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¢De qué hablamos?

De forma genérica entendemos por onicomicosis las infecciones de la lamina ungueal por hongos incluyendo los dermatofitos y los no dermatofitos.

Siempre suponen un reto por las dificultades diagnosticas, porque precisan tratamientos largos, por los efectos secundarios de los tratamientos sistémicos y por la alta
tasa de recurrencias (Welsh O, 2010).

La onicomicosis se estima que afecta entre el 3 y el 12% de la poblacion de Europa y América del norte (Scher RK, 2007). Es la enfermedad ungueal mas prevalente
y se cree que supone el 50% de todas las onicopatias, aunque por este motivo generalmente se sobrediagnostica clinicamente.

Es una enfermedad comun en los adultos y tiene una prevalencia mucho menor en la edad pediatrica.

El aumento constante de la prevalencia de las onicomicosis se debe a la utilizacion de calzado muy apretado, un aumento del nimero de pacientes inmunodeprimidos
y la utilizacién mas asidua de vestuarios comunes.

De forma genérica podemos dividirla en tres grupos segun el punto de entrada del hongo en la ufia (Westerberg DP, 2013):

» Subungueal distal o distal lateral a través del hiponiquio que es la forma mas comun.

» Blanca superficial con penetracion del hongo por la superficie dorsal de la lamina ungueal.

» Subungueal proximal cuando el hongo invade la ufia por el pliegue proximal y suele presentarse en pacientes inmunodeprimidos, aunque también puede ocurrir
tras paroniquias importantes del pliegue proximal en pacientes inmunocompetentes.

Si nos atenemos a la etiologia podemos dividir las onicomicosis de forma fundamental en tres grupos:

e Onicomicosis por dermatofitos.
» Onicomicosis por levaduras (candida).
» Onicomicosis por mohos (hongos oportunistas).

Actualmente se han revisado las clasificaciones clasicas de onicomicosis y se han afiadido algunos grupos nuevos (Hay RJ, 2011) estudiados sobre todo en pacientes
inmunodeprimidos. Asi actualmente se diferencian los siguientes tipos de onicomicosis:

» Onicomicosis subungueal distal y lateral: con hiperqueratosis subungueal, discromias incluyendo la melanoniquia, onicdlisis que puede ser la Unica alteracion y
estriaciones longitudinales en las regiones medial o lateral de la lamina ungueal.

» Onicomicosis superficial blanca o negra: el Trichophyton rubrum o el Scytalidium dimidiatum pueden producir onicomicosis superficial de color negro. Puede ser
parcheada o transversa, normalmente nace debajo del pliegue proximal y en ocasiones puede ocasionar penetracion profunda por toda la lamina ungueal.

» Onicomicosis “endonix”: las hifas invaden la lamina desde la parte distal afectandola en todo su espesor pero sin invadir el lecho ungueal. Tampoco hay
manifestaciones en la parte distal ni signos inflamatorios. Se describié con el Trichophyton soudanense y vemos la ufia con parches blanquecinos y
fragmentacion media.

» Onicomicosis subungueal proximal: generalmente la ufia se torna blanquecina en el pliegue proximal y va afectando la lamina en sentido distal. Pueden
producirla dermatofitos, Candida sp., Fusarium sp. y Aspergillus sp. Requiere siempre tratamiento oral.

» Patron mixto de onicomicosis: onicomicosis subungueal proximal mas superficial, onicomicosis superficial mas subungueal proximal, onicomicosis subungueal
distal lateral mas subungueal proximal.

» Onicomicosis distréfica total: puede ocurrir como primera manifestacion sobre todo en los enfermos con VIH o candidosis mucocutanea crénica pero la habitual
es que sea el estadio final de cualquier tipo de los descritos con una evolucion larga.

» Onicomicosis secundaria: cuando la infeccién fungica sobreinfecta otras patologias como ocurre por ejemplo en la psoriasis. Los signos clinicos fundamentales
son los de la psoriasis y el diagnostico puede ser dificil.

¢ Como se manifiesta?

En la tabla 1 se exponen los principales agentes etioldgicos responsables de los principales tipos de onicomicosis.

Tabla 1. Principales hongos relacionados con los tipos clinicos de onicomicosis. (Scher RK, 2007

Onicomicosis subungueal distal y
lateral » Dermatofitos: Trichophyton rubrum, Trichophyton mentagrophytes, Epidermophyton
floccosum.
» Candidas: Candida albicans.
o Fusarium sp.
o Scytalidium sp.
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o Scopulariopsis brevicaulis.

» Parcheada: Trichophyton rubrum, Trichophyton mentagrophytes.

Onicomicosis superficial ; . o .
P o Transversa: Fusarium sp., Acremonium, Scytalidium, Trichophyton rubrum.

Onicomicosis “endonix” » Trichophyton soudanense y Trichophyton violaceum.

Onicomicosis subungueal proximal » Dermatofitos (Trichophyton rubrum), candidas, Fusarium sp., Aspergillus sp.
Patron mixto de onicomicosis e Trichophyton rubrum, Fusarium sp.

Onicomicosis distréfica total » Dermatofitos, Candida albicans, Scytalidium.

» Con onicomicosis: Candida sp., Fusarium sp., Scytalidium.

Paroniquia crénica . ; L . .
a » Sin onicomicosis: Candida sp., Fusarium sp.

Las infecciones ungueales por dermatofitos suponen el 90% de los casos y suelen asociarse a una tifia del pie o interdigital cronica. Traumatismos repetidos,
disminucién del riego sanguineo o enfermedades previas de la ufia como una psoriasis pueden ser factores predisponentes para la contaminacién de la lamina
ungueal por hongos. Estan afectadas sobre todo las ufias de los pies, y con mucho menos frecuencia las ufias de las manos.

El Trichophyton rubrum'y el Trichophyton mentagrophytes suponen casi el 90% de los casos de onicomicosis por dermatofitos.

Generalmente comienzan en la parte distal, o distal-lateral de la ufa, y producen una onicdlisis o despegamiento distal acompafnadas de hiperqueratosis y un cambio
de coloracién de la misma que se torna blanquecina, blanco-grisacea, amarillenta o negra (de forma difusa o como una melanoniquia longitudinal). Poco a poco va
creciendo de forma proximal y puede llegar a afectar toda la lamina ungueal produciendo una alteracion total de la ufia que puede llevar a una distrofia total.

Las infecciones fungicas por candidas a diferencia de los dermatofitos las vemos con mas frecuencia en las ufias de la manos, y suelen presentarse como una
paroniquia cronica, es decir, una inflamacién cronica con reagudizaciones del pliegue proximal anterior. Si la evolucion es larga producen surcos de Beau y otras
alteraciones estructurales de la lamina ungueal que suelen ser transitorias, pero realmente esto no es una onicomicosis porque la lamina ungueal no esta
contaminada por el hongo. Solo en casos de inmunodeficiencia como en la candidosis mucocutanea cronica o en el VIH la candida coloniza de forma masiva también
la lamina ungueal y produce una verdadera onicomicosis.

La Candida albicans es el germen mas frecuente que produce verdaderas onicomicosis pero son poco frecuentes.

Las infecciones por hongos oportunistas son cada vez mas frecuentes sobre todo por el aumento de los pacientes inmunodeprimidos desde la generalizacion del uso
de los farmacos bioldgicos. Acremonium, Aspergillus, Fusarium (onicomicosis subungueal proximal o distréfica total), Onychocola canadensis, Scopulariopsis
brevicaulis (onicomicosis subungueal distal o lateral), y Scytalidium dimidiatum son los mas frecuentes.

Clinicamente suelen presentarse como una onicomicosis subungueal distal similar a los dermatofitos pero de forma mucho mas larvada.

¢ Como se diagnostica?

El diagndstico clinico que se realiza con mas frecuencia en patologia ungueal es el de onicomicosis, pero en realidad solo el 50% de las ufias con trastornos tréficos
son onicomicosis (Relloso R, 2012). Si se afiade la heterogeneidad clinica que puede presentar esta patologia hace que en muchos casos el diagnodstico clinico no
sea sospechado (Gupta AK, 2000).

De este modo se han desarrollado algoritmos clinicos para definir aquellos signos que mayor valor predictivo positivo tienen en el diagndstico de certeza de una
onicomicosis (Garcia Doval I, 2010).

Dado que las onicomicosis pueden estar causadas por diversos agentes, que precisan tratamientos diferentes, que pueden contaminar ufias con otras patologias, que
pueden presentar una gran heterogeneidad clinica, que los tratamientos son prolongados, y la tasa de recidivas es alta, el diagnéstico microbioldgico es importante
(Gupta AK, 2004).

Inicialmente debemos hacer una anamnesis adecuada conociendo de forma especifica la existencia de enfermedades de base como la diabetes o inmunosupresion,
preguntando por los habitos del paciente en relacién con contacto con agua, asistencia a lugares himedos donde se anda descalzo como piscina, vestuarios o duchas
compartidas, y la profesion por la exposicion a traumatismos o productos irritantes (deportista, albaiil, pintor, etc.).

Debemos explorar cuidadosamente las ufias y los pies en busca de otros signos de micosis cutanea a la que suelen estar asociadas frecuentemente.

La toma de muestras para cultivo debe realizarse antes de comenzar el tratamiento. Si el paciente ha recibido un tratamiento previo debemos esperar al menos un
mes si se han utilizado lacas o tratamientos orales antes de hacer la toma. Para recoger la muestra hay que utilizar herramientas especiales que nos permitan coger la
ufia afecta asi como los detritus que suelen depositarse debajo de la lamina ungueal.

El diagndstico definitivo de las onicomicosis se basa en el examen en fresco con KOH, la biopsia de la l&mina ungueal para demostrar con una tincion la presencia de
hifas o esporas (la prueba mas sensible), o el cultivo micoldgico en medio de agar Sabouraud tras el raspado de la Iamina ungueal (la prueba mas especifica).

Pero en la realidad el porcentaje de falsos negativos es muy alto debido a:
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» Latoma de muestra es dificil de realizar. Debe cogerse de la parte inferior de la ufia, sobre todo en la parte distal con hiperqueratosis, pero esto en ocasiones
no es facil y precisa herramientas especiales para cortar de forma adecuada la lamina ungueal.

» No es raro que nos encontremos el examen en fresco con KOH negativo y posteriormente el cultivo sea positivo o viceversa.

» Finalmente, para valorar los resultados existen importantes problemas para definir si un cultivo es realmente positivo o es un contaminante sobre todo en el
caso de los mohos, habituales hongos oportunistas.

Hay que tener en cuenta que hay muchos procesos que pueden simular este diagnéstico clinico de onicomicosis:

» Psoriasis. Sobre todo las manchas en aceite cuando afectan a las ufias de los pies y a la superficie distal pueden plantear importantes dudas entre una
onicomicosis. En muchas ocasiones el hongo coloniza estas ufias alteradas por la psoriasis de base (Klaassen KM, 2014).

» Eccema de manos. Los eccemas cronicos de manos cuando afectan el pliegue ungueal producen alteraciones de la lamina que pueden confundirse con una
onicomicosis. Una adecuada historia clinica y el cultivo en casos muy dudosos nos serviran para hacer un diagnéstico adecuado.

» Liquen plano. El liquen plano ungueal lleva con facilidad a una distrofia de las ufias que puede plantear diagnéstico diferencial con una forma distréfica de
onicomicosis.

» Ofros: paquioniquia congénita, enfermedad de Darier, leuconiquia adquirida y congénita, sindrome de Reiter, etc.

¢ Cual es su prondstico?

La onicomicosis en muchos casos se acompana de pie de atleta y ambos constituyen el reservorio del hongo y la puerta de entrada para el desarrollo de celulitis de
repeticion en extremidades inferiores sobre todo en pacientes diabéticos (Mayser P, 2009). En este grupo de pacientes ademas al generar soluciones de continuidad
en la piel pueden ser el comienzo de la formacién de Ulceras y pie diabético.

La onicomicosis subungueal proximal y la blanca superficial son marcadores de inmunodeficiencia.

Las onicomicosis por mohos no dermatofitos, que son hongos saproéfitos, pueden ser de gran importancia en pacientes inmunodeprimidos ya que son el
origen de micosis diseminadas de muy dificil tratamiento (Arrese JE, 1996).

¢ Como se tratan?

Antes de comenzar el tratamiento de una onicomicosis hay varios factores que tenemos que considerar:

» Agente causal.

» La susceptibilidad a los farmacos antifingicos de ese agente.
» Las comorbilidades del paciente.

» Las interacciones de los antifungicos con otros farmacos.

» Los efectos secundarios de los farmacos.

» La edad del paciente.

» La extension y severidad de la enfermedad.

El tratamiento de la onicomicosis va a depender por una parte de la severidad del compromiso de las ufias y por otra parte del agente etioldgico. Cuando esta
afectada la matriz ungueal precisaremos un tratamiento sistémico asociado o no a un tratamiento tépico mientras que cuando no esta afectada puede ser suficiente el
tratamiento tépico (Gupta AK, 2015).

Otra premisa importante que hay que considerar es que la mejoria la vamos a obtener tras meses, cuando la nueva lamina ungueal no contaminada empuje la lamina
afectada por hongos hacia la parte distal. En ocasiones, sobre todo en los dedos de los pies, pueden tardar 6 meses en mejorar y esto nos obliga a hacer tratamientos
largos (De Sa DC, 2014).

Disponemos de tratamientos tépicos, tratamientos sistémicos y la reciente incorporacién del laser y la terapia fotodinamica para el tratamiento de las onicomicosis
(Ledon JA, 2014). En casos seleccionados podemos recurrir a la exéresis de las ufias o fragmentos de las ufias afectos.

El tratamiento tépico, por sus escasos efectos secundarios, debe ser el primero a considerar en casos de candidosis, en dermatofitosis cuando este afecta menos del
50% de la lamina ungueal y en algunos casos de hongos oportunistas. También puede considerarse su utilizacion como complemento al tratamiento sistémico (Baran
R, 2005). Sin embargo, la eficacia suele ser limitada por la poca adherencia al tratamiento ya que precisa varios meses, y por la penetracién del principio activo en la
l&mina ungueal que sobre todo en los casos de ldminas muy engrosadas es pequefa.

Los tratamientos topicos de los que disponemos son fundamentalmente la amorolfina (una o dos veces por semana 6-9 meses) y la ciclopiroxolamina topica (los
preparados actuales no precisan limar la ufia y son de aplicacion diaria). Estos tratamientos precisan aplicarse como una laca en las ufias afectas varios dias a la
semana durante varios meses. En algunos casos antes de aplicar nuevamente la laca es preciso limar la aplicacion anterior por lo que el cumplimiento del tratamiento
es dificil. También se han aplicado compuestos de urea a altas concentraciones para eliminar parte de la queratina de la lamina ungueal y que penetre mejor el
antifungico.

Los tratamientos orales se realizan en casos de candidosis extensas, en dermatofitosis extensas, y en los casos de hongos oportunistas. Se resumen en la tabla 2.
Los farmacos mas utilizados son:

» Terbinafina, una alilamina a 250 mg cada 24 horas un minimo de 12 semanas en las ufias de los pies. Se metaboliza en el higado y se elimina
mayoritariamente por el rifdn. Tienen pocas interacciones medicamentosas y en los pacientes polimedicados es mas utilizada.

« ltraconazol: un derivado azélico que se utiliza de forma diaria a 200 mg 12 semanas para las ufas de los pies. También se ha descrito un tratamiento pulsatil
de 200 mg cada 12 horas una semana de cada mes durante 3 meses. Se metaboliza por via hepatica donde es su principal toxicidad, por ello durante este
tratamiento es recomendable controlar los niveles de transaminasas.

» Fluconazol oral: derivado azolico que se ha utilizado a dosis de 150 mg a la semana durante 6 meses en onicomicosis de los pies con buenos resultados.

» Griseofulvina: que se reserva fundamentalmente para las tifias de cuero cabelludo en nifios y no se suele utilizar en onicomicosis, aunque se podria hacer a
dosis de 500-1.000 mg/dia entre 6 y 9 meses.

» Ofros. Hay otros tratamientos orales que estan emergiendo sobre todo por las resistencias que presentan los mohos como son el voriconazol, posaconazol y
ravuconazol.

Tabla 2. Tratamiento farmacolégico de los diferentes tipos de onicomicosis.

Topico Oral
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Dermatofitos « Amorolfina: 1-2 aplic./semana, manos 6 meses, pies « Terbinafina: 250 mg/24 horas, 6 semanas

9-12 meses o manos y 12 semanas pies o
« Ciclopiroxolamina: 16" mes una aplic./48 horas, 2° « Terbinafina: 250 mg/12 horas, una semana al
mes 2 aplic./semana, 3-6 mes 1 aplic./semana. mes, 2 meses en manos y 3 en pies o

« |traconazol: 200 mg/24 horas, 6 semanas
manos y 12 semanas pies o

« |traconazol: 200 mg/12 horas, una semana al
mes, 2 meses manos y 3 meses pies.

« ltraconazol: 200 mg/24 horas, 6 semanas
manos y 12 semanas pies o

« Amorolfina: 1-2 aplic./semana, 6 meses manos, 9-12
« ltraconazol: 200 mg/12 horas, 1

meses pies o

Levaduras . . ) . semana/mes, 2 meses manos, 3 meses pies
« Ciclopiroxolamina: 1 aplic./48 horas 18" mes, 2 o P
aplic./semana 2° mes, 1 aplic./semana hasta 6° mes. « Fluconazol: 150-300 mg/semana, 3 meses
manos y 6 meses pies.
Mohos no . , . . L .
. Personalizado segun microorganismo y extension de la lesion.
dermatofitos

Los inconvenientes del tratamiento oral en las onicomicosis son importantes:

« Son tratamientos prolongados entre 12 y 16 semanas.

» A pesar de ello, su eficacia no supera el 75-80%.

» Tienen toxicidad importante. El abandono por efectos adversos de la terapia oral puede llegar al 3,5% (Chang CH, 2007). Los derivados imidazoélicos pueden
producir elevacion de las transaminasas por lo que se recomienda realizar un control al mes de tratamiento.

» Tienen importantes interacciones medicamentosas (tabla 3).

Tabla 3. Principales interacciones medicamentosas de los antifuingicos.

» Reduce actividad de anticoagulantes orales, fenobarbital y sedantes.

Griseofulvina ; : . ; .
« Potencia efecto tolbutamida, alcohol, clorpromazina y anticonceptivos orales.

« Aumenta los niveles de fenitoina, antidiabéticos orales, anticoagulantes cumarinicos, digoxina, terfenadina,

Itraconazol . . ) ) . oy
astemizol y ciclosporina. Lo hace por la competencia con el metabolismo hepatico.

« Aumenta la vida media de sulfonilureas (hipoglucemia), con warfarina aumenta el tiempo de protrombina,
Fluconazol aumenta niveles de fenitoina y teofilina.
« La rifampicina disminuye los niveles de fluconazol.

Terbinafina « La cimetidina y rifampicina disminuyen sus niveles.

Recientemente se ha descrito el tratamiento con laser para las onicomicosis. Aunque no hay estudios comparativos entre unos sistemas y otros, tampoco una pauta
de tratamiento totalmente establecida, y los mecanismos por los cuales el laser es eficaz para la eliminacién del hongo, es un tratamiento muy prometedor (Bristow IR,
2014).

Se realizan varios pases de tratamiento generalmente con laser de Nd:YAG, que aumentan la temperatura en las ufias hasta que al paciente le produce dolor. Hay
que hacer 3 o cuatro sesiones separadas 2-3 semanas y los resultados de eficacia son similares a los tratamientos orales. También (datos no publicados) en estudios
propios hemos comprobado que son eficaces para el tratamiento de los mohos o hongos oportunistas.

En resumen: la onicomicosis se trata de una patologia de alta prevalencia sobre todo en la edad adulta. Tiene una gran heterogeneidad clinica y diversos agentes
etiolégicos por lo que el diagndstico microbioldgico es importante. Los tratamientos generalmente son largos, no exentos de efectos secundarios y con una alta tasa
de recidivas. El laser parece ser un tratamiento muy prometedor en esta patologia.
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