de ellos por separado tiene una
sensibilidad y especificidad moderadas, por
ejemplo, el examen directo puede presentar
falsos negativos en el 5 al 20% de los casos (18,
61). Para tratar de mejorar la sensibilidad de este
método se han hecho modificaciones al mismo
como por ejemplo el uso de glicerol con KOH al
25% o con dimetilsulféxido al 36%, con
incubacién de la preparacién a temperaturas
entre 51 a 54°C por espacio de 1 hora; también
se han utilizado coloraciones fluorescentes como
el blanco de calcofluor o colorantes usados con
luz visible como el rojo congo (61).

Los cultivos también pueden presentar falsos
negativos con valores que van del 23 al 56% (17,
18, 52). Esto se ha asociado con varios factores
como: muestras inadecuadamente tomadas,
contaminacién de los cultivos y estructuras del
hongo no viables. Ademés de los medios usuales
utilizados para diferentes cultivos de hongos,
también se han desarrollado métodos selectivos
para dermatofitos como: el medio dermatofito
(DTM), el cual determina la presencia de
dermatofitos por cambio a un color rojo del
medio; el agar Oxgall de Litman; el medio con
albumina-eritrol-casaaminoacidos, tutil para
muestras contaminadas con bacterias o con
Candida resistente a la cicloheximida; el agar
extracto de levadura-caseina-purpura de
bromocresol (BCP), util para el reconocimiento
de T. verrucosum el cual elabora una proteasa
que induce la formacién de una zona amplia
clara; el agar de urea o caldo de urea, permite el
reconocimiento de aquellos hongos que son
ureasa negativos tales como T. rubrum.

Las pruebas intradérmicas tienen una utilidad
parcial y son usadas principalmente para
estudios inmunolégicos; esta prueba puede
presentar reacciones de hipersensibilidad
retardada y también reaccién de
hipersensibilidad inmediata; se ha visto que
cuando el paciente presenta ambos tipos de
hipersensibilidad la respuesta inmediata
interfiere con la generaciéon de una
hipersensibilidad retardada que es la respuesta
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protectora. Sin embargo, pacientes con las
manifestaciones crénicas de la enfermedad no
presentan hipersensibilidad inmediata. El 30%
de las personas sin lesiones tienen respuestas
de inmunidad retardada. La tricofitina se ha
utilizado con el fin de desensibilizar al paciente
frente a las reacciones ides; sin embargo, puede
ser mas efectivo el tratamiento antimicético (58).

TRATAMIENTO

En el tratamiento de las dermatofitosis son
todavia usados aquellos medicamentos que
simplemente son queratinoliticos y otros que
acttan directamente sobre el hongo. Para el
tratamiento de algunas de las tifias se utilizan
diferentes antimicéticos En la tabla No. 3 se
observan los antimicéticos mas utilizados en
cada una de las lesiones producidas por los
dermatofitos.

Se han descrito nuevos tratamientos: las
alilaminas, los triazoles activos oralmente y las
hidroxipiridonas (26). En la mayoria de los tipos
de tifas, los tratamientos tépicos son poco
efectivos, razén por la cual es necesario
establecer un tratamiento por via oral (61).

La efectividad de la terapia antimicética varia
seguin el compuesto utilizado, siendo la tasa de
curacién del 60 al 90% (tabla No. 3); en algunos
ensayos clinicos se ha encontrado que la
terbinafina es mas efectiva que el itraconazol, el
fluconazol y la griseofulvina en el tratamiento
de las lesiones en las ufas de los pies (28), con
una tasa de curacion del 100% cuando se hacen
3 a 4 ciclos de 400 mg/dia por 1 semana con
repeticiéon cada 4 semanas (13); dentro de los
factores que influyen en la efectividad del
tratamiento hay algunos que es importante
mencionar: algunos dermatofitos se han vuelto
resistentes a los imidazoles; la duraciéon del
tratamiento antimic6tico no es el adecuado; la
dosis en el tratamiento no es adecuada,
dependiendo de la dosis algunos antimicéticos
son fungistaticos otros fungicidas; hay sitios
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donde es mas dificil que el antimicético llegue
como es el caso de las unas.

Algunos derivados de los azoles estan
actualmente en experimentacion como el r126638
que se ha encontrado que es més efectivo que el
itraconazol en modelos experimentales a dosis
3 a 8 veces mas bajas (37); también se han
realizado estudios preclinicos con el NND-502
el cual ha mostrado una potente actividad in
vitro contra dermatofitos y en tifha pedis en
animales de experimentacion como tratamiento
topico en crema al 1%. Otros antimicéticos
utilizados son: el omoconazol, butenafina y
lanoconazol (50).

Se han hecho gran cantidad de ensayos
utilizando diferentes plantas medicinales; sin
embargo, dichos ensayos no han pasado de la
fase in vitro en la cual se utiliza el método de la
concentracién inhibitoria minima (MIC) y
diferentes especies de dermatofitos; dentro de
los principios activos que se han encontrado en
estas plantas estan: los benzofuranos, los taninos
como el 4cido chubulinico, las hojas de olivo y
la jatrorrhizina (31, 44, 56, 57, 62). También se
han utilizado otras moléculas como el mentol,
el timol, el alcanfor, los aceites de eucaliptus,
terpentina, de nuez moscada, de cebolla y de
hoja de cedro; los que mayor actividad
antimicética tuvieron fueron los tres primeros
(43, 64). También se ha observado que el uso de
aceite de coco y de mostaza por hombres y
mujeres de la India es el factor que protege a
este grupo poblacional de la tifa capitis,
enfermedad que se presenta en una baja
proporcién de la poblaciéon (19).

Se ha evaluado la actividad antimicética de
estimuladores solares en presencia de
hematoporfirinas, azul de metileno y azul de
toluidina, los cuales actuaron como
fotosensibilizadores; los resultados obtenidos de
experimentos in vitro han sido variables,
encontrdndose como menos sensibles a dichos
estimulantes T. rubrum y M. gypseum (39)
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La actividad de otros medicamentos como el
furbiprofeno, un antiinflamatorio no esteroidal
fue demostrada in vitro para los tres géneros de
dermatofitos; su concentracién inhibitoria
minima estuvo entre 8 y 16 pg/mL. La
demostracion de la actividad antimicética in
vivo, tendria una doble utilidad por la actividad
antiinflamatoria de este medicamento (8).

Se ha desarrollado una vacuna con T. verrucosum
vivo atenuado. Se ha demostrado que es exitosa
en la reduccién de infecciones en vacunos. El
uso de estas vacunas en humanos es mas dificil
ya que el nimero de pacientes con lesiones es
poca y estaria indicada para personas con
manifestaciones crénicas, intratables o con
dermatofitides.

PREVENCION DE LAS
ENFERMEDADES MICOTICAS

Dentro de las medidas de prevencién y control
se deben tener en cuenta las siguientes:
aplicaciéon de antimicéticos; limpieza regular
de dreas hiimedas; uso de zapatos en espacios
publicos; la limpieza de los pies con una toalla
o el lavado con jabon parece ser una medida
profilactica efectiva después de pisar dichos
sitios (32); también se aconseja el dar 100 pasos
en un tapete de limpieza de zapatos y mantener
el pie levantado por 1 hora; el uso de medidas
higiénicas dentro de la cual se debe tener en
cuenta el lavado de ropa y el cambio frecuente
de la misma. EIl andar en medias puede
también favorecer la infeccién de los pies: la
textura de las medias de nylon y algodén
favorecen mas la entrada del hongo (59, 60).

Tabla 3. Drogas antimicéticas mas frecuentemente utilizadas en el tratamiento de las tifias.

MEDICAMENTO VIA DE MECANISMO DE ACCION EFECTIVIDAD
ADMON.
AFOLES
Clotrimazal | Cral Ergosteral 6%
Topico
Ketooonazol | oral &%
Econazad | Oral
[traconassd | Cral 2%,
Tolnaftato | Topsco
Tiabendazol | Topico
Bifonazsd
Tioconazod
Miconasn
Eberconazol | tploo
ALILAMIMNAS
Tertinalina D[al Ergosteral Si0%
Téiphca
Maftifina | Topica
OTROS ANTIMICOTICOS
Grisecfulvina | Cral ADN celular 0%
Enroscamiento de las hifas
Unguento de | Tépoo Queratolitica Mo conocida
Withfield
Haloprogin Inhibicion de |a respiracon celular
Ciclopiroxclarming | Tdpion Alteracidn del ransporte de iones
Sulfuro de salenio Mo conocida
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