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En esta revision del tratamiento de dermatofitosis se estudiaran las indicaciones
de tratamiento topico y sistémico de dermatofitosis con los antifingicos actual-
mente disponibles.
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Current treatment of dermatophytosis

The aim of this review article is to discuss topical and systemic antifungal treat-
ment of dermatophyte infections with current antifungal drugs.
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Seguin la Organizacion Mundial de la Salud los
dermatofitos son un grupo de hongos filamentosos consti-
tuido por tres géneros (Epidermophyton, Trichophyton y
Microsporum) y aproximadamente 40 especies [1].
Taxondmicamente estdn muy relacionados, poseen quera
tinasa por lo que tienen capacidad para invadir o parasitar
tejidos con queratina (piel y sus apéndices-ufias y pelos) y
son capaces de producir enfermedades infectocontagiosas
en el hombre y animales. Son hongos ubicuos, aunque
algunas especies tienen una reparticion geografica [2]. La
incidencia 'y prevalencia reales son desconocidas, ya que
no son enfermedades declaracion obligatoria.

Desde que Gentles hace casi cinco décadas publicd
su trabajo clasico sobre el tratamiento oral experimental
con griseofulvina [3], la sintesis de moléculas con capaci-
dad paratratar las dermatofitosis ha sido incesante.

En esta breve revisién se expondran las directrices
para el manejo terapéutico de las dermatofitosis, aunque
para el lector especialmente interesado les sugerimos una
reciente publicacion sobre el tema, en que se trata esta
cuestion con mayor profundidad [4].
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Tratamiento

La curacion espontanea de las dermatofitosis es
altamente improbable, por 1o que es necesario instaurar
tratamiento.

Es importante recalcar que el diagnéstico clinico
presuntivo debe confirmarse con el estudio micolégico
(KOH vy cultivo). Debe basarse éste en una toma correcta
de muestras. EIl KOH permite el diagnéstico rapido de
dermatofitosis y por consiguiente la instauracion inmedia-
tadel tratamiento. El cultivo tiene valor epidemiolégico y
confirma con certeza el diagnéstico de dermatofitosis,
pero tiene el inconveniente de ser un procedimiento diag-
nostico lento (requiere un minimo de 4 6 5 dias para las
especies de crecimiento rdpido como Epidermophyton
floccosum por ejemplo, o hasta 10 6 15 dias para casi
todas las demés especies). La identificacion de la especie
€s en ocasiones determinante en la eleccion del tratamien-
to antifingico, como sucede en el caso de tinea capitis, ya
gue las infecciones por Microsporum canis solo pueden
ser tratadas con éxito con griseofulvina o itraconazol [4].

Cuando un paciente con diagnéstico clinico pre-
suntivo de dermatofitosis no responde a pautas adecuadas
de tratamiento antifungico tépico o sistémico lo primero
gue tiene que preguntarse el clinico es si € diagnéstico de
dermatofitosis es correcto, pues ésta es una de las causas 0
razones mas frecuentes de fallos de tratamiento [4]. El tra-
tamiento racional de dermatofitosis se debe basar ineludi-
blemente en el diagndstico etioldgico, el cual se
fundamenta en hacer siempre vision directa (KOH) y cul-
tivo [4]. En € caso de tratamientos tépicos otra posible
razon de fallo es que el enfermo no aplique correctamente
el tratamiento, ni durante el tiempo prescrito (falta de
cumplimiento o adherencia), o bien que la indicacion de
tratamiento tOpico no sea correcta [4]. En €l caso de falta
de respuesta al tratamiento oral, €l clinico debe tener en
cuenta las causas de fallo que acabamos de enumerar para
el tratamiento tépico, debiendo también comprobar si €l
enfermo esta en tratamiento simultaneo con alguna medi-
cacion competitiva o no absorbe adecuadamente la medi-



cacion. También hay que descartar la existencia de enfer-
medad dermatol 6gica concomitante (psoriasis, liguen,
etc.). En el caso de infeccion bacteriana concomitante
(complejo dermatofitico en espacios interdigital es de pies)
también suele observarse falta de respuesta a tratamiento
antifangico [4-5].

Los enfermos inmunosuprimidos o con sida pre-
sentan una problematica especial por las frecuentes inte-
racciones o falta de respuesta cuando son tratados de
dermatofitosis concomitantes [4-5] y de cara al futuro
seria deseable mejorar esta situacion.

Igualmente, los nifios pequefios que precisan un
tratamiento oral, pueden presentar problemas de aceptabi-
lidad por dificultad para tragar cdpsulas o tabletas.
Desgraciadamente en Espafia sdlo se dispone de formula-
ciones liquidas pediétricas de fluconazol, pues las suspen-
siones de itraconazol en ciclodextring, a pesar de mejorar
lacinéticadel antifingico, estan contraindicadas en pobla-
cion pediatrica por su capacidad carcinogenética en ani-
males de laboratorio [4].

Tratamiento oral de der matofitosis

El tratamiento sistémico esta indicado en afectacio-
nes extensas cutaneas (no susceptibles por tanto a trata-
miento toépico), en el tratamiento de zonas
hiperqueratéticas (palmo-plantares), cuando existe folicu-
litisy en tinea unguiumy tinea capitis [4-5].

Todavia actualmente la griseofulvina es la droga de
eleccion para el tratamiento de dermatofitosis, excepto
tinea unguium en que se requieren tratamientos prolonga-
dos con griseofulvina (6-18 meses en manos y pies, res-
pectivamente) con una respuesta clinica inferior a 30%,
con unatasa de recurrencia en torno a 50%. En genera la
griseofulvina se tolera bien y alcanza altas concentracio-
nes en e stratum corneum, pero al parar el tratamiento
nivel de griseofulvina desciende, y como consecuencia
hay que mantener el tratamiento hasta a canzar la curacion
clinica [4-5]. Un problema en Espafia es que no existen
formulaciones en forma de suspensiones pediatricas de
griseofulvina. Se recomiendan dosis de 10 mg/kg/dia que
pueden elevarse hasta 30 mg/kg/dia en casos de tinea
capitis.

Aunqgue hace 20 afios cuando se sintetizo e keto-
conazol oral supuso un avance, actuamente no se utiliza
por su errética absorcion, la posibilidad de toxicidad hepa-
ticaidiosincrésica (1/3000) y por la ateracién secundaria
en la sintesis de las hormonas esteroideas [6].

El itraconazol es un triazol caracteristicamente
muy lipéfilo, que se une fuertemente a la queratina por 1o
gue alcanza altas concentraciones en piel, ufias y pelos,
permaneciendo en dichos tegjidos en concentraciones altas
hasta un mes post-tratamiento (piel y pelo) y 4-6 meses
post-tratamiento en ufias [4-5]. Puede mejorarse su absor-
cion con ciclodextrina en solucién, pero su uso se desa
consegja en nifios y no esta aprobado [7]. En general es
bien tolerado, aunque entre &l 7-12% de los enfermos pue-
den presentar efectos secundarios (gastrointestinales, cefa-
lea, etc.).

El fluconazol es un triazol que se une menos a la
gueratina que €l itraconazol y se dispone de suspension
para tratamiento pediatrico. Habitualmente una dosis
semanal de 150 mg consigue niveles adecuados en dermis,
epidermisy tegjido ungueal, pero debido a sus caracteristi-
cas cinéticas € tratamiento semanal se debe interrumpir
cuando se alcanza la curacién clinica [8].
Aproximadamente el 16% de |os enfermos pueden presen-
tar efectos secundarios (nauseas, vémitos y alteraciones
funcional es hepdticas) [4-5].
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La terbinafina es una alilamina fungicida que se
caracteriza por unirse fuertemente a la queratina y tejido
graso. Al parar € tratamiento las concentraciones en stra-
tum corneumy tejido unguea permanecen altas de forma
prolongada (4-6 meses en el caso de ufias) [4-5].
Aproximadamente el 10% de los enfermos tratados pue-
den presentar efectos secundarios.

Los triazoles (itraconazol y fluconazol) son respon-
sables de un gran ndmero de interacciones medicamento-
sas, pues ambas drogas son inhibidoras de CY P3A4, por
lo que medicaciones que son sustratos de esta enzima
(nueva generacion de antihistaminicos, benzodiazepina)
estan contraindicadas. Drogas como ciclosporinay quini-
dina necesitan ser monitorizadas, si se administran simul-
taneamente con los triazoles. Por el contrario la
terbinafina casi esta desprovista de contraindicaciones,
por lo que puede ser una alternativa terapéutica para
pacientes con tratamientos concomitantes [9]. Para el lec-
tor interesado sugerimos leer los trabajos de Katz [9] y
Brodell y Elewski [10].

Tabla 1. Resultados obtenidos en tinea unguium después de 12 semanas
de tratamiento [13].

% de Curacion

Itraconazol Terbinafina
(n=146) (n=146)
200 mg/dia 250 mg/dia
Fin tratamiento 6,2 3,5
3 meses post-tratamiento 30,3 27,1
4 meses post-tratamiento 40 38

Manej o ter apéutico de tinea unguium

Tinea unguium es unainfeccion recalcitrante y cré-
nica del adulto y su manejo terapéutico representa un reto
para el clinico, pues es la micosis superficial més proble-
maéticay dificil detratar. En parte esta dificultad se debe a
la presencia de acimulos hiperqueratéticos presentes en
las ufias con gran cantidad de hifas, que dificultaria la
penetracién de antiflngicos, y que Roberts y Evans han
denominado dermatofitoma subungueal [11].

Los tratamientos topicos proporcionan resultados
muy pobres, si se exceptuan las onicomicosis blancas
superficiales [4]. Los antifungicos tépicos actualmente se
utilizan como coadyuvantes del tratamiento oral. El tioco-
nazol a 28%, ciclopiroxolamina, amorolfina y bifonazol
a 1% en cura oclusiva con crema de urea a 40% pueden
y deben asociarse a la avulsién quimica, mecanica, 0 qui-
rargica[4].

Creemos que € enfermo y el médico deben cono-
cer cudles son las posibilidades reales de alcanzar la cura
cion total con tratamiento sistémico, con la finalidad de
ayudar a ambos a tomar una decision informada en térmi-
nos reales para evitar frustraciones y falsas expectativas
[12]. Nuestra experiencia persona [13] coincide con un
meta-andlisis recientemente publicado, en e que se anali-
zaron 26 publicaciones y slo en siete se daban datos de
evauacion clinica: curacidn total, que a fin de cuentas es
lo que interesa, y es la Unica forma de dar resultados obje-
tivos [12]. Segun este meta-andlisis con terbinafina
(250 mg/dial12 semanas) la curacion total oscila entre el
35% y el 50%, siendo més baja con €l itraconazol: 25-
40% con las dosis habituales (200 mg/dia/12 semanas).

En la tabla 1 se recogen los datos de un estudio
doble ciego, en & que se ve que no existen diferencias sig-
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Tabla 2. Resultados obtenidos en el tratamiento de tinea unguium [14].

Terbinafina (n=48)

Fluconazol (n=45) Fluconazol (n=44)

Dosis semanal / tiempo (semanas) 250 mg/ 12
Curacion clinica a las

48 semanas post-tratamiento (%) 67
Fallos (%) 11

150 mg /12 150 mg / 24
21 32
56 39

Tabla 3. Tratamiento de tinea capitis.

Griseofulvina Itraconazol Terbinafina (peso del paciente) Fluconazol
Dosis 10-30 mg/kg/dia 10 mg/dia 62,5 mg (< 20kg) o?
125 mg (20-40kg)
250 mg (> 40kg)
Tiempo (semanas) 6-12 6 2-4 o?
Microsporum spp. +++ +++
Trichophyton spp. +++ +++ +++ +++
Formulacién (solucién pediatrica) NO SI (???) NO Sl

nificativas en el tratamiento de tinea unguium entre itraco-
nazol y terbinafina [13]. Esta tabla esta recogida con la
finalidad de mostrar que debido a la farmacocinética de
ambos antifingicos, la valoracion final del tratamiento
debe hacerse a los cuatro meses post-tratamiento, pues
ambos compuestos permanecen en el tejido ungueal en
concentraciones suficientes para inhibir el crecimiento de
los hongos dermatofitos.

En una reciente publicacion en un estudio doble
ciego comparando terbinafina y fluconazol, los datos
demuestran que la terbinafina es significativamente mas
eficaz que el fluconazol [14] (ver Tabla 2). Este trabajo no
esta incluido en el meta-andlisis publicado en 1998 [12]
porgue ha sido publicado ulteriormente, pero proporciona
datos sobre la utilizacion del fluconazol en tinea unguium
y No parece aportar nada nuevo, requiriéndose ademas tra-
tamientos mas prolongados (24 semanas) que con terbina-
fina o itraconazol.

Habitualmente cuando tinea unguium se localiza
en las ufias de las manos, se requieren tiempos mas cortos
de tratamiento (6-8 semanas).

Por todo lo expuesto se comprende que actualmen-
te se requieren nuevas opciones terapéuticas que mejoren
los resultados de tratamiento de tinea unguium, teniendo
sobre todo en cuenta que la prevalencia de tinea unguium
es alta en la poblacion general. En un reciente estudio
prospectivo micol 6gicamente controlado y estratificado
realizado en Madrid la prevalencia fue del 2,8% (4% en
varonesy 1,7% en mujeres) [15].

M angjo terapéutico detinea capitis

La tinea capitis es una enfermedad pediétrica que
requiere tratamiento oral (los antif(ingicos deben penetrar
dentro de los foliculos). Los antiflingicos topicos utiliza-
dos como una unica opciodn de tratamiento no conducen al
éxito terapéutico. Unicamente pueden y deben ser utiliza-
dos como terapia adyuvante de la medicacion oral con la
finalidad de erradicar los esporos superficiales de los
pelos, para evitar la diseminacion y coadyuvar a la cura-
cion micol égica.

El tratamiento de eleccion sigue siendo la griseo-
fulvina. En latabla 3 se recogen las caracteristicas y dosis
recomendadas con diversos antiflingicos. Unicamente el
fluconazol se encuentra disponible como formulacién
gaénica en forma de solucién para uso pediétrico, facili-

tando e cumplimiento del tratamiento en nifios pequefios
gue no pueden tragar adecuadamente (Tabla 3). La griseo-
fulvina cubre in vivo a todas las especies de dermatofitos,
pero requiere dosis crecientes de hasta 30 mg/kg/diay tra-
tamientos prolongados, especialmente en tifias microspé-
ricas debidas a Microsporum canis, 1o que ocasionalmente
dificulta el cumplimiento del tratamiento [4]. Las reco-
mendaciones del Comité de Infecciosas de la Academia
Americana de Pediatria refleja a 1o largo del tiempo el
aumento de dosis diariay tiempo de tratamiento, especial-
mente en el caso de infecciones debidas a M. canis como
ya hemos mencionado [16].

Desde 1996 ha sido utilizada la terbinafina en
nifios, observandose buena repuesta en tinea capitis debi-
das a Trichophyton violaceum y Trichophyton tonsurans
con tratamientos de 2 a 4 semanas (Tabla 3). Sin embargo
laterbinafina no resulta eficaz en las infecciones debidas a
M. canis y otras especies microsporicas, como
Microsporum audouinii y Microsporum ferrugineum, aun-
gue este hecho no guarda relacidn con resistencia in vitro
primaria o secundaria[17].

Tabla 4. Resultados obtenidos en tinea capitis por M. canis con seis sema-
nas de tratamiento [18].

Itraconazol Griseofulvina

(n=17) (n=17)
Dosis 100 mg/dia 500 mg/dia
Curacion clinica-micolégica 88% (15/17) 88% (15/17)
Intolerancia (interrupcion) 0 11% (2/17)

Puesto que M. canis es el patégeno predominante
en Europa, Norte de Africa, y Oriente Medio, nosotros no
recomendamos la utilizacién de terbinafina como primera
opcion al menos en estas areas geogréaficas.

El itraconazol es el Unico antifangico que iguala a
la griseofulvina en eficacia en el manegjo de tinea capitis
por M. canisy, por consiguiente, parece el segundo agente
de eleccion para nifios que no responden ala griseofulvina
0 quetienen intoleranciaalamisma[18] (Tabla 4).

Aungue se dispone de fluconazol en suspension
pediatrica, no existe todavia determinacion de dosisy Uni-
camente se dispone de datos en tifias debidas a T. tonsu-
rans[4] (Tabla 3).



Para ampliar informacion sobre este tema referi-
mos a lector a dos recientes revisiones sobre el tema[4-5].

Tratamiento topico de der matofitosis

El tratamiento topico de las dermatofitosis es posi-
ble en lesiones limitadas, se debe utilizar en pacientes
embarazadas o durante la lactancia o cuando existan inte-
racciones con la terapia oral. Se pueden utilizar los trata-
mientos topicos como adyuvantes del tratamiento oral o
bien profilacticamente para evitar las recurrencias post-
tratamiento [4-5]. Se dispone de derivados morfolinicos,
alilaminasy derivados de bencilamina, azélicos, y un con-
junto de compuestos miscel&neos entre 1os que se encuen-
tran la ciclopiroxolamina, griseofulvina topica,
haloprogin, tolnaftato, acido undecilénico y pomada de
Whitfield [4-5].
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