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1 « Utilizacién de medicamentos

Onicomicosis: tratamiento
La onicomicosis constituye un problema principalmente estético. A pesar de lo cual
supone una causa frecuente de consulta médica y absentismo laboral en nuestro medio.

Onicomicosis: tratamiento
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La onicomicosis generalmente es causada por hongos dermatofitos, y
mucho menos frecuentemente por levaduras y mohos. Se debe confirmar
el diagndstico mediante cultivo micoldgico, para evitar instaurar un
tratamiento innecesario o inapropiado.

En el tratamiento de la onicomicosis se utilizan antifiingicos sistémicos
y topicos, la avulsion de las ufias afectadas y se pueden combinar
algunas de estas medidas. Los antifiingicos tdpicos son menos eficaces
que los sistémicos, aunque resultan mejor tolerados. Los antifiingicos
por via oral son mds eficaces, no obstante su utilizacion estd limitada
ya que pueden producir efectos adversos que en ocasiones pueden ser
graves y ademds pueden ocasionar interacciones con otros tratamientos

INTRODUCCION

La onicomicosis (OM), o micosis ungueal, es una infeccién
fungica —generalmente asintomatica— que afecta principalmente a
las uias de los pies, al ser su crecimiento mas lento y existir mayor
exposicién a heridas y organismos infectantes (1).

En su mayoria, esta causada por hongos dermatofitos (2-6).
No obstante, también son frecuentes las alteraciones ungueales
causadas por microtraumatismos repetidos, procesos tumorales, y
otras patologias como la psoriasis ungueal que es frecuente y dificil
de distinguir de la OM (3). Las OM por Candida son mas frecuentes
en las ufas de las manos, estando presentes hasta en la tercera
parte de los casos (1).

Como se ha comentado, la OM no suele presentar sintomas,
constituyendo un problema principalmente estético. En las personas
sanas, no da lugar a complicaciones graves; si bien, a veces pueden
presentarse traumatismos de la piel adyacente e infecciones bac-
terianas (3). No obstante, las OM suponen una causa frecuente de
consulta médica y absentismo laboral en nuestro medio, que afecta
a la calidad de vida de los pacientes. En pacientes mayores con
diabetes y problemas vasculares periféricos, la OM puede desenca-
denar complicaciones bacterianas secundarias (celulitis o erisipela)
que pueden incluso comprometer el futuro de la extremidad (4,7).

Los datos de prevalencia de OM son variables: 2,7% en el
Reino Unido; 7-10% en Finlandia y EE.UU (2); 6,5% en Canada
(5). En Espana, en un estudio de 1993 se estima una prevalencia
del 2,6% (8), siendo el agente causal mayoritario Trichophyton
rubrum seguido por Trichophyton menangrophytes (9). La OM se
da con mayor frecuencia en las personas mayores (1-4), pacientes
con diabetes, inmunodeprimidos, con vasculopatia periférica y con
traumatismos en las uias (2-4).

PRESENTACION CLINICA

Las formas mas frecuentes de presentacion de las OM son
las siguientes:

— OM distal lateral subungueal (OSDL): Cursa con engrosamiento
de la uha, coloracién blanco-amarillenta, presencia de restos
subungueales y despegamiento del lecho ungueal (onicolisis).
Se trata de la forma mas frecuente en personas inmunocom-
petentes, y habitualmente esta causada por T. rubrum (1).

— OM proximal subungueal: Cursa con una coloracion blanque-
cina de la zona proximal (1), no se acompafa de paroniquia;



y, suele manifestarse en pacientes
con infeccién por VIH, vasculopatia
periférica o diabetes (4).

— OM superficial blanca: La presencia
de islotes blancos pequefios, opacos,
con bordes netos caracteriza este tipo
de OM (3).

— OM candidigsica: Se distinguen varios
subtipos, como: paroniquia crénica
(hinchazén eritematosa de las zonas
proximal y laterales), frecuente en
personas que trabajan con las manos
mojadas; granuloma: engrosamiento
de la placa ungueal y paroniquia;
onicolisis: separacion de la placa del
lecho de la ufa (1).

— OM con distrofia total: cualquiera
de las anteriores, particularmente la
OSDL, pueden progresar a la des-
truccion total de la placa ungueal (4).
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Figura 1. Anatomia de la uha
(Modificado de 6)

IMPORTANCIA DEL DIAGNOSTICO

Es necesario establecer el diag-
néstico diferencial de la OM respecto a
otras alteraciones ungueales debidas a
psoriasis, traumatismos, liquen plano, etc.
El diagnodstico debe confirmarse mediante
cultivo, lo que permite identificar el género
y la especie del agente causal y establecer
la orientacion terapéutica (4). La toma de la
muestra y el cultivo se retrasaran cuando el
paciente haya recibido tratamiento previo:
15 dias si utilizé una crema antifungica; 1
mes si fue una laca; y, de 1 a 3 meses para
los antifungicos sistémicos: 1-2 meses con
griseofulvina, 2 meses con ketoconazol; 3
meses con terbinafina (3,4).

TRATAMIENTO

Las regresiones espontaneas son
extremadamente raras por lo que debe
considerarse el tratamiento (3). Entre
las opciones de tratamiento disponibles
se encuentran el empleo de tratamiento
antifngico (tépico ¢ sistémico), la avul-
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sién de la ufa (por medios mecanicos,
quirdrgicos o quimicos) o la combinacion
de los anteriores. El objetivo principal del
tratamiento antifungico es alcanzar la
curacion micolégica (confirmada mediante
microscopia y cultivo) y clinica (ufia de
apariencia normal) (1).

El tratamiento sistémico es casi siem-
pre mas eficaz que el tépico, que debe ser
utilizado de forma aislada s6lo en OM por
levaduras y en algunas por dermatofitos
o0 mohos. La curacién es mas probable
cuando se combinan el tratamiento oral y
tépico (4). Como medida complementaria,
se recomienda utilizar abrasivos como
limas de cartén o piedra pémez, para la
eliminacién mecanica de los restos unguea-
les y de las zonas hiperqueratésicas (3,4).

Los ancianos presentan factores
especificos de riesgo que condicionan
una pobre respuesta al tratamiento, como
son: distrofia ungueal, crecimiento mas
lento de las uhas y mayor prevalencia de
vasculopatia y de diabetes (7).

Es necesario tener en cuenta que no
todas las onicopatias son onicomicosis, por
lo que se debe confirmar mediante cultivo
la existencia de onicomicosis, antes de
abordar su tratamiento (2-5,7).

TRATAMIENTO TOPICO

Deberia considerarse en primer lugar
por sus escasos efectos secundarios. Esta
indicado en las candidiasis ungueales,
aunque también podria utilizarse en casos
de tinea ungium (OM por dermatofitos),
micosis superficiales por hongos oportu-
nistas y como complemento al tratamiento
sistémico (4). Los antifungicos tdpicos (cre-
mas o lacas) resultan especialmente utiles
para las lesiones distales y localizadas, sin
afectacion de la matriz (10) y en las leuconi-
quias superficiales (3). El tratamiento tépico
asociado al sistémico mejora su eficacia y
permite acortar su duracién (4). Aunque
resulta menos eficaz cuando se utiliza solo
(1), constituye una opcién para los casos
con pocas ufas afectadas y cuando no se
pueda utilizar el tratamiento sistémico (10).
En la tabla 1 se presentan los medicamen-
tos topicos disponibles en Espaha para el
tratamiento de la onicomicosis.

Cremas antifungicas: De acuerdo
con los datos de una revision sistematica
de ensayos clinicos comparativos realiza-
dos con cremas antifungicas, presentan
una eficacia limitada tras 9-12 meses
de tratamiento (11). El bifonazol y el
miconazol, en crema, han mostrado una
eficacia similar al ciclopirox en laca en
sendos ensayos clinicos con poblaciones
de menos de 50 pacientes (3)

Lacas antifungicas: Dado que las
cremas Yy soluciones no difunden bien a
través de la placa ungueal, se utilizan las
lacas que forman una pelicula superficial,
a modo de barniz, facilitando la difusion
prolongada del antifungico (2,3).

— Amorolfina: Se utiliza frente a OM
por dermatofitos, levaduras y mohos,
mostrado tasas de curacion variables
del 20-70% (2,7).

— Ciclopirox olamina: La laca de
ciclopirox al 8% se utiliza en OM
por dermatofitos, mostrando en los
ensayos clinicos una tasa de cura-
cién micoldgica del 34% (7)

— Tioconazol: Es un fungistatico de
amplio espectro que actua inhibiendo
la sintesis del ergosterol en la mem-
brana celular del hongo. Se aplica
2 veces al dia durante un periodo
que depende del hongo causal y de
las lesiones. Los estudios muestran
tasas de curacién muy variables
entre el 20 y 70% (4).

La amorolfina al 5% y el ciclopirox
al 8% presentan un amplio espectro
antifungico sobre dermatofitos, levaduras
y algunos mohos. En tratamientos de 3 a
9 meses han conducido a la curacién en
1/3 de los casos. Sus efectos adversos
son raros y habitualmente leves: prurito,
quemazén o eritema de las zonas periun-
gueales (3). No se dispone de estudios
comparativos entre los distintos antifungi-
cos tépicos, aunque se suele considerar
amorolfina como el mas eficaz (4). Las
lacas no suelen ser de utilidad en ancia-
nos por la frecuencia de aplicacién, por
la necesidad de realizar debridamiento
de las uhas afectadas y por la duracion
prolongada del tratamiento (7).

MEDICAMENTOS TOPICOS PARA EL TRATAMIENTO DE LA ONICOMICOSIS
CITADOS EN ESTE ARTICULO

Principio activo Nombre comercial (concentracion y presentacion)

Amorolfina

Bifonazol
1% gel; 1% polvo)

Bifonazol + urea

Locetar Uhas y Odenil Ufas (5% laca); Locetar y Odenil (0,25% crema)
Bifokey (1% crema); Levelina y Mycospor (1% solucion; 1% crema;

Mycospor Onicoset (1% bifonazol + 40% urea, pomada) (*)
Ciclochem Ufas (8% laca); Ciclochem (1% crema; 1% polvo);

Ciclopirox Olamina Biogalénica (1% solucion); Fungowas (1% crema;

Ciclopirox

1% solucién)
Miconazol

Pasedon (2% crema)
Tioconazol

Daktarin (2% crema; 2% polvo); Fungisdin (2% gel; 2% aerosol);

Tioconazol Korhispania, Tiofulvin y Trosid Unas (28% laca);

Trosderm (1% polvo); Trosid (1% crema)

(*) Se utiliza para la avulsién quimica de las unas

Tabla 1. Tomada de (21)



TRATAMIENTO SISTEMICO

La utilizacion de antifungicos por via
oral aunque puede acortar la duraciéon y
mejorar la tasa de curacion respecto al
tratamiento tépico, presenta el inconve-
niente de asociarse a efectos adversos
que, en ocasiones, pueden ser graves (3).
Adicionalmente, para evitar interacciones
significativas, se deberia revisar la medi-
caciéon concomitante antes de iniciar el
tratamiento (12).

Entre los antifungicos orales se utili-
zan la terbinafina, los derivados azdlicos
(ketoconazol, itraconazol, fluconazol) y
la griseofulvina (1,4). El tratamiento anti-
fungico sistémico se reserva fundamen-
talmente para tratar la tinea ungium, las
OM por hongos oportunistas y algunas
candidiasis agresivas con afectacion pro-
funda o cuando fracasan los tratamientos
tépicos (4).

Terbinafina

Presenta actividad fungicida “in vitro”
sobre los hongos dermatofitos, siendo
menos activa que ketoconazol frente a las
levaduras, como Candida albicans (3). Con
la terapia continua estandar de 250 mg/d,
durante 3 a 12 meses se alcanzan tasas
de curacion micolégica del 76% en estu-
dios a corto plazo, y del 59% en los mas
prolongados, consiguiéndose la curacion
completa en un 35-50% de los casos ().

Existen estudios en las que el tra-
tamiento continuado con terbinafina fue
mas eficaz que griseofulvina (13-15),
itraconazol (13-16) y fluconazol (13,15).
Considerandose como tratamiento de elec-
cion de la OM por dermatofitos (1,6,7,12),
particularmente en pacientes ancianos,
por su mayor eficacia, menor indice de
recaidas y perfil de interacciones con
consecuencias menos graves (7,12). Otros
autores la proponen de eleccién asociada
con amorolfina tépica (4).

Se ha comparado la terbinafina en
tratamiento intermitente (250 mg/d durante
4 semanas, 4 semanas sin tratamiento, y
otras 4 semanas de tratamiento) frente al
tratamiento continuo. Las tasas de curacion
micoldgica fueron del 83,7% y 78,1% res-
pectivamente, sin diferencias significativas
de eficacia y seguridad entre ambos regi-
menes (17). Sin embargo, otros estudios
muestran la superioridad del régimen
continuo estandar respecto a un régimen
intermitente con terbinafina 500 mg/d, 1
semana al mes durante 3 meses (18).

Su uso puede asociarse a efectos
adversos graves, aunque con baja fre-
cuencia: 1 de cada 2000 pacientes; si
bien pueden ser mortales, habiéndose
descrito: sindrome de Lyell (3), sindrome
de Stevens-Johnson, hepatitis, insufi-
ciencia hepatica aguda, agranulocitosis y
angioedemas (3,6). Los efectos adversos
mas frecuentes son de tipo gastrointestinal:
nauseas, diarrea y dolor intestinal (5%);
cefaleas (2%) y reacciones cutaneas (3%).
Méas raramente, se han manifestado pares-

tesias, hipoestesias, vértigos, malestar,
fatiga y alopecia (3).

Su metabolizacion a través del cito-
cromo P450 (isoenzima CYP 2D6) puede
causar numerosas interacciones potencia-
les, con riesgo de producir un aumento
de las concentraciones plasmaticas de
terbinafina u otros medicamentos. Sus
efectos adversos justifican no utilizarla en
caso de hepatopatia crénica o activa. Se
debe reducir la dosis a la mitad en caso
de insuficiencia renal y mantener un segui-
miento analitico de la férmula sanguinea y
plaquetaria, y de las enzimas hepaticas (3).

Derivados azédlicos

Son agentes fugostaticos, excepto a
elevadas concentraciones, actuando por
inhibicién de la sintesis del ergosterol,
componente esencial de la membrana
fungica. Por su metabolizacion a través
del citocromo P-450 presentan riesgo de
interaccion significativa con numerosos
farmacos (1,3) y pueden dar lugar a resis-
tencias (1). Los antifingicos azdlicos por
via oral son especialmente eficaces para
tratar las OM proximales por Candida (3).

El ketoconazol es eficaz para el trata-
miento de las OM, si bien, presenta riesgo
de hepatotoxicidad (3,6) lo que impide el
uso prolongado necesario para tratar las
dermatofitosis (4).

El itraconazol se ha mostrado eficaz
(3), con tasas de curacién micoldgica
del 59-63% en estudios a corto plazo, y
del 29-76% a largo plazo (1). Se suele
utilizar a dosis de 200 mg/d durante un
minimo de 12 semanas para las uhas de
los pies y 6 semanas en manos (4,6). Se
recomienda realizar el seguimiento de las
enzimas hepaticas con la terapia continua
(6). También se puede utilizar en pauta
intermitente, 200 mg/12 h, 1 semana,
seguida de 3 de descanso; con un minimo
de tres cursos para las ufas de los pies y
dos para las de las manos (4,6). Algunos
autores lo proponen como alternativa para
las OM por hongos dermatofitos, siendo
preferible para tratar las infecciones no
dermatofiticas y por Candida (6). Su uso
puede dar lugar a la aparicion de insufi-
ciencia cardiaca (3).

En cuanto al fluconazol, ha mostrado
tasas de curacion micoldgica a corto plazo
del 46-48% (1). Se utiliza a dosis de 150
mg/1 vez al dia generalmente entre 6 y 9
meses (6). Se considera de segunda linea,
si bien es eficaz contra las OM con afec-
tacién profunda producidas por levaduras,
parece menos util frente a las producidas
por dermatofitos (4).

Con respecto a las interacciones que
pueden ser clinicamente relevantes, los
derivados azoélicos administrados con anti-
histaminicos Hy (terfenadina y astemizol)
podrian originar una prolongacién de la
onda QT del electrocardiograma y arritmias
(19), por lo que se recomienda evitar la
administracion conjunta; y, como alternati-
vas: utilizar un antihistaminico H{ sedante
de primera generacion, o loratadina; o,

usar terbinafina como antifingico (20). Los
antihistaminicos Ho (cimetidina, ranitidina)
y los antiacidos pueden disminuir el efecto
de ketoconazol e itraconazol por reduccion
de su absorcién, mientras que parecen no
afectar al fluconazol (19). Los derivados
azodlicos pueden disminuir el metabolismo
de las estatinas, por lo que se recomienda
vigilar la aparicion de debilidad y dolores
musculares; si bien, la importancia clinica
de la interaccion depende del antifiungico
azdlico y la estatina implicados (19,20).
El omeprazol reduce significativamente la
biodisponibilidad del ketoconazol pudiendo
perder su efecto antifungico; la posibilidad
de interaccion podria hacerse extensiva
a la administracion de un inhibidor de la
bomba de protones con un antifingico
azoélico (20).

Griseofulvina

La dosis de griseofulvina en adultos
es de 500-1000 mg/d durante 6-9 meses
para las OM de las manos y de 12 meses
0 mas para las de los pies (4,12). En admi-
nistracion oral prolongada, durante 12 a
18 meses, presenta una eficacia modesta,
con una actividad débil frente a C. albicans
(3). Sdlo es util frente a dermatofitos (4), y
resulta mucho menos eficaz que terbinafina
e itraconazol (3,4,12). Se asocia a fotosen-
sibilidad. Por producir induccién enzimatica,
puede dar lugar a interacciones que, en el
caso de las asociaciones de estrégenos y
progestagenos, pueden hacer fracasar el
efecto anticonceptivo (3,12).

AVULSION DE LA UNA

Los casos que no puedan ser trata-
dos sistémicamente (presencia de edad
avanzada, embarazo, lactancia, enfer-
medad hepatica, y los que no responden
al tratamiento, etc.) pueden ser tratados
mediante la avulsién mecanica, quirdrgica
0 quimica de la ufia, acompafada de tra-
tamientos topicos, en ocasiones aplicados
mediante un vendaje oclusivo (3).

Cuando la OM cursa con alteracion
de la placa ungueal, que impide la ade-
cuada penetracion del antifungico, se debe
asociar la eliminacion quirdrgica o quimica
al tratamiento antifungico (4).

La avulsién quirdrgica (parcial o total)
de la una distréfica, se suele utilizar en las
formas de OM particularmente resistentes
al tratamiento, incluyendo el sistémico,
como son: onicolisis extensa, afectacion
ungueal lateral, espesamiento importante
de la ufa y casos de OM por mohos.
Se dispone de un ensayo clinico, en el
que la utilizacién de antifungicos azélicos
tépicos, durante 12-15 meses tras avulsion
quirdrgica, mostré una tasa de curacion
del 56% (3). Cuando el engrosamiento de
la uha supera los 3 mm, algunos autores
proponen utilizar un tratamiento local oclu-
sivo con urea al 40% junto al tratamiento
antifungico por via oral (3,4,12).

Estd comercializada una asociacion
con bifonazol 1% y urea al 40% en pomada
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(21), que utilizada en aplicacién oclusiva
diaria durante 1-3 semanas, seguida por
un antifungico tépico solo (bifonazol 1%
crema, 1 vez/d/4-8 semanas) ha mostrado
una tasa de curacién clinica media préxima
al 70% a los 3 meses; vy, al 80% a los 12
meses. Mientras que la curacion de las
matrices ungueales afectadas fue de alre-
dedor del 40% a los 3 meses. Los efectos
adversos, observados en el 5% de los
casos, fueron principalmente reacciones
locales: irritacion, maceracion, quemazon,
descamacion, prurito (3).

RECAIDAS

Las recaidas tras la curacién de la
OM son frecuentes, por lo que su preven-
cion resulta importante. El correcto cuidado
de los pies es uno de los aspectos en
los que el paciente juega un importante
papel. Las ufas recortadas rectas, en lugar
de con bordes curvos pueden prevenir
la invasion fungica. El seguimiento del
paciente durante un periodo de tiempo
suficiente también es importante; y, cuando
se detecta la recurrencia, tratarla inmedia-
tamente (22).

A pesar de la escasa evidencia que
respalde la eficacia de los antifungicos
tépicos como prevencion o frente a las
recaidas, algunos autores recomiendan
la aplicacion de una crema antifingica
de forma rutinaria, tras finalizar el trata-
miento oral. En este sentido, se propone
su aplicacién dos veces por semana,
indefinidamente (12).

CONCLUSIONES

— Las OM son frecuentes, benignas y
causantes de problemas principal-
mente estéticos.

— Es necesario establecer el diagnésti-
co diferencial de la OM y confirmarlo
mediante andlisis y cultivo micoldgico.
La confrontacion del examen clinico

con el diagndstico micoldgico resulta
fundamental para decidir el tratamien-
to a aplicar.

— Los antifungicos tdpicos, resultan
especialmente utiles para las OM
distales y localizadas, sin afectacion
de la matriz, y para las leuconi-
quias superficiales. Representan una
opcién cuando las ufas afectadas
son pocas, y cuando no se puede
utilizar el tratamiento sistémico; y en
asociacion a este, pueden mejorar la
eficacia y acortar la duracion.

— Los antifungicos por via oral son
utiles frente a tinea ungium, OM
por hongos oportunistas y algunas
candidiasis agresivas que cursan
con destruccion de la ldmina ungueal
(afectacién profunda) y cuando
fracasan los tratamientos tdpicos.
Considerandose la terbinafina el
antifungico sistémico de referencia.

— Los efectos adversos de los antifun-
gicos sistémicos pueden ser graves,
mortales en ocasiones y pueden ori-
ginar interacciones significativas con
un buen nimero de medicamentos,
por lo que debe evaluarse la relacion
beneficio/ riesgo en cada caso.
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