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RESUMEN

AS ONICOMICOSIS POR MOHOS NO DERMATOFITOS SON INFRECUENTES, ENTRE ELLOS SE ENCUENTRA EL GENERO

ASPERGILLUS. ESTUDIAMOS NUEVE CASOS CON ONICOMICOSIS POR ASPERGILLUS EN DOS CENTROS DERMATOLéGICOSZ UNO EN

LA CIUDAD DE MﬁXICO Y OTRO EN MﬁRIDA, YUCATAN. TODOS EN MUJERES MESTIZAS, CON RANGO DE EDAD DE 13 A 79 AI:IOS,
SIENDO MAS FRECUENTE EN LA CUARTA DfiCADA DE LA VIDA. PREDOMINf) LA HIPERQUERATOSIS SUBUNGUEAL EN SEIS PACIENTES Y
ONICOLISIS EN CINCO. LA EVOLUCIéN VARIé DE TRES SEMANAS A 21 ANOS. EL EXAMEN DIRECTO FUE POSITIVO EN LOS NUEVE CASOS,
EN DOS DE LOS CUALES SE OBSERVARON CABEZAS ASPERGILARES Y EN LOS OTROS FILAMENTOS Y/O ESPORAS; EN EL CULTIVO SE AISLO
A. TERREUS EN TRES CASOS, A. NIGER EN DOS, A. FLAVUS EN DOS, A. VERSICOLOR EN UNO Y ASPERGILLUS SP., EN DOS CASOS; EN UNO
DE LOS CASOS A. NIGER ESTUVO COMBINADO CON A. TERREUS. SéLO CON TRATAMIENTO SE SIGUIERON CUATRO CASOS, EN UNO HUBO
RESPUESTA A ITRACONAZOL, EN OTRO A BIFONAZOL-UREA, EN UNO MAS A LA TERAPIA COMBINADA DE ESTOS DOS Y EN UNO A LA
REMOCION QUIRURGICA.

PALABRAS CLAVE: ONICOMICOSIS, MOHOS, ASPERGILLUS, HONGOS NO DERMATOFITOS
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ABSTRACT

NYCHOMYCOSIS 1S FREQUENTLY CAUSED BY DERMATOPHYTE BUT SOME NON-DERMATOPHYTIC MOULDS LIKE ASPERGILLUS

SP., CAN ALSO BE INVOLVED. WE REPORT NINE CASES OF ONYCHOMYCOSIS DUE TO ASPERGILLUS SPECIES DIAGNOSED IN TWO

DIFFERENT DERMATOLOGIC CENTERS IN MEX1CO CiTY AND IN MERIDA, YUCATAN. ALL PATIENTS WERE FEMALES WITH
AN AGE RANGED FROM 13 TO 79 YEARS OLD, WITH HIGHER INCIDENCE IN THE FOURTH DECADE OF LIFE. THE CLINICAL FEATURES
WERE SUBUNGUEAL KERATOSIS IN SIX PATIENTS AND ONYCHOLYSIS IN FIVE. HISTORY RANGED FROM THREE WEEKS TO 21 YEARS.
THE KOH WAS POSITIVE IN NINE PATIENTS, WITH ASPERGILLAR HEADS OBSERVED IN TWO CASES AND IN THE OTHER CASES HYPHAE
AND/OR SPORES. THE ISOLATED AGENTS WERE A. TERREUS IN THREE CASES, A. FLAVUS IN TWO CASES, A. NIGER IN TWO CASES, A. VER-
SICOLOR IN ONE CASE AND ASPERGILLUS SP. IN TWO MORE CASES; ONE OF THEM HAD TWO ISOLATED AGENTS! A. TERREUS AND A.
NIGER. TREATMENT AND FOLLOW-UP WAS COMPLETED IN FOUR PATIENTS, ONE OF THEM RESPONDED TO ORAL ITRACONAZOL, ONE
TO TOPICAL BIFONAZOLE-UREA, ANOTHER TO THE COMBINATION OF BOTH AND ONE MORE TO SURGICAL NAIL AVULSION.

KEyworbps: ONYCHOMYCOSIS, MOULDS, ASPERGILLUS, NON-DERMATOPHYTIC FUNGI
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Introducciéon ra, la prevalencia de onicomicosis por mohos no dermatofi-
Las onicomicosis son micosis ungueales causadas por der-  tos es muy variable, lo cual depende de la distribucién geo-
matofitos, levaduras y mohos no dermatofitos. Estos altimos  grafica del hongo, las diferencias en los criterios diagnésti-
hongos filamentosos son contaminantes frecuentes en los  cos y los métodos de diagnéstico utilizados.

laboratorios, pero son agentes causales infrecuentes de oni- El objetivo de este trabajo es revisar una serie de casos
comicosis. Se encuentran en la naturaleza como sapréfitos  de onicomicosis por mohos del género Aspergillus estudiados

del suelo y de materia orgdnica. De acuerdo con la literatu-  en el Centro Dermatolégico de Yucatdn y en la Seccién de



CuUADRO 1.

Pacientes con omcomzcom por Aspergillus sp.
No. Sexo Edad Forma clinica Tiempo de evolucién  Agente aislado Tratamiento
I I 54 Melanoniquia 2 anos A. terreus Se desconoce
2 E 51 Subungueal distal Desconoce A. terreus y A. niger  Se desconoce
3 I 22 Subungueal distal 6 meses A. versicolor Quirdrgico y tépico
4 F 40 Subungueal distal 1 afio A. niger Se desconoce
5 E 45 Subungueal distal y lateral 21 afios A. terreus Bifonazol-urea e itraconoazol
6 I 79 Subungueal distal Desconoce Aspergillus sp Se desconoce
7 F 48 Subungueal distal 2 afios A. flavus Itraconazol
8 E 3 Subungueal distal y leuconiquia I afno Aspergillus sp Bifonazol-urea
9 [Fi 65 Perionixis y leuconiquia 3 semanas A. flavus Se desconoce

Micologia del Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzéilez”
de la Ciudad de México del afio 2003 al 2007. Las caracterfs-
ticas de los pacientes se resumen en el cuadro 1.

Caso 1

Mujer de 54 afios, mestiza, inmunocompetente, dedicada al
hogar, con dermatosis localizada en la ufia del primer dedo
del pie izquierdo, constituida por una banda de onicolisis y
melanoniquia que afecta la parte media de la ldmina
ungueal aproximadamente de 8 mm de didmetro y que se
extiende desde el borde libre hasta el borde de la lanula.
Tiene dos anos de evolucién. En el examen directo con KOH
se observaron filamentos gruesos y deformados y en el cul-
tivo repetido A. terreus (figura 1).

Caso 2

Mujer de 51 afios de edad, mestiza, inmunocompetente,
dedicada al hogar, que presenta una dermatosis localizada
en los primeros ortejos de ambos pies, constituida por
hiperqueratosis subungueal distal, ademds de leuconiquia
punteada en todas las ufias. En examen directo se observa-
ron filamentos, cabezas aspergilares y en el cultivo A. terreus
y A. niger (figura 2).

Caso 3

Mujer de 22 afios de edad, mestiza, inmunocompetente,
con dermatosis localizada en la una del primer ortejo dere-
cho constituida por onicolisis e hiperqueratosis subungueal,
iniciada en el segundo mes de gestacién, con una evolucién
de seis meses. En el examen directo con KOH se observa la
presencia de una cabeza aspergilar y algunas esporas (figu-

: Figura 1. Caso 1. Onicolisis con xantoniquia y melanoniquia

ra 2). En el cultivo se aisl6 A. versicolor. Después del parto en
su clinica de atencién médica no dermatolégica, se practicé
remocién quirtrgica de la zona afectada de la ufia y se
administré un antimicético local, con lo que se logré la
curacion (figura 2).

Caso 4

Mujer de 40 anos de edad, mestiza, inmunocompetente,
dedicada al hogar. Presenta dermatosis localizada en la pri-
mera ufia del pie izquierdo constituida por hiperqueratosis
subungueal distal de un afio de evolucién. En el examen
directo con KOH hay presencia de filamentos gruesos y gran-
des esporas especuladas oscuras. En el cultivo se encontré
A. niger.



Caso 5
Mujer de 45 afios de edad, receptora de trasplante renal 10
afos antes y en tratamiento con ciclosporina A, 100 mg,
azatioprina 50 mg y prednisona 5 mg. Presenta dermatosis
localizada en los dos primeros ortejos de ambos pies, cons-
tituida por onicolisis distal y lateral que afecta casi 50% de
la una, se acompana de xantoniquia y despulimiento de la
ldmina ungueal. Tiene 21 afios de evolucién y antes del
transplante se le habfa practicado matricectomfa por onico-
criptosis. En el examen directo con KOH se observa la pre-
sencia de filamentos hialinos ligeramente irregulares y los
cultivos en medio de Sabouraud mostraron un rdpido creci-
miento de colonias de A. terreus, en el estudio microscépico
se observa abundancia de cabezas aspergilares y esporas
catenuladas. Se le practicé un e-test que mostré sensibilidad
a ketoconazol e itraconazol y resistencia a fluconazol. Con
tratamiento con bifonazol-urea e itraconazol mostré mejorfa
un mes después y la resolucién progresiva del proceso; sin
embargo, actualmente persisten manifestaciones clinicas.

Caso 6

Mujer de 79 afos, mestiza, dedicada al hogar, con antece-
dente de alopecia areata y depresién, ambos padecimientos
en tratamiento. Presenta dermatosis localizada en la prime-
ra ufia del pie izquierdo constituida por hiperqueratosis
subungueal y onicolisis distal de 15 afios de evolucién. En el
examen directo con KOH se observaron filamentos gruesos y
esporas; en el cultivo se encontré Aspergillus sp. Se descono-

ce la evolucién.

Caso 7
Mujer de 48 afos, mestiza, dedicada al hogar, con antece-
dente de diabetes mellitus tipo 11 controlada con glibencla-
mida y metformina. Presenta dermatosis localizada en la
primera ufia del pie derecho constituida por hiperquerato-
sis subungueal y despulimiento de la lamina ungueal de dos
anos de evolucién. En el examen directo con KOH se obser-
varon filamentos; en el cultivo, Aspergllus flavus. Se inici6
tratamiento con itraconazol con mejoria a los dos meses
hasta la resolucién del cuadro.

Caso 8

Nifia de 13 afios, mestiza, estudiante, inmunocompetente.
Presenta una dermatosis localizada en las unas del primer y
quinto dedos del pie derecho caracterizada por hiperquera-
tosis subungueal, leuconiquia y onicolisis, de un ano de
evolucién. En el examen directo con KOH se observaron fila-
mentos y esporas; en el cultivo Aspergillus sp. Recibi6 trata-
miento con urea y bifonazol con resolucién completa del
cuadro.

Caso 9

Mujer de 65 afios de edad, mestiza, dedicada al hogar.
Presenta dermatosis localizada en la quinta ufia de la mano
izquierda caracterizada por leuconiquia, despulimiento de
la ufia y perionixis con dolor cuando se presiona, de tres
semanas de evolucién. Cuatro afios antes presenté onicomi-
cosis por Candida que fue dificil de curar. Actualmente estd
en tratamiento con diclofenaco y omeprazol por artritis. En
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el KOH se encontraron filamentos y esporas y en el cultivo,
A. flavus (figuras 3y 4).

Discusién

Las onicomicosis causadas por dermatofitos son las mds fre-
cuentes y Trichopbyton rubrum es la causa principal, sin em-
bargo, algunos estudios reportan levaduras y mohos como
agentes responsables.

La prevalencia de onicomicosis por hongos filamento-
sos no dermatofitos varia en la literatura.”*> En 2000, Tosti
et al. reportaron una prevalencia de 13.7%. En estudios
recientes los resultados oscilan entre 4% y 13%."° Segtin
estos estudios, los principales mohos relacionados con oni-
comicosis son Scopulariopsis brevicaulis, Fusarium sp., Aspergillus
sp., Acremonium sp. y Alternaria sp."*7

Los hongos del género Aspergillus son cosmopolitas,
oportunistas y viven como saprofitos en el suelo y en la ma-
teria orgdnica.”® El género comprende aproximadamente
180 especies, de éstas, 34 se han asociado con enfermedad
humana.® Son numerosas las especies que causan onicomi-
cosis (cuadro 2); sin embargo, 95% de las infecciones son
causadas por A. fumigatus, A flavus, A. niger, A. nidulans, A.
terreus, A. versicolor, A. spdowii y A. tamari.> %1°14

Las infecciones por mohos no dermatofitos se presen-
tan con mayor frecuencia en personas mayores de 30 afios
de edad, aunque se han documentado algunos casos en
nifios.'>™>' Existe controversia en cuanto el predominio
de sexo, en algunos estudios se presenta en mujeres hasta en
75%, en otros el predominio es en hombres. ™' En cuanto
a la localizacién, predomina en unas de los pies, principal-
mente en el primer dedo. La forma de presentacién clinica

puede ser onicomicosis subungueal distal y, cuando es cré-
nica, distréfica total,® también se ha informado la forma

subungueal proximal»»'® y blanca superficial'®7 En un

estudio realizado por Tosti et al., 38 de 50 pacientes presen-
taron, ademds de la afeccién ungueal, inflamacién severa
del pliegue ungueal proximal’ En nuestra serie, todos los




CUADRO 2.

sesecsesesscccsanse

Especies del género Aspergillus causantes de onicomicosis

A. fumigatus A. glaucus A. flavus
A. niger A. nidulans A. terreus
A. versicolor A. restrictus A. sclerotiorum
A. sydowii A. candidus A. bollandicus

A. clavatus-nanicus

pacientes fueron del sexo femenino, seis eran mayores de 30
anos, una de 13 afios de edad y una de 22. En estos casos,
salvo uno, se present6 en uias de los pies y la manifestacion
clinica mds frecuente fue hiperqueratosis subungueal distal,
seguida de onicolisis y en menor proporcién cambios de
color como xantoniquia, leuconiquia o melanoniquia.

Los factores predisponentes que se han asociado con
onicomicosis son: inmunocompromiso, trauma del pie o
afeccién ungueal previa, climas tropicales y subtropicales.
En estudios recientes se ha sefialado ausencia de estos fac-
tores y se propone que sean coincidentes mds que predispo-
nentes.>>'>'° En nuestra serie sélo una de las pacientes tenfa
el antecedente de inmunocompromiso, no habia evidencia
de trauma previo y s6lo en un caso existia evidencia de
infeccion previa por Candida sp.

La historia del paciente puede ayudar al diagnéstico:
piel sin lesiones, falta de respuesta a tratamientos antimicé-
ticos convencionales y la presencia de inflamacién periun-
gueal intensa que es poco frecuente en dermatofitos.’

El aislamiento de un moho no dermatofitico en una
ufia infectada no prueba que sea la causa. En 1976 English
MP sugirié que 5 de 20 inéculos debian ser positivos para
confirmar onicomicosis por estos mohos."® En el 2001 Gupta
et al. describieron que lo que propuso English MP causaba
muchos falsos positivos y sugieren 11 de 15 in6culos.” Estas
técnicas son elaboradas por lo que ahora se sugiere repetir
el cultivo. Las claves para el diagndstico serian: 1) el creci-
miento rdpido en los medios de cultivo ya que los mohos
crecen con mayor velocidad que los dermatofitos; 2) aisla-
miento del mismo microorganismo en varias muestras; y
3) aislamiento de un dnico microorganismo. En nuestra
serie se realiz6 correlacion clinica con un examen directo
positivo, en ocasiones con la presencia de esporas y cabezas
aspergilares y aislamiento del microorganismo en el cultivo.
En nuestros casos observamos: A flavus, A. niger, A terreus y
un caso mixto por dos especies de Aspergillus.

El tratamiento de la onicomicosis por mohos es dificil
ya que los microorganismos causales suelen ser resistentes a
diferentes tratamientos antimicéticos. La griseofulvina s6lo
tiene actividad contra dermatofitos, el ketoconazol e itraco-
nazol tienen actividad moderada in vitro. En un estudio de
36 pacientes con onicomicosis por mohos solos o asociados
a dermatofitos se encontré respuesta al tratamiento con itra-
conazol hasta en 839%.%° La terbinafina ha sido superior al
itraconazol in vitro contra Scytalidium, Scopulariopsos, Aspergillus
y Acremonium, sin embargo, in vivo la respuesta es varia-
ble.?** Debido a la baja frecuencia de onicomicosis por
estos mohos es dificil determinar el tratamiento idéneo. En
cuanto al género Aspergillus, existen diversos reportes aisla-
dos de casos y rara vez series importantes. En un estudio
reciente’ se comunicaron cinco pacientes con infeccién por
Aspergillus, de éstos, uno recibié itraconazol en pulsos, dos
terbinafina, un paciente ciclopirox laca y otro mds avulsién
de la ufia mas terbinafina oral; todos los pacientes se cura-
ron. Takahata et al. informaron dos casos de onicomicosis
por Aspergillus sydowii, ambos casos fueron resistentes a trata-
miento oral y tépico, se observé cura tras la avulsién
ungueal.® En un estudio realizado por Torres-Rodriguez et
al. en 12 pacientes con Aspergillus versicolor sélo dos cepas fue-
ron resistentes in vitro al itraconazol y todas fueron sensibles
a la terbinafina.>*4 Es frecuente que el género Aspergillus
tenga mejor respuesta a tratamientos tanto sistémicos (itra-
conazol y terbinafina) como tépicos que otros mohos no
dermatofitos, sin embargo, por lo pequefio de la muestra de
estudios previos,>4 por ahora es dificil determinar la
mejor opcién de tratamiento.

Cada vez hay mds evidencia de otras causas de onico-
micosis que no sean dermatofitos. Se desconoce si la fre-
cuencia de estas infecciones ha aumentado o si es que éstas
se reconocen mejor. Aspergillus es una causa frecuente de esta
entidad. Es importante considerar a estos organismos en los
algoritmos de onicomicosis, mejorar los métodos de diag-
néstico y reevaluar la respuesta al tratamiento con diferen-
tes agentes antimic6ticos.
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