
Introducción
El granuloma candidósico es una forma grave de candidosis
mucocutánea crónica (CMC), síndrome caracterizado por
trastornos genéticos o inmunológicos que se presenta gene-
ralmente en niños como una afección crónica que compro-
mete la piel, las uñas y las membranas mucosas, incluyendo
el esófago. 

Se desarrolla en la infancia como consecuencia de múl-
tiples alteraciones en los mecanismos de defensa contra
Candida, tales como: alteración de la inmunidad celular con
anergia cutánea, linfotransformación disminuida, produc-
ción anómala de citoquinas, baja respuesta quimiotáctica
monocitaria. Por lo general no muestra tendencia a la dise-
minación y puede llegar a recurrir en la etapa adulta. No
parece haber predisposición por sexo, raza o distribución
geográfica.1-3 Afecta principalmente cara, boca, cuero cabe-
lludo y uñas, siendo la infección primaria más frecuente 
en la cavidad oral.1, 4, 5 Los antibióticos y los agentes imnu-
nosupresores, como azatioprina y metotrexate, pueden
interferir en el sistema inmunológico y causar diseminación
sistémica de este padecimiento.6-8
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Resumen

El granuloma candidósico es una infección mucocutánea por CANDIDA ALBICANS que se presenta generalmen-
te en la infancia y puede observarse con menor frecuencia en la etapa adulta. Las áreas más afectadas son
cara, mucosa oral, cuero cabelludo y uñas. El tratamiento más efectivo es anfotericina B.

Se presenta el caso de un hombre de 41 años de edad con diabetes mellitus tipo 2, con dos lesiones nodulares ubi-
cadas en la región del apéndice xifoides e hipocondrio derecho. En el cultivo se aislaron colonias de CANDIDA ALBI-

CANS y la citología mostró proceso inflamatorio granulomatoso. En la biopsia con tinción de PAS, se observó la
presencia de hifas. Recibió tratamiento con anfotericina B e itraconazol con mejoría de la lesiones y negativi-
zación del estudio micológico.
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Abstract

Granuloma due to CANDIDA SP is a mucocutaneous infection more frequently observed in children. The
main affected areas are face, oral mucosa, scalp and nails. Amphotericin B is an effective treatment.

We report a 41-year-old male with diabetes mellitus type 2, with two nodular skin lesions affecting the xiphoid
appendix and the right hypocondrial area. CANDIDA ALBICANS was isolated and the cytology test showed a granu-
lomatous inflammatory reaction. In the biopsy with PAS, fungal hyphas were found. An important ameliora-
tion was observed with amphotericin B and itraconazol.
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Este síndrome, de acuerdo con los factores genéticos y
manifestaciones clínicas, se clasifica en:
Grupo 1: casos familiares con herencia autosómica recesiva.
Grupo 2: casos familiares con factor genético desconocido.
Grupo 3: asociada con endocrinopatía, conocido como sín-
drome por endocrinopatía por Candida, síndrome de candi-
diasis poliendocrina autoinmune o granuloma candidósico.
Grupo 4: casos del tipo del adulto.

Los pacientes con candidosis mucocutánea crónica pre-
sentan alteraciones del sistema inmunológico de defensa,
con alteraciones celulares y humorales, siendo la deficiencia
de células T la principal alteración, la cual puede llevar a
una disfunción de células B.9- 11 Los estudios recientes enfa-
tizan la función del antígeno de C. albicans en el desarrollo
de estas alteraciones, mientras que en otros pacientes se
presentan deficiencias de las enzimas de los granulocitos,
como las mieloperoxidasas, mostrando una actividad fago-
citaria ausente o disminuida.12, 13

El granuloma candidósico se manifiesta como lesiones
granulomatosas de la piel asociadas a la infección crónica
por Candida albicans y se considera una forma grave de la
candidosis mucocutánea generalizada.

Tres por ciento de los casos de granuloma por C. albi-
cans está asociado con trastornos endocrinológicos, tales
como timomas, displasia o aplasia tímicas, anemia pernicio-
sa, diabetes resistente a insulina (2%), hipoparatiroidismo
(44%), hipocorticosuprarrenalismo (30%), hipotiroidismo,
hipopituitarismo e hipoparatiroidismo.14-17 También se han
sugerido mecanismos autoinmunes de manera indirecta, ya
que con frecuencia en el suero de estos pacientes se han
encontrado anticuerpos contra células paratiroideas, tiroi-
deas, suprarrenales y de mucosa gástrica.

El granuloma candidósi-
co semeja una micosis pro-
funda, sin afectar otros órga-
nos y se caracteriza por
presentarse de forma crónica
y recurrente incluso después
de su tratamiento. Las lesio-
nes cutáneas iniciales son
papulopustulares y se trans-
forman en nódulos dérmicos
y subcutáneos que se absce-
dan o forman placas vegetan-
tes, verrugosas, excrescentes,
causando marcada desfigura-
ción. Se presentan principal-

mente en cara, cuello, orejas y hombros, y con menos fre-
cuencia en cuero cabelludo, asociadas a candidosis pseudo-
membranosa aguda (algodoncillo) y queilitis angular. Las
uñas de las manos presentan oniquia y perioniquia, cambios
de coloración, distrofia e hiperqueratosis, con formación de
placas vegetantes locales. Las lesiones granulomatosas pre-
dominan sobre el cuero cabelludo y cara.18-22

El manejo y la prevención consisten en el tratamiento
con azoles orales a largo plazo, con cursos intermitentes o
continuos de acuerdo con las remisiones de la enfermedad.
La anfotericina B también constituye una terapia efectiva,
con menor probabilidad de recurrencia, con pronóstico
mortal en los pacientes no tratados.23

Caso clínico
Paciente masculino de 41 años de edad, jardinero, con dia-
betes mellitus tipo 2 de 18 meses de evolución manejado con
hipoglucemiantes orales. Presentó un episodio agudo de
pancreatitis aguda, por lo que fue hospitalizado en la
Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) por un período apro-
ximado de un mes. Pocos días después de su alta inicia con
un cuadro caracterizado por astenia, adinamia, disminución
generalizada de la fuerza muscular, dificultad para la mar-
cha y dolor tipo punzante localizado en región lumbar,
inguinal e hipocondrio derecho, por lo que fue nuevamen-
te hospitalizado para su estudio. 

A la exploración física presentaba dermatosis localiza-
da en el tronco que afectaba el tórax anterior con la presen-
cia de dos lesiones nodulares de aspecto quístico, la prime-
ra a nivel del apéndice xifoides y la segunda en hipocondrio
derecho a 2cm de la línea paraesternal, aproximadamente 
de 10cm de diámetro cada una, eritematosas, mal definidas,
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Foto 1. Granuloma candidósico con aspecto quístico.



de superficie lisa, no fijas a planos profundos, dolorosas a la
palpación y con aumento de la temperatura local. Se palpa-
ban dos adenopatías axilares bilaterales de aproximadamen-
te 1cm de diámetro, dolorosas, móviles y de bordes mal
definidos (Foto 1).

Los estudios de laboratorio reportaron anemia normo-
cítica normocrómica, ausencia de leucocitosis, 323 mil pla-
quetas, glucosa 119 mg/dL, BUN 63.7 mg/dL, creatinina 2.97
mg/dL, hipoalbuminemia (2.9 g/dL), fosfatasa alcalina 205
U/L y gamaglutamiltransferasa 88 U/L. Los electrolitos séri-
cos, pruebas de función hepática, perfil de lípidos y coagu-
lograma no mostraron alteraciones. 

Se realizó ultrasonido abdominal que reportó espleno-
megalia y se tomó punción por aspiración con aguja fina de
ambas lesiones para realizar cultivo y estudio citológico. El
cultivo registró colonias de Candida albicans y la citología del
nódulo xifoideo mostró un proceso inflamatorio granulo-
matoso constituido por eritrocitos, linfocitos polimorfonu-
cleares, macrófagos y células gigantes. Se realizó biopsia
incisional de la lesión localizada en hipocondrio derecho,
donde se observó la presencia de hifas (Foto 2).

La tomografía computada de tórax registró un incre-
mento de volumen en la región paraesternal derecha locali-
zada a nivel de la articulación condroesternal y apéndice
xifoides e involucró del tejido celular subcutáneo. 

Se realizó sensibilidad antifúngica in vitro de C. albicans
resultando sensible a itraconazol, ketoconazol, voriconazol
y fluconazol con una concentración mínima inhibitoria de
50%. Sólo fue resistente a anfotericina B.

En el Departamento de Medicina Interna se inicia el
tratamiento con fluconazol en dosis de 100mg cada 12
horas. El estado general del paciente mejoró y disminuyó
parcialmente el tamaño de las lesiones, por lo que se inicia
el manejo con itraconazol 300mg/día durante seis meses,
que el paciente tomaba de forma irregular, por lo que pre-
sentó escasa mejoría. Requirió manejo intrahospitalario con
anfotericina B intravenosa hasta completar 1 g en 15 días,
cuando el paciente se da de alta voluntaria (Foto 3).

Posteriormente es tratado de nuevo con itraconazol por
tres meses más y, en ausencia de lesiones dermatológicas, se
da de alta. En control, tres meses después, sólo se observan
cicatrices (Foto 4).
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Foto 2. Biopsia con presencia de granuloma (HE
40X) y filamentos (PAS 40X).

Foto 3. A los tres y seis meses de tratamiento con
itraconazol.



Discusión
El granuloma candidósico es una enfermedad infecciosa
crónica y recurrente, poco frecuente, caracterizada por ini-
ciar generalmente en la infancia, con aparición de placas
verrugosas grandes, de donde Candida albicans puede ser ais-
lada. En la histopatología se observan algunas áreas de
hiperqueratosis en la epidermis, hifas y esporas en el estra-
to córneo, una respuesta granulomatosa crónica del tejido,
mayor infiltrado de histiocitos y algunos linfocitos.24, 25

Las primeras definiciones de este síndrome fueron rea-
lizadas por Hauser y Rothman en 1950, quienes describie-
ron un caso típico de granuloma candidósico y reunieron 13
casos reportados previamente, los cuales compartían carac-
terísticas similares.26, 27

El granuloma se observa en pacientes con deficiencia
en la inmunidad humoral y celular, con o sin enfermedad
endocrina múltiple concomitante, ya que no en todos los
casos se cumple esta asociación.28, 29 Las enfermedades
endocrinas, la inmunosupresión y las deficiencias nutricio-
nales de piridoxina, hierro y folatos pueden contribuir al
desarrollo de esta enfermedad. 30

Los datos histopatológicos incluyen hiperqueratosis,
paraqueratosis y acantosis marcada de la epidermis. La der-
mis muestra un infiltrado crónico granulomatoso compues-
to de células inflamatorias rodeando las levaduras. También
existe la presencia de histiocitos y numerosas células gigan-
tes multinucleadas. Hay múltiples hifas y esporas en el
estrato córneo y ocasionalmente en la dermis. La tinción
con PAS permite observar principalmente la cantidad de
hifas incluidas en el granuloma.31, 32

Los niveles de IgG pueden estar elevados en compara-
ción con los niveles de IgA, IgM, C3 y C4, mientras que la
inmunidad humoral mediada por linfocitos B permanece
esencialmente intacta. En ocasiones se ha observado defi-
ciencia de anticuerpos IgA salivales. Los trastornos de
inmunidad celular a menudo se asocian con alteraciones
genéticas y endocrinológicas.33, 34

En 125 casos de CMC, se encontró asociado con: hipo-
paratiroidismo (18 casos), hipocorticosuprarrenalismo (16),
hipotiroidismo (4), endocrinopatías múltiples (13), diabetes
sacarina (5), autoanticuerpos contra antígenos de tejido
endócrino (21), timoma (7), miastenia gravis (4 casos) y sus-
ceptibilidad familiar hereditaria (30 casos).15, 16, 17, 35

No se ha determinado por qué la CMC se asocia con
endocrinopatías ni hay evidencia de invasión directa de los
órganos endocrinos por Candida. Se han propuesto varias
hipótesis, como un defecto autoinmunitario, un defecto en la
inmunidad mediada por células en relación particularmente
con el timo y disfunción paratiroidea, ausencia del factor 
de inhibición de crecimiento de Candida en el suero y defi-
ciencia de hierro. La disfunción endocrina de diferentes tipos
puede tener un defecto inhibitorio común sobre la secreción
de ácido gástrico con daño en la absorción de hierro.36

El diagnóstico diferencial se realiza con tiña (por ejem-
plo, tiña fávica), piodermitis vegetante, acrodermatitis ente-
ropática y halogenodermia.

La infección por Candida debe de ser tratada agresiva-
mente, debido a la resistencia y recurrencia de la infección,
por eso el tratamiento de elección en estos pacientes es la
anfotericina B en dosis de 0.5-2mg/kg/día, administrada en
días alternos por varias semanas. Otro tratamiento antifún-
gico es el uso de itraconazol. 37, 38 La mayoría de las lesiones
mejora con la terapia antifúngica, pero la escisión y el injer-
to, el curetaje y la electrodesecación y la dermoabrasión son
empleados para remover los granulomas exofíticos. El trata-
miento para mejorar la deficiencia de hierro debe ser simul-
táneo a los tratamientos anteriormente mencionados.39

El pronóstico de los pacientes es mortal si no son tratados
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Foto 4. Al terminar el tratamiento con anfotericina
B y control a la curación.



adecuadamente. No hay registros en donde se determine
cuál especie de Candida se encuentra más frecuentemente
asociada, por lo que es un punto de partida para realizar
estudios posteriores de determinación de especies de
Candida, aplicando biología molecular y su sensibilidad
antifúngica.40-42

Conclusión
El granuloma candidósico es una manifestación poco fre-
cuente, con pocos casos registrados en la literatura. Es una
dermatosis granulomatosa ocasionada por C. albicans que
durante muchos años se consideró consecuencia de una
inmunidad celular defectuosa, tal como ocurre en el sín-
drome de Di George con agenesia del timo, en la displasia
congénita del timo de Nezelof-Allibone y en otras formas
en las que la CMC se relaciona con disfunción del timo, el
órgano responsable del procesamiento de linfocitos inma-
duros a células T.

Datos recientes muestran que los diversos defectos de la
inmunidad de las células T con frecuencia no son la causa
directa de esta entidad, sino los polisacáridos de manosas de
la pared celular capaces de colonizar y producir enfermedad.

El granuloma candidósico muestra gran resistencia al
tratamiento antifúngico con imidazoles, de ahí que en las
revisiones más recientes de la literatura se imprima énfasis
en el tratamiento con anfotericina B.43, 44
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