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RESUMEN

Las altas temperaturas del laser brindan el potencial de tratar
micosis debido a que inhiben el crecimiento de los hongos, y
ocasionan dafio y muerte de los mismos.

Dada la escasez de investigaciones en esta drea, se llevd a
cabo un estudio descriptivo, abierto, cuasi-experimental, pros-
pectivo y longitudinal para evaluar el tratamiento con laser en
una poblacién de pacientes con onicomicosis.
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Introduccion

Las onicomicosis son infecciones fungicas de la una
causadas por dermatofitos, levaduras o mohos y se

consideran las onicopatias mds frecuentes." Los agentes

mds comdinmente aislados entre los dermatofitos son T.

rubrum (859%), T. mentagropbytes (10%) y en casos excepcio-

nales T. tonsurans, M. gypseum y M. canis.?

Estas afecciones predominan en individuos de entre
30 y 60 afios de edad, y guardan una proporcién hom-
bres-mujeres de 1.5:1." Se calcula que la prevalencia global
es mayor a 10-30% de la poblacién.?

Los factores predisponentes incluyen edad avanzada,
diabetes, obesidad y tabaquismo;® antecedentes de tifia,
uso de calzado pléstico y cerrado y/o baios comunitarios;
y grupos especiales como militares, obreros y deportistas.
También se ha sugerido cierta susceptibilidad genética y
algunos casos han sido relacionados con HLA especificos.'

Las manifestaciones de onicomicosis incluyen opaci-
dad ungueal, estrias longitudinales, cambio de coloracién
(amarillo, marrén o grisiceo), paquioniquia, onicolisis y
superficie irregular de la ldmina ungueal.’s
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ABSTRACT

The high temperatures achieved by lasers could potentially
eradicate mycoses by inhibiting growth, damaging and killing
fungi.

Given the paucity of research in this area, the authors de-
signed and conducted a descriptive, open, quasi-experimental,
prospective and longitudinal study to evaluate laser treatment
in a population of patients with onychomycosis.
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La clasificacién clinica de onicomicosis incluye: onico-
micosis subungueal distal y lateral (OSDL), onicomicosis
blanca superficial (OBS), onicomicosis subungueal proxi-
mal (OSP), onicomicosis distréfica total (ODT) y onicomi-
cosis candiddsica,* aunque existen algunas variantes que
incorporan la forma endonyx, que corresponde a la afec-
cién media y distal de la ufia.’

Hace poco se desarrollé el Indice de Severidad de
Onicomicosis (Onychomycosis Severity Index; 0SI), el cual
se obtiene multiplicando el porcentaje del drea afectada
(puntaje de o-5) por el puntaje de la proximidad a la ma-
triz (1-5), aiadiendo 10 puntos para estrias longitudinales,
parches (dermatofitoma) o hiperqueratosis subungueal
mayor de 2 mm. El resultado permite clasificar la afec-
cién como: leve (un puntaje 1-5), moderado (6-15) y severo
(16-35)”

Léser (en inglés, laser) son las siglas de amplificacién
de luz por emisién estimulada de radiacién. La gran can-
tidad de energfa producida y focalizada en una pequena
superficie, permite obtener una elevada densidad de po-
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tencial o intensidad con las emisiones ldser. Se ha obser-
vado que la terapia ldser posee una capacidad denomi-
nada fototermdlisis selectiva, cuyo principio bdsico es la
destruccién selectiva o especifica de un objetivo (cromé-
foro), con dafio minimo o insignificante para los tejidos
circundantes.’

Existe creciente interés en la fototermdlisis para el tra-
tamiento local de infecciones bacterianas y fungicas.” La
eficacia de la energia ldser depende de la interaccién de la
luz emitida en el tejido, que es en funcién de la longitud
de onda utilizada, la fluencia (densidad de energia) y la
selectividad en los tejidos (croméforo).®

Los pulsos de los sistemas laser tipo Q-switched Nd:YAG
duran nanosegundos (ns) y generan emisiones de mayor
potencia que los ldseres Nd:YAG convencionales.* Los
hongos son sensibles a temperaturas superiores a 55°C,
de modo que la absorcién de la energia ldser conduce al
calentamiento sostenido del micelio y resulta en un efec-
to fungicida.”"

El calentamiento del tejido a temperaturas superiores
a 40°C ocasiona dolor y necrosis, por lo que el formato
de energia debe ser pulsado para que se disipe el calor
o bien, habrd de utilizarse un nivel de energia moderado
para no dadar los tejidos.” Se ha sugerido que el efecto
también tiene relacién con el pigmento del hongo mds
que con el calor, y apunta a que melanina (con 1064 nm)
y xantomegnina (con 532 nm) pudieran ser los croméforos
causantes del efecto de termdlisis.* Sin embargo, atn se
desconoce el mecanismo preciso.

Los estudios realizados con anterioridad reflejan dife-
rencias importantes en términos de esquema de aplicacién,
respuesta clinica al tratamiento y tasas de curacién. Tam-
poco se ha correlacionado la respuesta-eficacia con algun
patrén clinico especifico, por lo que el realizar un estudio
con un ldser tipo Q-switched Nd:YAG 1064 nm —con ma-
yor potencia, utilizando una metodologia adecuada con
control micolégico y OSI como pardmetro objetivo— podria
sentar las bases para establecer la eficacia de este trata-
miento y valorarlo como una opcién terapéutica més.

Material y métodos

La Seccién de Micologia, Divisién de Dermatologfa del
Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzélez” llevé a cabo
un estudio descriptivo, abierto, cuasi-experimental, pros-
pectivo y longitudinal que incluy6 pacientes con OSD (oni-
comicosis subungueal distal) y ODT (onicomicosis distréfica
total), que reunieran los siguientes criterios de inclusién:

1. individuos de ambos géneros y mayores de 18 aiios
2. diagnéstico de onicomicosis
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3. afeccién del primer dedo de cualquier pie corrobo-
rado mediante examen directo con KOH y/o negro
de clorazol

4. disposicién a someterse a terapia con ldser Q-Switch-
ed Nd:YAG 1064 nm.

Los criterios de exclusién incluyeron:

1. administracién de antifangicos sistémicos en los seis
meses previos o tépicos en los dos meses previos

2. administracién de isotretinoina VO en los seis me-
ses previos

3. antecedentes de tratamiento ldser en ufias

4. uso de vasodilatadores orales

5. individuos con hematomas o nevos ungueales, pso-
riasis, liquen plano, gestacién, cicatrices queloides
o cualquier condicién que pudiera modificar la co-
loracién del plato ungueal

6. pacientes con patologia ungueal diferente a onico-
micosis.

7. individuos que hubieran requerido de antimicéti-
cos por otras causas

8. candidatos que no pudieran acudir a revisién

El estudio se llevé a cabo con apego a las guias de ética
dictadas en la declaracién de Helsinki de 1975 y respalda-
das por el Comité de Etica e Investigacion del Hospital
General “Dr. Manuel Gea Gonzélez”.

Una vez seleccionados los candidatos, se procedi6 a
informarles sobre las caracteristicas del estudio, solicitan-
do su consentimiento informado. Los datos personales
quedaron asentados en la hoja de inclusién al protocolo,
donde también se indicé la clasificacién clinica de onico-
micosis (OSD u ODT) y el valor OSI.

En cada caso, se hicieron fotografias clinicas y der-
moscépicas de las uiias afectadas antes de aplicar el trata-
miento con laser Q-Switched Nd:YAG 1064 nm, en ciclo
horizontal seguido de ciclo vertical y nivel de potencia 3
—correspondiente a fluencia de 11.8 Jem® y spot de 2.5 mm
de didmetro—, con una duracién de pulso de 9 ns. Luego de
la aplicacién, se documentaron los efectos secundarios in-
mediatos y el dolor referido. Los pacientes recibieron citas
3y 6 meses posteriores a la aplicacién para nuevo examen
directo, documentacién fotogréfica y valoracién general.

Las imdgenes clinicas se hicieron con la cdmara de
teléfono mévil iPhone 4 y también las dermoscopia, uti-
lizando un adaptador especifico para el dermoscopio
DermLite Hybrid.

La curacién se consider6é completa cuando los pacien-
tes presentaban menos de 10% de afectacién ungueal, exa-
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men directo negativo y mejoria clinica con disminucién
de OsL.

0sD fue clasificado ulteriormente en distal y lateral,
pura y/o con presencia de estrias. Se creé una variable
de Eficacia Clinica (EC) la cual representd el porcentaje de
disminucién de osI utilizando la siguiente férmula:

100 - (OSI inicial — OSI final)
Calificacién OSI inicial

Eficacia clinica (%)=

La estadistica descriptiva comprendié medidas de tenden-
cia central y dispersién, rango, media, mediana, moda,
desviacién estdndar, proporciones o porcentajes, utili-
zando el paquete Spss (Statistical Package for the Social
Sciences) versién 19.

Resultados

La poblacién consistié de 67 pacientes, 58% mujeres y
429% hombres. La edad media fue de 50.7 afios (rango:
20-86 afios) y 8 aflos como media de evolucién de la oni-
comicosis, con 37 casos diagnosticados como OSD y 30 co-
mo ODT.

Del total, 60% no consumia medicamentos y el res-
tante 409 utilizaba analgésicos, antihipertensivos, hipo-
glucemiantes, hipolipemiantes y antibiéticos (la mayoria,
con polifarmacia).

De los individuos con 0OSD, 18 padecian la forma pura,
17 presentaban estrias y 10 fueron diagnosticados con
OSDL —en algunos casos, con doble patrén.

Para evaluar la mejoria terapéutica global, se calcul6 la
media de la calificacién OSI que, inicialmente, fue de 24;
2I a 3 meses; y 18 a 6 meses.
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Figura 1. Gréfica de dispersion al finalizar el estudio.

También se realizaron graficas de dispersién de OSI
inicial y final; los pacientes por abajo de la diagonal pre-
sentaron mejorfa (Figura 1).

En el grupo de 0OSD se observé que 519 y 44% no mos-
traron cambios OSI a 3y 6 meses; 35% y 52% tuvieron me-
joria; y se observé deterioro en 14% y 4% de los casos. El
grupo ODT no mostré cambios de OSI en 409% y 399 de los
pacientes; hubo mejoria en 56% y 61% a los 3y 6 meses,
respectivamente; con deterioro en 4% sélo a 3 meses.

La Figura 2 muestra la eficacia clinica (porcentaje de
disminucién OSI) por tipo de onicomicosis a 3 y 6 meses
de tratamiento.

En términos generales, se puede afirmar que hubo me-
jorfa clinica manifestado como reduccién de OSI en 55%

> 76%
B 51-75%

B 26-50%
< 25%

3 meses 6 meses

Eficacia clinica en obT

Figura 2. Graficas sobre la eficacia clinica.
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Paciente 1- Final Paciente 2 - Inicial Paciente 2 - Final

Paciente 1 - Inicial

Demoscopia inicial Demeoscopia final

—

Paciente 3 - Inicial Paciente 4 - Inicial

Demaoscopia final

Demoscopia inicial Demoscopia final Demoscopia inicial

Figura 3. Mejoria clinica.
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de los pacientes, lo cual representé una eficacia clinica de,
aproximadamente, 30% posterior el tratamiento (Figura 3).

El grado de mejorfa en cada variedad de onicomicosis
no fue significativamente distinto entre los dos grupos.
Sin embargo, aun con la mejoria clinica, los exdmenes di-
rectos con KOH permanecieron positivos en 95% (n= 64) y
se hicieron negativos en 5% (n= 3), lo que se corresponde
con los pacientes que reunieron los criterios para deter-
minar curacién.

En general, los efectos secundarios observados inclu-
yeron: discromia y onicolisis (3%), fisuras (69), onicos-
quisis (34%), lineas de Beau (40%), dolor leve durante la
aplicacion (24%) y moderado-severo (9%) (Figura 4).

Discusion

El tratamiento convencional para onicomicosis consiste
de antimicéticos tépicos, sistémicos, avulsién quimica y/o
quirurgica, con lo que se obtienen tasa de curacién de
25 a 50%,7 y recurrencias de 10-53%." De los tratamientos
sugeridos, el que ha mostrado mayor eficacia es el sisté-
mico; sin embargo, como conlleva una alta incidencia de
efectos adversos, se estan buscado nuevas terapias menos
invasivas y mds eficaces.

Son pocas las investigaciones publicadas que han uti-
lizado el laser Nd:YAG 1064 nm para el tratamiento de
onicomicosis, y los autores han descrito diferentes resul-
tados, esquemas de tratamiento, fluencias y spots.”**5'

En 2003, Meral et al. sefialaron su uso para erradi-
car Candida albicans en cultivos," en tanto que, en 2008,
Vural et al. observaron que inhibia el crecimiento de T.
rubrum en cultivos irradiados con 4-8 J/cm? utilizando el
laser Q- Switched Nd:YAG 1064 nm, y 8 J/cm? con ldser
Q-Switched Nd:YAG de 532 nm.»

En 2010, Kozarev et al. realizaron un estudio con 72
pacientes con onicomicosis corroborada mediante culti-
vo, obteniendo una prueba micoldgica negativa en 989%
de la poblacién al cabo de 3 meses. Si bien la infeccién
persistié en 4.2% de la poblacién, la prueba se volvié ne-
gativa a los 6 meses de seguimiento.”

En 2012, Hochman realiz6 un estudio con ocho pa-
cientes aplicando ldser con pulso de 0.65 ms, spot 2 mm
y fluencia 223 J/om®. El tratamiento de tres sesiones, a lo
largo de 3 semanas, produjo cultivos negativos a partir de
la segunda o tercera sesién.?

En el mismo afio, Zhang et al. llevaron a un ensayo
con 33 pacientes y un total de 154 ufias afectadas. Los vo-
luntarios fueron separados aleatoriamente en 2 grupos.
El primero, integrado por 15 individuos, fue tratado una
vez a la semana durante seis semanas con ldser pulsado
Nd:YAG, fluencia 240 a 324 J/cm?, duracién de 30 ms, spot
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Figura 4. Efectos Secundarios: A) Fisura; B) Onicosquisis; C) Onicolisis; D) Linea
de Beau

3mm y 1 Hz de frecuencia, mientras que el segundo gru-
po, de 17 individuos, recibié una sesién semanal durante
8 semanas con el mismo esquema terapéutico. Aunque los
autores observaron mejoria clinica en ambos grupos y sin
diferencia entre ellos, el examen directo fue positivo en
el 219 del total de los pacientes al finalizar el estudio.”

Kalokasidis y su equipo trataron 131 pacientes con oni-
comicosis de predominio subungueal distal y T. rubrum
como principal agente etiolégico. En la primera sesién
aplicaron un ciclo de laser Q-Switched Nd:YAG a 1064 nm
y un mes después, en una segunda cita, aplicaron un ci-
clo de 322 nm. En ambos casos, utilizaron fluencias de
14 J/em?, spot 2.5 mm y 9 nanosegundos. En sus resulta-
dos, los autores informaron que un alto porcentaje de la
poblacién refiri6 discreto dolor, pero se obtuvo curacién
micolégica en 959 de los casos, con mejor respuesta tera-
péutica en mujeres menores de 30 afios.”

En abril 2013, Carney y colaboradores irradiaron co-
lonias de 3 patégenos distintos (T. rubrum, E. floccosum y
Seytaludium dimidiatum) con diferentes esquemas de du-
racién y temperatura para probar la hipétesis de la foto-
termolisis selectiva. También, trataron a los voluntarios
con laser el Nd:YAG 1064nm en fluencia de 16 J/cm?, du-
racién de pulso de 0.3 ms, spot 5 mm, con sesiones en
las semanas o, 1, 2, 3y 7, y cdlculo OSI para determinar el
resultado clinico. Los autores concluyeron que, para con-
seguir efecto fungicida in vitro, T. rubrum requeria de una
temperatura de 50°C durante 15 minutos. Sin embargo, la
aplicacion in vitro de la terapia laser sélo alcanza una tem-
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peratura de 40°C, lo cual limita el efecto fungicida. En
la clinica se observé que, de los 14 pacientes incluidos, 8
presentaron mejoria clinica sin remisién micolégica —un
resultado semejante al nuestro.”

En nuestro estudio, 55% de los pacientes obtuvo me-
joria clinica, mas no se alcanzé la curacién micoldgica
en alto porcentaje de la poblacién; tal vez porque, para
lograr el efecto fungicida, se requiere de una temperatura
mds elevada y constante o un cambio mds profundo del
microambiente, pero sin ocasionar dafios en los tejidos.

Con la informacién obtenida, s6lo podemos concluir
que la terapia ldser es cuestionable pues son muchos los
pardmetros que pueden afectar a su eficacia. A la fecha,
la FDA estadounidense s6lo ha autorizado el uso del ldser
para mejorar temporalmente las ufias en casos de onico-
micosis; es decir, s6lo con fines estéticos, lo cual difiere
de la eficacia médica comprobada con los antimicéticos
tépicos y orales.”

En resumen, no hay una terapia ldser definida y atn se
desconoce su mecanismo de accién en las ufias. Quizas el
uso de un queratolitico pueda crear un medio mas pro-
picio para la aplicacién del laser, favoreciendo su pene-
tracién y de ese modo, produciendo mejores resultados;
o bien, tal vez deba utilizarse el ldser como componente
de una terapia combinada que incremente su eficacia y
ocasione un minimo de resultados adversos.

La limitante del presente estudio es que abarcé una
poblacién reducida, de modo que ensayos ulteriores po-
drian aportar mds informacién sobre esta alternativa te-
rapéutica.
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