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Manifestaciones dermatologicas en pacientes pediatricos
con infecciones fungicas oportunistas

Dermatological manifestations of fungal opportunistic infections in pediatric patients
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RESUMEN

Las manifestaciones dermatoldgicas de las infecciones flngicas
oportunistas son frecuentes en pacientes pediatricos inmuno-
suprimidos y pueden orientar en el diagndstico temprano, sin
embargo, no hay mucha informacién sobre sus caracteristicas
clinicas en pacientes pediatricos. Se realizé un estudio observa-
cional, retrospectivo, transversal y descriptivo con el objetivo
de describir las manifestaciones dermatoldgicas presentadas de
forma inicial en pacientes peditricos con infecciones fingicas
oportunistas atendidos en el Instituto Nacional de Pediatria. En
el estudio se incluyé a 57 pacientes con edad media de seis afios
(DE % 4.7). Los diagndsticos de enfermedades comérbidas fueron
inmunodeficiencias primarias, neoplasias malignas y neumopatias.
Los principales agentes aislados fueron Aspergillus spp. en 54.3%
(n =31 de los casos, seguido por Candida spp. en 42.1% (n = 24).
Aunque los sintomas variaron dependiendo del agente etiologi-
co, en general las principales manifestaciones que se reportaron
fueron maculas y papulas eritematosas diseminadas, excepto en
los pacientes con zigomicosis, en quienes se encontraron Ulceras
necrdticas localizadas. Por lo tanto, se debe sospechar una infec-
cién fangica profunda en pacientes pedidtricos inmunosuprimi-
dos que presentan este tipo de lesiones dermatoldgicas, con el
objetivo de establecer un diagndstico temprano y oportuno.

PALABRAS CLAVE: candidiasis, aspergilosis, fusariosis, zigomicosis, ma-
culas, papulas, dlceras.

Introduccién

Las infecciones fungicas o micéticas son causadas por
una gran diversidad de hongos, y con frecuencia se

identifican en los pacientes pedidtricos inmunosuprimi-

dos." Incluyen desde las infecciones fungicas superficia-

CORRESPONDENCIA

ABSTRACT

Dermatological manifestations of fungal opportunistic infec-
tions are frequent in immunosuppressed pediatric patients and
can lead to early diagnosis, however there are few reports of
these clinical manifestations in pediatric patients. This is an ob-
servational, retrospective, cross-sectional and descriptive study.
We describe dermatological manifestations at the time of di-
agnosis presented in patients with fungal opportunistic infec-
tions reported in the National Institute of Pediatrics. Fifty seven
patients with a mean age of six years (SD * 4.7) were included
in the study. The main comorbid diseases were primary immu-
nodeficiencies, malignant neoplasms and pulmonary diseases.
The main agents isolated were Aspergillus spp. in 54.3% (n = 31)
and Candida spp. in 42.1% (n = 24). Although manifestations
varied depending on the etiological agent, in general manifesta-
tions reported were disseminated erythematous macules and
papules, except in patients with zygomycosis in whom localized
necrotic ulcers were found. Therefore, deep fungal infections
should be suspected in immunosuppressed pediatric patients
presenting with this type of dermatological lesions to establish
an early and prompt diagnosis.

KEYWORDS: candidiasis, aspergillosis, fusariosis, zygomycosis, macules,
papules, ulcers

les, comunes en la poblacién pedidtrica, hasta las infec-
ciones profundas sistémicas oportunistas. Estas dltimas
son menos comunes, pero ponen en peligro la vida. Las
infecciones fungicas oportunistas se presentan mds a me-
nudo en pacientes suceptibles por diversos mecanismos
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de inmunosupresién, ya que sus agentes causales suelen
tener baja patogenicidad y ser organismos saprofitos.+s

Con frecuencia las manifestaciones dermatolégicas
son las primeras en aparecer, y pueden ser muy varia-
das.”5 Sin embargo, identificarlas puede orientar para
hacer un diagnéstico temprano.” Por ello realizamos un
estudio retrospectivo de pacientes pedidtricos con infec-
ciones fungicas oportunistas, con el objetivo de caracteri-
zar las manifestaciones dermatolégicas iniciales.

Material y métodos

Realizamos un estudio observacional, retrospectivo, trans-
versal y descriptivo. Se obtuvo la informacién de los expe-
dientes fisicos y electrénicos de los pacientes pedidtricos
(menores de 18 afos) atendidos en el Instituto Nacional
de Pediatria entre los afios 2000 y 2020, con diagnéstico
de infecciones fungicas oportunistas registradas con cé-
digos CIE-10. Entre los datos recolectados incluimos las
caracteristicas demograficas y clinicas de los pacientes,
sus comorbilidades, las manifestaciones dermatolégi-
cas al momento del diagnéstico de la infeccién fungica,
la etiologia de la infeccién, los métodos diagnésticos, el
tratamiento y la evolucién clinica. Se excluyeron los expe-
dientes con menos del 80% de la informacién a estudiar.
El protocolo de estudio se llevé a cabo con apego a las
guias de ética dictadas en la Declaracién de Helsinki de
1975, y fue aprobado por el Comité de Ftica e Investiga-
cién del Instituto Nacional de Pediatria.

Elaboramos una base de datos con todas las variables
antes mencionadas. Posteriormente exportamos la informa-
cién obtenida al paquete estadistico SPSS versién 25. Utili-
zamos la estadistica descriptiva para resumir las variables
cuantitativas con promedio y desviacién estindar; y las va-
riables cualitativas con frecuencias y porcentajes.

Resultados
Identificamos 76 pacientes con infecciones fingicas opor-
tunistas, de los cuales descartamos a 19 por falta de in-
formacién en los expedientes. En consecuencia, en el
estudio se incluyé a 57 pacientes: 59.69% (n = 34) eran hom-
bres y 40.4% (n = 23) mujeres. La edad media al momento
del diagnéstico de la infeccién fangica profunda fue de
seis afios (DE = 4.7). Del total de pacientes, 44% (n = 25)
utilizaban farmacos inmunosupresores al momento del
diagnostico, los corticosteroides fueron los relacionados
con mayor frecuencia en 35% (n = 20) y los quimiotera-
péuticos antineopldsicos se encontraron en segundo lugar
en 21% (n = 12) (tabla 1).

Los agentes causales identificados fueron Aspergillus spp.
en 54.3% (n = 31) de los casos, seguido por Candida spp.
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas y clinicas de los 57 pacien-
tes estudiados

Edad al diagnéstico, media (desviacion estandar) 6 afios (£4.7)
Sexo n (%)
Masculino 34 (59.6)
Femenino 23(404)
Comorbilidades asociadas n (%)
Inmunodeficiencias primarias 13(228)
Bronquitis crénica 8 (14.0)
Neoplasias malignas 8 (14.0)
Asma 4(70)
Trasplante de érgano 4(7.0)
Epilepsia 3(53)
Sitios corporales afectados n (%)
Cabeza y cuello 35(614)
Tronco 23 (404)
Area inguinal 12 211
Extremidades superiores 21(36.8)
Extremidades inferiores 21(36.8)

en 42.1% (n = 24). Con menor frecuencia encontramos la
presencia de zigomicetos en 3.5% (n = 2) y Fusarium spp. en
un solo caso (1.7%). Unicamente en un paciente ocurrié
coinfeccién con Aspergillus spp. y Candida spp. En la ma-
yoria de los casos el diagnéstico definitivo de la infeccién
fangica se realizé por cultivo de lavado bronquioalveolar
en 29.8% (n = 17), cultivo de piel en 24.6% (n = 14) y biop-
sia de piel en 12.3% (n = 7) (tabla 2).

Los principales sitios corporales afectados fueron la cara
y el cuello (61.4%), el tronco (40.4%), las extremidades su-
periores (36.8%), las extremidades inferiores (36.8%) y el
drea inguinal (21.1%). Las lesiones cutdneas se localizaban
en un drea corporal tnica en 54.4% y diseminadas en 45.6%.

Las manifestaciones cutdneas que se observaron en los
casos de candidiasis fueron maculas (eritematosas y vio-

Tabla 2. Métodos utilizados para el diagnéstico micoldgico

Cultivo de LBA 17 (29.8)
Cultivo de piel 14 (24.6)
Biopsia de piel 7(123)
Biopsia de esofago 5(88)
Hemocultivo 3(53)
Biopsia pulmonar 3(53)
Antigeno Aspergillus 3(53)
Biopsia de seno paranasal 235
Biopsia cerebral 1018
Sin aislamiento confirmado 1(18)
Biopsia intestinal 1(18)
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ldceas) en ocho pacientes (33.3%), pdpulas (hipocrémicas,
eritematosas y violdceas) en 17 pacientes (70.7%) (figura 1),
n6dulos en tres (12.5%), dlceras en tres (12.5%), placas eri-
tematoescamosas en seis (25%) y pustulas en un paciente
(4.19%) (figura 2, tabla 3).

En los pacientes con aspergilosis las manifestaciones
cutdneas fueron mdculas (blanquecinas, eritematosas,
violdceas y marrones) en 21 casos (67.5%), papulas (blan-
quecinas, eritematosas, violdceas y marrones) en 14 (45%),
nédulos en dos (6.4%) (figura 3), tlceras en cinco (16.1%),
placas eritematoescamosas en tres (9.6%) y pustulas en
dos pacientes (6.4%) (tabla 3).

Los enfermos con zigomicosis tuvieron lesiones cu-
tdneas localizadas, y fueron tdlceras necréticas en ambos
pacientes (figura 4). En el dnico caso reportado de fusa-
riosis se observé una dermatosis localizada en la cara y el
cuello caracterizada por mdculas eritematosas y viol4ceas,
asi como la presencia de nédulos (tabla 3).

.

INFECCIONES FUNGICAS OPORTUNISTAS ***

La mortalidad informada en los pacientes fue de 15.8%
(n =9). De los nueve pacientes que fallecieron con infec-
cién fungica profunda, 77.8% (n = 7) tenian aspergilosis
diseminada y 22.29 (n = 2) candidiasis sistémica.

Figura 2. Placas eritematoescamosas y pustulosas en un paciente con candidiasis
sistémica.

Figura 1. Mdltiples papulas eritematosas diseminadas en un paciente con candi-
diasis invasiva.

Figura 3. Paciente con aspergilosis diseminada con mdiltiples nédulos color viola-
ceo, algunos con costra en el centro.

Tabla 3. Manifestaciones dermatoldgicas segin la infeccion fingica asociada

LESIONES DERMATOLOGICAS ‘ CA:D(I(I;:)ASIS ‘ ASPER(GO/I;.)OSB ‘ FU:‘\(IE}SSIS ‘ ZlG(:l\(/::/S)OSIS
Méculas hipocrémicas/acrémicas 0(0) 3(9.6) 0(0) 0(0)
Méculas eritematosas 5(20.8) 10 (32.2) 1(100) 0 ()
Maculas violdceas 3(125 5016.1) 1(100) 0(0)
Méculas marrones 00 3(96) 0 0
Papulas color piel/hipocrémicas 729 2(64) 000 000
Pépulas eritematosas 9 (37.5) 10 (32.2) 00 000
Papulas violceas 149 132 0 0
Pépulas marrones 0(0) 132 00 0O
Pistulas 149 264 0 0O
Nédulos 3(12.5) 2 (64) 1(100) 0(0)
Ulceras 3(12.5) 5161 0(0) 2 (100)
Placas eritematoescamosas 6 (25 3(96) 0O 0O
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Figura 4. Placa Unica indurada color eritematovioldcea con escara en el centro, en
un paciente con zigomicosis.

Discusion

Las infecciones fangicas profundas son enfermedades
poco frecuentes en la poblacién pedidtrica en general,
pero se deben considerar en cualquier paciente con un
estado de inmunosupresién crénico o critico.® Comin-
mente aparecen las manifestaciones dermatolégicas, in-
cluso son algunas de las manifestaciones iniciales.'

En esta cohorte de 57 pacientes del Instituto Nacio-
nal de Pediatria, las manifestaciones dermatoldgicas es-
taban presentes al momento del diagnéstico en el 100%
de los pacientes. Dichas manifestaciones variaron segiin
el agente fungico aislado; y las que se reportaron con ma-
yor frecuencia fueron las maculas y pdpulas eritematosas.
Esto es similar a lo observado en otros estudios, como en
el realizado por Maddy y colaboradores,® quienes men-
cionan como manifestaciones mds comunes maculas, pa-
pulas, pustulas y placas eritematoescamosas en pacientes
con infecciones fungicas inmunocomprometidos, aunque
no se especifica el porcentaje de cada una. Otras investi-
gaciones difieren de esto, como la del equipo de Gonza-
lez-Santiago,” en la que reportaron 33 casos de infecciones
fangicas profundas cuyas principales manifestaciones cu-
tdneas fueron nédulos en 669 de los casos, seguida por
placas eritematoescamosas en 129%; la principal diferencia
con este estudio es que solamente 12 casos presentaron
una infeccién flngica oportunista y el resto tenia una in-
feccién fangica cutdnea primaria.

Marcoux y colaboradores' separaron las manifestacio-
nes dermatolégicas que se presentaron segln el agente
fangico aislado. En el caso de la aspergilosis se reporta-
ron multiples lesiones dermatolégicas, pero las principa-
les fueron tlceras necréticas en 429 y papulas en 34%. En
nuestros resultados el porcentaje de papulas fue similar,
pero menor en cuanto a las tlceras necréticas, aunque es-
tos autores mencionan que muchas de estas ulceras antes
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se presentaron como méculas, papulas, vesiculas o pustu-
las.? A su vez, King y sus colegas mencionan la presencia
de mdculas, papulas, nédulos y tlceras necréticas en pa-
cientes con aspergilosis’ En el caso de aspergilosis dise-
minada, en los articulos en pacientes mexicanos se repor-
tan como lesiones iniciales pdpulas eritematosas y placas
oscuras con ulceras y costras, aunque no se especifican los
porcentajes de aparicién de éstas.+®

En cuanto a la candidiasis, las manifestaciones der-
matolégicas reportadas con mayor frecuencia son las
papulas eritematosas y las pastulas>® En este estudio, en
las candidiasis encontramos una manifestacién mucho
mds variada. Las lesiones mas comunes fueron pépulas
blanquecinas, eritematosas y violdceas en 70.7%. Las pus-
tulas, que usualmente se describen en la literatura, sélo
se observaron en un paciente (4.1%). Esto difiere de lo
encontrado en la literatura, que informa manifestaciones
dermatolégicas por Candida spp., sobre todo en casos de
candidiasis neonatal reportados con presencia de exan-
temas maculopapulares y/o vesiculopustulares.** En los
casos de candidiasis en pacientes mayores con inmuno-
supresion, Bonifaz y colaboradores mencionan que en
todos sus casos habia maculas eritematosas o papulas que
frecuentemente coalescen, lo cual es similar a las manifes-
taciones encontradas en nuestro estudio.’

Las lesiones por zigomicosis se presentaron en ambos
casos de nuestra serie como ulceras necréticas. En su es-
tudio, Bonifaz y colaboradores” reportaron de igual ma-
nera tlceras necréticas con un borde eritematoso. En me-
nor cantidad de pacientes observaron lesiones papulares
y vesiculares.

En cuanto a las lesiones por fusariosis, en nuestro es-
tudio no se pueden evaluar de forma adecuada ya que
solamente contamos con un caso que tuvo maculas erite-
matosas, violdceas y nédulos. En una serie en pacientes
adultos, Nucci y Anaissie” informan la presencia de fusa-
riosis en 129 de los agentes fungicos implicados en infec-
ciones fungicas profundas. Asimismo, reportan papulas,
n6dulos y tlceras necréticas.

La localizacién de las lesiones dermatolégicas fue di-
seminada en 45.6% de los pacientes, los principales sitios
de afeccién fueron la cabeza y el cuello, el tronco, las
extremidades superiores e inferiores y el drea inguinal.
Marcoux y colaboradores' encontraron afeccién disemi-
nada en 389 de los casos. El sitio mds frecuente de dafio
fue en los miembros superiores, a diferencia de nuestro
reporte, en el que fueron la cabeza y el cuello.

En nuestro estudio, los agentes fingicos mds comun-
mente aislados fueron Aspergillus spp. en 54.3% y Candida
spp. en 42.1%. Esto coincide con lo mencionado por Fer-
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nandez-Flores y colaboradores, en cuyo trabajo la asper-
gilosis fue el agente etiolégico més aislado. El equipo de
Méndez-Tovar® estudié 472 casos con infecciones fungi-
cas profundas, aunque no especifican el porcentaje de pa-
cientes pedidtricos, y encontraron que la mds comun fue
candidiasis (55%), seguida de mucormicosis (17%), crip-
tococosis (129) y aspergilosis (99). Quiza este cambio en
la etiologia se deba a que los pacientes incluidos en el es-
tudio provenian de toda la Repiblica Mexicana: de dreas
en las que hay otras micosis que son endémicas, asi como
patologias mds frecuentes en adultos que predisponen a
ciertas infecciones fungicas especificas. En el articulo de
Maddy y colaboradores® se contrasta que el primer lugar
lo ocup6 Fusarium spp. (33%), luego Aspergillus spp. (14%),
después la candidiasis (129%) y el resto (41%) fueron otras
especies de hongos, lo cual difiere con los hallazgos de
nuestro estudio. Cabe mencionar que dicho estudio se
llevé a cabo principalmente en pacientes adultos. Mar-
coux y colaboradores' reportaron aspergilosis en 469,
candidiasis en 33% y el 219 restante con otras especies de
hongos, similar a nuestros resultados en nifos.’

Las principales comorbilidades que encontramos en
nuestro estudio fueron las inmunodeficiencias primarias
(22.8%), bronquitis crénica (14%) y neoplasias malignas
(149). Marcoux colaboradores' mencionan que todos sus
pacientes estaban en un estado de inmunosupresién. En
su investigacién, la comorbilidad mds frecuente fue la
presencia de neoplasias malignas en 65% de los casos.

En general, la mortalidad que observamos fue de 15.8%.
La mayoria fueron pacientes con aspergilosis, seguido por
candidiasis. El equipo de Marcoux' reporté una mortali-
dad de 25% (n = 6), la mitad tenia aspergilosis y la otra
mitad candidiasis. Por su potencial diseminacion, la as-
pergilosis es una infeccién que puede resultar mortal en
409 de los nifios afectados.”®

Debido a que nuestro estudio es retrospectivo, cuenta
con algunas limitaciones inherentes. La primera es que
la informacién recolectada de los expedientes no se en-
contraba disponible en todos los pacientes, por lo que un
namero relevante se tuvo que dejar fuera. En segundo
lugar, al ser un estudio de un solo centro de referencia,
encontramos infecciones fungicas oportunistas posible-
mente mds frecuentes en esta zona y relacionadas con las
patologias complejas de pacientes de un centro de tercer
nivel.

Sin embargo, consideramos que es un trabajo relevan-
te porque describimos las manifestaciones cutdneas ini-
ciales en pacientes pedidtricos con infecciones fingicas
oportunistas en nuestro pafs. Ademas detallamos datos
epidemiolégicos de los pacientes, incluyendo agentes
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causales y sus principales comorbilidades, 1o cual podria
ser representativo de otros centros nacionales e interna-
cionales.

Conclusiones

Las manifestaciones dermatoldgicas en infecciones fan-
gicas profundas aparecen con una gran frecuencia, en
nuestro estudio las observamos en todos los pacientes in-
cluidos. Por lo tanto, se deben buscar intencionadamente
con el fin de diagnosticar de forma correcta y dar un tra-
tamiento adecuado y oportuno; sobre todo en los pacien-
tes inmunosuprimidos, que son los principales afectados
por este tipo de patologfas. Se debe descartar la presencia
de una infeccién fungica en cualquier paciente con un es-
tado de inmunosupresién que tenga manifestaciones der-
matolégicas como méculas y papulas eritematosas, placas
eritematoescamosas y/o ulceras necrdticas, entre otras.
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