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‘1. INTRODUCCION. A" LAS- DERMATOFITOSIS

organismo como:

(16)(69) (74).7 "
1.2. Antecedent

Como muchos otros padecimientos dermatolégicos,  ‘las

dermatofitosls se han descrito desde tlempos remotos. Aulius
Cornelius Celsus. 30 a c, describié una infececibdn de la pilel

cabelluda que aparentemente es el primér caso causado por
dermatofitos (76). l.os ©romanos denominaron a la infeccilbn
"Tinhea', que signiflica pequefia larva de insecto, también hace

alusién a un grupo de 1insectos queratinofilicos (polilla de la

ropa). Por ontro lado, 1los griegos 1llamaron al padecimiento
"Herpea'", ya aque las lesiones producidas se extlienden en forma
circular semejando un anillo. E1L nombre utilizado en la

terminologia clinica es el de "Tinea'" (42)(69)(76).
De 1los trabajos mas vrelevantes que se han escrito acerca de
las dermatofitosis tenemos el de DNDavid Gruby en 1841, quien aiglé

el arente causal del Favus, reprnduio la enfermedad
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oxperimentalmente, 891 como la parasitacidn endotrix del’ pelo
(42)(69). Fn 1845, Malmatem establecid el género Tn;gpgénxggg_ y
la especie T, tonesurang. En 1847, Charles Robin degcribid  1a
especie T. mentagrophvteg ¥ ventild la utilidad de 1a depilacién
como tratamiento para la Tinea ¢spritis. Asimiemo. en 1853 publicd
Higtolre Deg Vegmetaux Parasites, en el que hizov una clara

descrincidn de varios tipos de dermatofitosis, el uso de terapia

tépica y la depilacién de los pelos vparasitados (76). En 1910,

Sabouraud (69) publicd  "Les Teignes", Esta obra literaria se
considgha"uﬁ'ciﬁajco en la literatura médica. Fn este 1ibro
Sabouraund descrihiév un slstema de clasificaciédn para los
}dermatofitos y establecié tres géneros: Microsporum, ITrichophyton
vy Epidermophyton, conocimiento que hasta la fecha es vigente. En
1957, Lucille Georsg (19) publicéd un trabajo sobre 1las

caracteriasticas figlolégicas ¥y requerimientos nutricionales para
la identificacidén de los dermatofitos y deseribid 16 especles.
Finalmente, la capacidad para producir la fase teleombrfica

de loa dermatofitos ha contribuido al estudio de estos hongos.

1.3. Epidemiologia

1.3.1. Freéuencia de las dermatofitosis en México
, Laé dermatof1tosts constituyen padecimientos casmopolttas y

son de las micosis mAs comunes del humano. En México, pocas son

““1as “‘publicaciones - que .existen sobre  la  frecuencia de estas



infecciones: entre ellas tenemos las de GonzAlez-Ochoa:
Eh»11901 (21): informé un predominio de 1las tifias de la pilel
cabelluda causadas por dermatofitos del género Trichophyton vy

8dlo en 13 casos estudiados se alsld M.canils de un total de 135.

En 1945, GonzAlez-Ochoa y Romo (22) confirmaron que T, tonsurans
fue el dermatofito que mAs se aisld en esta variedad de tifias: de
268 casos estudiados el 91.8%¥ correspondié a esta especie,
mlentras que M. canis se aislé en el 8.2%. GonzAlez-Ochoa ¥
Lavalle (23) analtizaron un total de 52 alslamientos de
dermatofitos causantes de tifia de 1la piel lampifia. La variedad
elinica que encontraron mAs frecuente fue Tinea corporis (44.9%),
sagmulada PpeYe Ta Tings adix (I2.a%)Y v Tinea erruris (12.2%), l.as
especies de dermatofitos que méAs se aislaron: T. mentagrophytes

(30.9%). M, ganis (25%) y T. rubrum (21.2%).

Con respecto a la Tinea ungulsgs GonzAlez-Ochoa y Orozco (24)
estudiaron 100 casos, de 1los cuales 8élo cobtuvieron el 32% de
alslamientos; de éstos T. rubrum en el 50%, T. tonsurang en el
37% y T. mentagrophytes en el 13%.

Por otro lado, en 1959 Ledn Caballero (52) describiéd que 1a
tifia de la plel cabelluda constitufa una de las 10 dermatosis méas
comunes del Serviclo de Dermatologia del Hospital General de
México. En 1966, Ortiz (52) Jinformé que las dermatofitosis se
presentavron en el 17¥ de las consultas dermatoldgicas. Lavalle
(33) realizé un estudio sobre la incidencia de 1la tifia de los
ples en las diferentes consultas de la cludad de México; la

frecuencia fluctué entre el & y 10% y el porcentaje de



5
aislamiéneds fue del 76.5%X de 65 caéoé'estﬂdiadbs; T. rubrum en
el 72;5% & T. mentsagronhytes en ell 11.8*. También agrupé las
especies aisladas de casos de tifia de los ples en el perfodo de
1955 a 1965. De 266 aislamientos, T. rubrum fue el mAs frecuente
en el 63.3%. T. mentagrophytes en el 20.8%, E. fiocecogum en el
9.3%, T. tonsurans en el U.8% y M. canis en el 1.8%.

En 1972, Lépez-Martinez v cols. (35) publicaron una
frecuencia de dermatofitosis del 73.2% de un total de 6,474
muestras micolégicas estudiadasa de 1963 a 1971. El porcentaje de
aislamiento fue del 20.9%;: nuevamente el -dermatofito aislado
mayor frecuencia fue T. rubrum (60%), seguldo por T..
mentaerophvtes (17.%5%), E. floccosum (9.2%), T. tonsurans (8.3%)
y M. canis (U4.1%).

En México, como en otros paises se han observado variaciones
en los aislamientos de los dermatofitos (25)(33)(36)(37). Como es
el estudio de Lépez-Martinez y cols. (37), quienes hacen notar un
aumento en el aislamiento de T. rubrum en el periodo de 1977 a
1985, del 60% hasta el 78% . Estos datos coinciden con otras
publicaciones (39)(43)(59)(60). Recientemente, Bonifaz (8)
informé de la frecuencia de las dermatofitosis en el servicio de
Dermatologia del Hosplital General de México en los afios 1952,
1979 vy 1989. La tifia de la caheza y la tifila de los pies mostraron
una importante variacién; en 1952 la tifila de 1a cabeza se
presentd en el 53.7% ¥ la tifia de los ples en el 17.5%: en
cambhio, en 1989 hubo una inversibébn en 1la frecuencia de estas

variedades, es decir la tifia de los piles aumentd al 51.3% y 1ls



“Existen varios tﬁ&gaﬁos'ffaqeré; .de la ,distgibﬁcién
reogrifica, frecuencia y agentes causales . de las dermatofitosis:
son variables que no permanecen estAticas, sino que cambiah
constantemente, esto depende de factores como el clima, condicién
socloecondmica, la migracidn de personas infectadas, el avance en
la profilaxis y el tratamiento.

De las series méas grandes escritas es la de Marcelou-Kinti
(40), en Grecia; quien analizé 321,948 paclentes de 1961 a 1972.
Observé un descenso en la frecuencla de las dermatofitosis, de
6.3% env 1961 a 1.7% en 1972; ella sugiridé que aparentemente este
hecho podria explicarse por la elevaciébn en el status de esa
poblaciédn en la Nltima dechAda, Kamalan y cols. (31) en 1la India.
sefialan la incidencia de 1las micosis observadas durante un afio;
se diagnosticaron 3891, el 73% correspondld a dermatofitosis. Por
otro lado, Urefia v Delgado (97), aislaron 344 dermatofitos de un
total de 23.471 pacientes estudliados de 1971 a 1980, siendo la
tifa del cuerpo la mas frecuente (48.5%), seenida por la tifia de
la cabeza (26.4%). Asimismo, en Juiz de Fora, Brasil (87) se
examinaron 3513 muestras micolébgicas en un periodo de 13 afios, el
51.2% correspondidé a dermatofitosis.

En los Fstados Unidos, la incidencia de estas infecciones se

ha presentado en proporcién variable, de 1.3 al 17% (25)(17); 1la



‘tiﬁa dB"lé’cnbev sa  ha estimado énffe*e

;,de las zonas trop1ca]es estén afectados (17).

tifia de los” ples comprende del 35 & U5%’ vila

poblacién 1nEantil afectada duvante 135

Pbrfatro lado,

0¥ del p rsonal militar

Alrunos dermatofitos  estAn’ georréficamente restringidoa a

deferminadas Areas (58)(60). Por eiemplo: M. | ferrupineum es un

.dermatofito antropofilico, que se ailsla en Japén y zonas

adyacentes. T. soudanense Prevalece en el oeste y centro del

continente africano. T. violegeym se aisla con mayor frecuencia

en Grecia (40) y T. tonsurans en Islandia (47). Sin embargo, los
transportes militares, las emigraciones, la facilidad y rapidez
de Jlos viajes ¥y el turismo ban contribuido a alterar la
digtribuctén de los dermatofitos. Por ejemplo, en Estados Unidos

el aildslamiento de T. tonsuraens a reemplarzado a M. audouinii.

debido a 1la migracién de poblaciones de México, Puerto Rico ¥
ofros pafses latinoamericanos (9)(27)(65)(84).

Por otro lado, el esgpectro dermatofitico ha cambiado con el
tiempo. Svedaard y cols. (90) informaron la variacién en 1las
eapecies de dermatofitos aislados en Dinamarca desde el inicio

del siglo hasta 1979. T. tonsurans. T. gschoenleinii vy T.

violaceum fueron las especies que predominaron de 1909 a 1913;
mientras que T, rubrum sé6lo se aisldé en un paciente. Sin embargo,

en 1979, éste Oltimo se presentd en el U7% de 1los casos de



més “frecuente en

todo’ el alizaron un estudio
micolégic 69 a1 19815 e . 1560 dermatofitos aislados, 974

(57.5%) ‘correspondieron’ a" ‘Fista especie al parecer

pregsanta 1;na ﬁueﬁa adaptactén; aiiféjido humano, ya que causa
dermatnéitosis de evolucién créniéé k59). HernAndez-Gil y cols.
(28) ohgervaron un camhio en ia Afrecuencia de las especies Ade
Vdermatofjtoa en la resmibn de Murci;, en el periodo de 1965 a
1987; la frecuencia de aislamiento de T, mentagrophyteg presentéd
un tneremento de 7 veces, habiliendose recuperado en el 75% de los
casos en 1987; por el contrarioc, M. canig y T. violaceum
descendieron del 22 al 11%¥ y 36 al 1% respectivamente. Fstas
variaciones también fueron descritas por Urefia y cols. (97) en la
provineia de Granada, en el periodo de 1971 a 1980.

M, canis también ha presentado variaciones en la frecuencla
de aislamliento como lo demuestra el trabajo de T8r¥k y cols. (96)
quienes informaron «que las infecciones por esta especie eran
asporAdicas en Hungria en los afios de 1961 a 1970, mientras que
en 1980 se aislé en 106 casos de dermatofjitosis. Por otra parte,
como agente causal de tifias en nifios menores de 30 dias de
nacidos (303).

E1 incremento que se ha observado en las especies zoofilicas

estA en relacidédn con 1la gran aficldn que existe en las zonas



y sexo es variable. Hern&ndez-Gil v.e

presentan con mayor frecuenciafdurgnte ; primefa dédada‘dé la
vida, sin predominio de sexo. :

La tina de la cabeza, afecta fundamgn#a;mehte a loe nifios
entre los 4 a 14 afos de edad (63): en “ei continente africano se
ha estimado una frecuencia del 10 al 30% (1i02), mientras que en
los Estados 1Inidos se considera un problema de salud pGblica,
sobre todo entre los nifios de raza negra Y latinos, aue
constituyen los grupos de mayor riesgo (17)(65). Bronson y cols.
(9) estudiaron 207 casos de Tinea g¢apitis en Chicago de 1978 a
1980, el 95% se presentd en menores de 15 afios y el 57% en niflas.
Fn cambio, en el adulto esta entidad es rara; aunque Piletropaolo
(62) considera que ha dejado de ser un padecimiento excepcional,
va que encontré 680 casos publicados en la literatura mundial
hasta 1936. Trabalos méAs recientes sobre la incidencia de la tifa
de la cabeza en el adulto: Bronson ¥y cols. (9) 11 casos entre
1978~1980; Crespo (11) en Espafia 22 casos hasta 1988; Onsberg v
Sylvest (51) en Dinamarca, 13 casos hasta 1981 y Pietropaolo (62)
en Arpentina, 13 casos hasta 1982.

En la tifla de la cabeza del adulto, el sexo femenino es el



mAs afectado (51)(78?(79){1 Este - predominic se atribuye

Alteracién en-la secrecién de hormonas & sexuales que deéterminan

una menor acéiép’.7unéigtéficé'de;lés:ééLAEQf éfaéég,ﬁovéétﬁra&oéf
de cadena : éé-élj (undeciiénicé, ﬁfopiénico. pelargénico;
caprilico. vy capﬁoico): estos se excretan mAs durante la pubertad,
dado que en esta etapa los nivelea c¢irculantes en la sangre de
las = hormonas sexuales estéan incrementados. Relss (64) en 1949,
egtudidé la acclén fungisthtica de los estrbgenos y andrdgenos,
demostrd que el dietllbestrol fue la sustancia gque ejercid un
efecto inhibidor mayor sobre 1los dermatofitos, mientras que la
accldn de los andrdgenos fue nula.,

No sélo el factor hormonal predispone a la tifia de la cabeza
en el adulto, sino también hay que tomar en cuenta aquellas
enfermedades que abaten la respuesta inmunolibésmica en el individuo
(48)(62);: tratamientos con corticoesteroldes o radioterapia
(7)(17)(75).

Por otro lado, la tifia de los piles, es una de 1las 10
dermatosis mAs comunes del humano (82). Baer y Rosenthal (6)
demostraron que se presentd en mas del 10% de los individuos de
manera asintomAtica y 86lo se diagnostlcéd al realizar un examen
fisico completo. Predominé en el sexo masculino en el 71%, entre
las edades de 15 a 50 afios. Este hecho probablemente se debe al
uso de calzado oclusivo gque favorece la constante humedad de los
plies y de esta manera facilita la parasitaciédn (33)(34). Hay
publicaciones (68)(93) de gque esta variledad es una dermatosis

ocupacional entre mineros, petroleros y soldados, Y la mayor
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incidencis de las epidemias se observa'enf&oé ceqtroa recreativos
(o). : .

Esta claro que la epildemiclogis de las dermatofitosis no
sdlo depende de los factores genéticos, ambienteles vy del
hospedero; s8inoc también hay que tomar en cuenta que existen
variedades de cepas de dermatofitos. Por ejemplo, el
comportamiento de las cepas antropofilicas es diferente al de las
zoofilicas de I. mentagrophytes, es decir T. mentagrophyvtes var
interdigitale es una cepa antropofilica que da colonias de
aspecto vellogo y produce una respuesta inflamatoria moderada en
el tejido del bhospedero; por el contrario, T. mentagrophytes var
mentagrophytes es una cepa zZoofilica, da colonias de aspecto
granular y es capaz de producir una " marcada respuesta

inflamatoria (69).
1.4. Clasificacién taxonémica de los dermatofitos

Los dermatoflitos se clasifican en tres géneros que se

digtinzuen por las caracteristicas de sus macroconidios:
Trichophyton, Microsporum y Epidermophyton (66)(69)(74y).

Matsumoto y cols. (441) en 1987, esquematizaron la posiclidn
sistemédtice de los dermatofitos y de 1los hongos relacionados
(Tabla 2).

En nuestro pais las especies de dermatofitos que predominan

ubrum, T. mehtagrophytes, T. tongurans, M. canis vy E.
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Uno de los puntos maAs interesantes que ha aportado nuevos
conocimientos y mayor precisién en 1la clasificacién de 1los
&evmatofitoa es el descubrimiento de su fase teleomébrfica o

sexual. Estos estudios fueron iniciados por Currey en 1854, quien

propusc desde entonces el género Arthroderma. En 1927, Nannizzi
obtuve la fase teleomdrfica de M. gypseum; sin embargo, este

hallazgo fue rechazado debido a que se considerdé socspechoso el
método experimental utilizado. En 1960, Griffin denominé a la
fase teleomdrfica de M, gypseum como Gymnoascus gypseus. En el
mismo afioc Barkeley nombrédé Arthroderma curreyi al hongo descrito

por Currey. En 1961, Stockdale propuso un nuevo género y especile

para la fage teleomérfica de M. gypseum como Nannizzia

s

incurvata
Y en 1913 combindé 1las descripciones de Nannizzi y Griffin para
renombrar a N.incurvata como N. gypsea (42)(89)(99).

Estos hallazgoas fueron la pauta para realizar nuevas
inveastigaciones sobre egta fase de los dermatofitos y s8u
descripeldédn., En 1967, Ajello y Cheng (3) descubrieron la fase

teleomébrfica de T. mentagrophytes, a la cual denominaron

Arthroderma benhamliae. Posteriormente, se han descubilerto nuevas
eapecies (55)(56)(100)(101), hecho que ha resultado en 1la
amplificacién de este Taxon.

En 1985, Currah (12) evalubd la clasificacién de los hongos
incluidos en las familias: Gymnoagcaceae, Onygenaceae vy
Arthrodermataceae. Fn eata Gltima se incluyeron 1los géneros

Arthroderms, Ctenomyces y Nannizzia.



. Tabla 1. POSICION SISTEMATICA DE LOS DERMATOFITOS

géiﬁo
Phylum
Subph&lum
Ciase
Orden
Familia

Género

Subphylum
Clase
Orden
Familia

Género

Fungi

Eum&cota
Ascomycotina
Ascohymenomycetes
Onygenales
Arthrodermataceae

Arthroderma

Deuteromycotina
Hyphomycetes
Hyphomycetales
Moniliaceae
Trichophyton
Miecrosporum

Epidermophyton

13

Matsumoto y cols. (41)
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Finélmente. en 1976 Takashilio (91) propuso .a los iméneﬁoﬁv
Arthroderma y Nannizzia como sinénimos. Fn 1986, Weifzman ¥ colgf
(99) hicieron una evaluacién cuidadosa sobre las caracteriecicaé
morfolbégicas de ambos géneros: ‘

1) Ausencia o presencia de hifas peridiales y de sus apéndices.
2) Morfologia peridial. :

3) Morfologia de las ascosporas.

4) Color de las ascosporaas.

Lag especies incluidas en el género  Arthroderma producen
requefios cleistotecios, las hifas peridiales son ramificadas,
algunas dicotomizadas, hialinas., septadas, estrechas en Ja parte
central dando la apariencia de "pesas'", simétricas o asimétrica,
densamente equinuladas. Las ascas se forman en el interior de los
cleistotecios, son subglobosas a globosas, evanescentes y
contienen 8 ascosporas lenticulares, lisag, hialinas. Se observan
hifas en espiral laterales o terminales y algunos macroconidios y
microconidios.

Por otro lado, Las especies del ménero Nannilzzia se
caracterizan por presentar un cleistotecio globoso, hifas
preridiales hialinas que forman una red, septadas, ramificadas y
algunas veces dicotomizadas, ligeramente se estrechan en su
porcién central dando 1la apariencia de ''pesas", simétricas y
equinuladas. Los apéndices peridiales son hifas en espiral y
macroconidios. Lag ascas son de forma slobosa a ovalada,

hialinas, evanescentes, con 8 ascosporas lenticulares.
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De acuerdo a 1las desecripciones anteriores de - los géneros
Arthroderma y Nannizzjla se estimé que son tan similares sus
caracteristicas morfolégicas que ambos corresponden a un mismo
género quedando por primacia Arthroderma.

Desde el punto de vista evolutivo, - las especies
antropofilicas representan el punte final de la 1linea de
evoluciéng es decir, se inician con las especies queratinofilicas
del suelo no patogénas, pasando por los dermatofitos geofilicos y
zoofilicos. El aumento en la especializacidn se acompafia de una
pérdida progresiva de la fase teleomérfica. Por ejemplo, en el
grupo antropofilico 86lo se le ha reconocido esta fase a T,

mentagmrophytes var interdigitale (75).

1.5. Clasificacidédn de los dermatofitos de scuerdo'¢on el sustrato
De acuerdo con su hé&bitat el dermatofito se divide en tres
grupos principales (11)(54)(66)(69):

1) Antropofilico, grupo de dermatofitos qQue parasitan el teJido

humano; sblo en casos excepcionales ha sido aislado de 1los
animales (59). Las especies mAs 1importantes son: T, prubrum, T.
tonsurans, T. violaceum, T, gschcoenleinii, T. mentagrophytes var

interdigitale, M. audouinii y FE, floccosum.

2) Zoofilico, son dermatofitos que afectan a una gran variedad de
aves y mamiferos que actuan como hospederos. Los principales son:

M. canis, T. equinum y T, gallinae.

3) Geofilico, grupo de dermatofitos en que el suelc es el hébitat

natural. La mayoria de las especles no son patdgenas (Tabla 2).
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var quinckeanum

T. verrrucosum

Modiflcaciédn de Otcenasek (54).

* Hamsta la fecha no se han encontrado comoc causa de enfermedad en

el hombre.



'Cada’uno de 168 géneros de los dermatofitos. tienen

por ié queratina de la capa cédrnea de la piel{réélovy
1) Las especies de Microsporum, pilel v ufias. :
2) Las especies de Trichophyton, pelos, piel y ufias.
3) Las especies de Epidermophyton, pilel y ufias.

Se desconoce la razdn de ésta distribucidn, pero se piensa
que esta relacionada con 1los requerimientos nutricionales o por

la producecién de enzimas (74).
1.7. Mecanismo de infecciébdn

La transmisién de los dermatofitos puede llevarse a cabo por
(11)(20):
1) Contacto directo, cuando el individuo se pone en contacto con
otros individuos y/o animales infectados con dermatofitos: es
decir, de hombre a hombre y de animal a hombre.
2) Contacto indirecto. a través de 'los plsos de establos,
gimnagsios y bafios, paja, cepillos, peines, ropa de cama y prendas
interiores, que estén contaminadas con dermatofitos. Se ha
demostrado la presencia de especies antropofilicas en pisos de
albevrcas, bafios piblicos y gimnasios.
3) Autoinfeccidédn, estld dada por una extensidn de la infeccibn en
otra localizacidén del mismo individuo. El ejemplo clésico es 1la

tifia de 1a'1ngle. aue generalmente eg8 una extensiédn de la tifia de



\c16n clinida de. las dermatofitosis

L§§~d;b;ét;r{§tiCaé' clinicas de las dermatofitosis son el
resultado de ‘una comhinacién entre la destrucecién de la queratina
Y la nesppesta inflamatoria del hospedero. La variacién de las
lesiones depende de varios factores, entre ellos: la especie y
probablemnente la cepa del dermatofito implicado, la cantidaad del
inbéeculo, Ja producelidn de enzimas, la topografia ¥y el estado
1inmunolédégico del hospedero.

La clasificacién clinlca tradicional depende del ‘Area
anatémica afectada v del agente etiolégico involucrado
(16)(6G)(7U)(75). Por lo tanto, se divide en:

. Ti&eﬂ capitis o tifla de la cabeza.

. Tinea corporis o tifla del cuerpo.

. Tinea harbae o tifia de la barba.
Tinea faciel o tifna de la cara.

. Tinea nedis o tifla del pile.

. Tinea manuum o tifia de l1la mano.
. Tinea unguium o tifla de las ufias.
. Tifla imbricada o Tokelau.

. Tifa FAvica o Favus.
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‘1.8.1. Tifa de 16 cabeza

La épariencia clinica de 1la tifia de 1a cabeza es mu&
variable y depende del tipo de invasién al pelo por el hongo, de
la resistencia y del grado de respuesta inflamatoria del
hospedero (74).

En México, los agentes etiolémicos mAs frecuentes son: M. .

canis y T. tonsurang (8)(22)(82). Hasta el momento se afirma que

las eapecies E., floccosum y T. mentagrophytes var interdigitale

no invaden el pelo (27)(69).

Desde el punto de vista clinico, se divide en:

1) Tipo no inflamatorio.
2) Tipo inflamatorio.

En el primer casoc la 1lesién inicia como una pequefia pépula
eritematosa que rodea al foliculo plloso: se extiende de manera
centrifugza formando un "anillo"; dentro de esta Area los pelos
est&n parasitados, se ven opacos, de color grisiceo, se debilitan
¥y rompen 2-5 mm por arriba de la piel cabelluda formando plac;s
pseudoalopécicas, con escamas Yy minima inflamacidén. Los pelos
cortos, envainados y decolorados se observan como bequefios puntos
negros; por tal motivo le 1llaman la variedad de '"puntos negros"
(17)(27)(79).

Log dermatofitos qQue generalmente estén involucrados son: T.

tonsurans, M. audouinii. M. ferrugineum y T. violaceum (9)(69).
En el segundo c¢aso la lesidn es méAs severa, existe un

incremento en la respuesta inmune celular del hospedero contra el
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hongo. Clinicamente inicla con pGstulas de locailzacién folicular
¥ - la formacidén de nédulos, la superficie kes‘ eritematosa y
cublerta por exudado. Posteriormente la formacidédn del querion que
es una "tumoracién" muy dolorosa con adenopatias muy frecuentes.

La resolucién del procese inflamatorio se acompafia de

clcatrizacién v rlacan alopécicas pPermanentes. En este
padecimiento se pueden presentar "ides" localizadas
principalmente  en el tronco, como resultado de una
sensibiliznacidn a distancia a los productos del hongo

(17)(27)(75).

Los dermatofitos Que generalmente estiAn involucrados scnf M.
canis v M. gyvpseum, es decir, especie zoofilica y geofillca
respectivamente (69). Hay estudios  (78)(79) de que I. tonsurans

también es agente causal en la tifia inflamatoria.

1.8.2. Tifia del cuerpo

La infeccidn se d4inilcia con una pépula eritematosa,
pruriginosas, la cual crece de manera exXcéntrica y forma una
lesién circular de bordes bien definidos v ligeramente

levantados, con fina escama; el borde estéd formado por pequefias
vesiculas qQue al romperse dejan costras melicéricas. El centro de
la lesién tiende a aclararse esponténeamente (17)(69)(75).

Los dermatofitos qQue cominmente causan este tipo de lesiones

son: T, rubrum, T. mentagrophytes, M. canis y E. floccosum.
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1.8.3. Tifia inguino-crural

Clinicamente es similar a la tifia del cuerpo; las lesiones

son placas eritemato-escamosas, de bordes bien definidos, se
extienden desde el pliegue inguinal hacia los muslos, en
ocasiones a periné, pliegues i1ntergliiteos, nalgas y abdomen. El

prurito es un sintoma predominante.
T. Xrubrum es el dermatofito asociado con mayor frecuencia;
T. mentaprophytes caura una inflamacién mayor de las lesiones 'y

E. floccosum raramente produce lesiones extensas (69)(75).

L.8.4. Tifia de los pies

La tifia de los pies es la forma méAsg comin de dermatofitosis
de evolucidn crénica. Se presentan tres formas clinicas (17)(82):
1) Intertriginosa, es la forma més frecuente de tifia de los piles,
caracterizada por descamacidén, maceracidn y fisuras que afectan
Jos espacios interdigitales y sobre todo el cuarto espacio
interdigital. Es una condicidédn persistente y se asocia a
hiperhidrosis. T. mentagrophytes es el dermatofite asocclado a
esta forma clinica.
2) Vesiculosa. se caracteriza por la presencia de vegiculas, las
cuales se rompen Yy dejan erosiones, costras melicéricas y se
acompafia de intenso prurito. El1 dermatofito que més se aisla es
T. mentagrophytes.

3) Hiperqueratbdsica, es una forma muy persistente y diffcil de
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«tratar. Predomina la escama en Areas extensas, a veces muy gruesa.

("callosa™). Fl dermatofito que mAs se aisla es T. rubrum.
Cuando las lesiones de losg ries son  intensamente
vesiculosas, pueden desarrollar '"ides™ principalmente en la cara

palmar de las manos.
1.8.5. Tifia de las manos

La tina de las manos, generalmente es unilateral ¥y afect#
los espacios 1n?erdigitales y cara palmar de las manos, algunas
veces se extiende al dorso de las manos. l.as caracteristicas
¢linicas son similares a las que se observan en la tifia de 1los

ples.
1.8.6. Tina de lasr uflas

Zais (1)(4) divide a las onicomicosis por dermatofitos en
cuuatro tipos, que dependen del s8itic sobre el cual este afectada
la ufia:

1) Onicomicosis subungueal distal.

2) Onicomicosis subungueal lateral.
3) Onicomicosis subungueal proximal.
4) Onicomicosis blanca superficial.

Las ufias de los ples estAn afectadas hasta en el 87% de los
casos, mlentras que las ufias de las manos en un 13%.

Son infecciones de evoluciébn cerédnica y la distrofila ungueal



se manifiesta por:  un

'negro, 1As uhas esthn

1.9. Clasificacidn de

“evollietén ‘elintca

Ne acuerdo con los trabajoé dejAhmed  (2).
dermatofitosis se pueden dividir en amudaa,;vc;énicggl
cuenta los sigulentes paré&metros: .
1) Tiempo de evoluciédn.

2) Respuegta inflamatoria observada en el tedidéideif 'pé
3) Respuesta a la aplicacidén intradérmica de la tricofitina;

4) Fapecie de dermatofito inveoluerado.

5) Respuesta Al tratamiento antimicdtico.

J.ag dermatofitosia de evolucidn aguda ‘son aqueilas
infecciones aque se caracterizan por presentar un periodo de
evolucidn corto (menor de tres mesesa), una reaccibédn tigular
intensa; seneralmente respuesta positiva a la aplicaciédn de la
tricofitina y favoranle al tratamiento antimicético.

l.as especles zoofilicas estén relacionadas con mayor

frecuencia a las dermatofitosis de evolucién aguda.

l.as dermatofitosis de evolucién erdénica son aquellas
infeaciones aue ae caracterizan por presentar una evolucién

prolongada  (mayor de tres meses). L.a reaccién inflamatoria es
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leve a moderada;‘genepéimént respuesta negativa a

la’ aplicacién. de la ‘tricofiti spuesta " al tratamiento

antimicético ‘es “vaviable, preééﬁfén"recaidas; Se. ha

asociado con manifestaciones éliniqas de atopia.

El dermatofito . asociado hasta en e1'93% de los casmos es T,

rubrum (26).

:1.10. Filsiopatogenia de las dermatofitosigyig

kligﬁén realizé un estudio experime;taiisgn; vglJétérigé
ﬁuﬁanésipar; détal]ar la secuencia del. dafio ai pélo (69)(7U)f. .

La parasitacidn del peloc se inicia cuando los artroconididé
se ponen en contacto con la capa cbébrnea de la piel cabelluda;
después de un periodo de incubaciédn de 2 a 3 semanas, germinan y
cerecen en sentido descendente alrededor ¥y en el interior del
foliculo piloso en dirececidn sl bulbo, hasta alcanzar el limite'
con la zona queratégena (borde de Adamson) sin dinvadirla; el
dermatofito por un lado crea un equilibrio con el proceso de
queratinizacién, ¥ por el otro alcanza la corteza del pelo,
mientras que los artroconidios proliferan Y reemplazan la
queratina intrapjlar. Finalmente. producen la ruptura del pelo 2
a 3 mm por avriba de la superficle de la piel cabelluda.

En la tifia de 1la piel lampifia los artroconidios se ponen en
contacto con la capa cérnea, inician su crecimiento después de un
periodo de incubacié4n de 1 a 3 semanas, siguiendo una extensiébn

centrifuga, hasta formar una lesidn gque sSemeja un anillo. Debido




A la respuesta inflamatoria, el ‘hongéyse‘deétrﬁye-y el ﬁi@a‘udelb

Area central con poca tendencia ézréinﬁadirbeaté-zbnqy

1.11. Mecanismos de patogenicidad .. i.-

Howard (30) hizé una revisién de‘la literatura acerca de.losﬁ
mecanismos empleados por los dermatofitos para causar dafio en el
tejido del hospedero y describls los siguientes:

1) Mecanismo inmunolégico.
2) Factor mérico antidermatoffitico.

3) Mecanismo enzimAtico.
1.31.1. Mecanismo inmunolébégico

Ahmed (2) hizé una excelente revisiédn sobre 1la respuesta
inmunclégica que desarroclla el individuco a 1los productos del
hongo, aungue se desconoce el mecanismo exacto. Sin embargo, se
plantea que durante la primera exposicidn a los antigenos del
hongo, éstos me difunden de la capa cbébrnea para estimular a los
linfocitos aensibilizados para que finalmente se liberen
mediadores quimicos, linfocinas, y limitar la infeccidn.

La inmunidad humoral tiene una participacidén minims en el
deparrollo de la resistencia a 1a infeccibédn por estos hongos

(38).
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1132 Factonr ééf{coféntidermatofiticq»g

‘Lorinen (38) v Roth (77) propusieron que el factor sérico
antidermatofitico limita el cveciﬁieﬁté de los dermatofitos en la
capa cérnea. Esta sustancia es un componente dializable del
auero, 14bil al calor. Se cree que la transferrina no saturada es
un candidato probable de ser el factor sérico antidermatofitico

(74).,
1.11.3. Mecanisasmo enzimético

¥l mecsanismo enzimAtico ha despertado un interés especial
. entre varios investigadores, entvre ellos, Apodaca y McKerrow (51},
Pbas v Banerjee (13), Fromentin (318), Kothary ¥ cols. (32), Rippon
(70)(71)(72) ¥y otros (15)(45)(50)(67). Estos lnvestigadores han
determinado que las enzimas exocelulares saon importantes en
diferentes microorganismos como las bacterias y los hongos.

En los hongos, la presencia de estas enzimas son de utilidad
en:
1) Clasificacién,
2) Identtiflcacidn.
3) Nutrieciébn.
4) Crecimiento.
5) Factor de virulencia.

Fn cuanto, a " la . clgéjfieacién e ddentificacilién, cabe

mencionar el trbajo -de Fromentin (18), quien mediante un



micrométodo API'iYMM dete

observé .aue estas enzimas: son 'idéhtifidééiéﬁ v

sepavacidn taxondmic

Rasidiobolus ~ de

Conidiobolusa. Asihiﬁgo.
en dermatofitos (10), éQﬁiéetps
(95). B

La presencia de enzjmasp?rotéoliti;éaihén sido identificadas
en diversos hongos patégenéa.'entfev ellos, 8se encuentran los

dermatofitoe (5) (46)(53)(81)(92), Conidiobolus corgnatus (45),

Candida albicang (67) y Coccidiodes immitis (50).

Por otro lado, las enzimas exocelulares pueden ;digérir

lipidos, proteinas y A&cidos nucleicos: de tal manera

movilizan nutrientes cuya funcién primarias es la ,deLaQﬁéénger
crecimiento de los hongos, = después de la muerte dé;légjééigiaaf
del hospedero (30).

En  los dermatofitos, dada la asociacibn con el tejido
queratinizado, se han realizado estudios sobre su sactividad
proteolitica, para dilucidar el mecanismo patogénico que emplean.

lL.a queratina es una proteina insoluble, de peso molecular de
40,000 a 68,000, rica en glicina, écido glaGtamlco, serina, &cddo
aapgvtjco b% aminoécidoq que contienen azufre (17). Esta proteina
es destruida por un efecto mechnico, o bien, el ser digerida por
sustancias quimicag producidas por el wmismo dermatofito (53).
Takuiehi (92) demostrd que la queratinasa disuelve el citoplasma
de las c¢élulas de 1la capa cébrnea y digieré las fibras de

queratina al penetrar en las células de la capa escamosa. Tambhién




ha sido purificado y caracterizada. en T. mentagrophytes (46); ﬁ;

canis, M. gypseum (53)(92) y T. rubrum (81).

Las lipasas (lipasa y fosfolipasa A) son unh complejo de
enzimas que actliian especificamente sobre las uniones de la
molécula = dlacilfosfolipoide. Das y Banerjee (13) en T. rubrum y

Echetebu y Ononoghu (14) en Basidiobolus haptosporus, encontraron

qQue eastas enrimas sAon de utilidad en el procesc de adaptacién
prara . sobrevivir bajo diferentes condiciones de crecimiento, o
bien, pavticipan en la estabilidad de la funciédbn de la membrana
celular de los hongos, rara permitir Ja penetracié4n en 1los
tejidos del hoepedero.

La elagtasa es un polipéptido lineal que contiene
aproximadamente 800 aminoécidos (rico en valina y alanina), de
peso molecular de 72,000 (17). Esta es otra de las enzimas que ha

sido estudiada con gran interés en Pseudomonas aeruginosa (57) vy

Aspergillius fumigatus (32), en donde se ha visto que influye como

factor da virulencia. Asimismo, ha sgido demostrada en cepas
alsladas de camsor clinicos que cursaron con un importante proceso
inflamatorio: T, mentagrophytes var mentagrophytes, cepa "major"
de N. fulva v T. aschoenleinid (72).

Por otro lado, Minocha y cols. (46) observaron una varilacién
en la actividad de enzimas proteoliticas en los dermatofitos en
relacidn con 1la respuesta inflamatoria observada en 1los
pacientes. T. mentagrophytes presenté una relaciédn directamente
proporcional, es decir, a mayor actividad enzimAtica mayor la

respuesta inflamatoria.



1 'iLaé;::6erﬁatof1toais siéUen7_H6cubap ov:'gﬁa;“importancia
br;hofdial en malud pfiblica, debidovg‘su“al?ﬁférecuencia en todos
los grupos de la poblacién, no ohstante éi événce en los estudios
epldemiolégicos, clinicoas ¥ de diagnéstico, asl como la
disponibilidad de nuevos y mejores agentes antimicédticos.

De acuerdo con el trabajo de Ortiz (52), ocupan el 17X de
las consultas dermatolémicas en México., siendo T. rubrum el
dermatofito mAs frecuente y de acuerdo con algunhas publicaciones
el porcentaje de alalamiento ha variado del 60 al 80%
(37)(43)(59); éste, generalmente produce dermatofitosis de
evoluaién crdnica y es una de las especies m&s resistentes a los
tfatamientoa antimicédticos.

T. rubrum ¥y M. canie son 1las especies que han predominado a

expensas de T. mentagrophytes, T. tongsurans y E. floccosum que

tienden a disminuir.

Las dermatofitosies, producidas por cada una de especies de
dermatofitos pueden presentar diferencias en la severidad de las
manifestaciones clinicas. Estas diferencias posiblemente se deban
las variacjiones enzimégicas y al tipo sexual ("major" y '"minor'")
de los dermatofitos.

Por lo anterior, es importante conocer:

l.a frecuencia etioléglca de las dermatofitosis.

La influencia de las enzimas y la fase sexual de los

dermatofitos sobre la evolucidédn clinica del padecimiento.



3. oOBIETIVOS .

'0bd§t1Vo‘§eﬁérai

“. Determinar la influencia de:las diverééé enzimas de los

dermatofitos estudiados sobre ia.e?dldcién aguda o crénica

de las dermatofitosis.
Objetivos finales

. Conocer la frecuencia actual de las dermatofitésia.eﬁ ia
poblacibébn estudiada.

.. Correlacionar género y especle de dermatofito con la
evolucidn aguda y crdnica de las dermatofitosis.

. Correlacionar las enzimas producidas por loes dermatofitos
con la evolueidn clinica de las lesiones.

. EFsetablecer la relacidn entre la fase sexual y la

virulencia de T. mentagrophytes.
Objetivos operacionales

. Observar la frecuencia por especie de dermatofito.
. Determinar de manera cualitativa, enzimas exocelulares en
las diferentes especiles de dermatofitos aislados.

. Determinar el tipo sexual en T. mentagrophytes.



4. HMTROTESIS

Se ‘encontrara un p;}céﬁ¥ai§‘
‘afentada por dermatééitogiﬂ‘
E] contenido enzimAtico eﬁll
ménero y eapecie involucrado
L.as manifestaciones y evoluéiénﬁcljpié ';é '}éF lesiones
dermatofiticas, variarA eeganiel»nnmebb‘i/c’tipo de enzima
producida por el hongo.

Las cepas "major" de T. mentagrophytes producirén con

mayor frecuencia dermatofitosgis de evoluciédn aguda.



Sé : éstﬁdiéfon 165> Eac;entes ‘ con dermatofitosis de
localtzacién en pilel cabeilnda, cuerpo, ingles, manos, ples vy
ufias, que acudieron al laboratorio de Micologfa del Serviecilo . de
Dermatologfa del Hospital General de México S S A,

A cada uno de 1loa pacientes se les hizo un eastudio clihicé

en el cual se 1inecluyéd: edad, sexo, varledad de dermatofitéé%
evoluacidbn clinica de las lesiones que de acuerdo coniylbs
paradmetros de Ahmed (2) vy Hay (26) (tliempo deé evolueidén, grado dé
respuesta inflamatoria, egpeclie de dermatofito involucrado ¥
respuesta al tratamlento antimicdtico) se dividieron en agudas y
cerdnicas.

Se tomaron muestras de escamas del cuerpo, ingles, manos,
ples y unas, asl como pelos parasitados. A todas las muestras se
les practicd examen directo con hidréxido de potasio (KOH) al 15%
¥ se cultivaron en agavr dextrosa Sabouraud (S8S8S)(MERCK) .y agar
dextrosa Sabouraud con antibiéticos (SA)(MERCK). A partir de los
cultivos positivos se determind género y especle con base en

morfologia macroscépica ¥y microscépica de las colonias.
5.2. Determinaciones enzimdticas cualitativas

A cada una de laes cepas aisladas .se iesideterminb'por“enSayO”
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en placa las siguientes eézim&sﬁ
1) Deso;irribonheleaes.
2) Eiastasa.
'3) Lipasa.

4) caselnasa.

5) Hemolisina.
5.2.1. Determinacién de désoxiréibonucleaéé

Se sembraron 100 mg de peso hdmedo_qé cadaruﬁa de las cepas
aisladas en el medio de Agar-DNA (anexo 1), se i1ncubaron a 28°C
durante 15 dfas y se revisaron cada 24 h en busca de la presencia
de un halo transparente alrededor de las cepas productoras de

niteleasa. Cepa testigo: Serratia marcescens. Se realizdé por

duplieado.

5.2.2. Determinaciébn de elastasa

Se sembraron 65u1 de uha suspensidn densa de cada Uno de los
dermatofitos aislados en el medio de Agar-Ejatina (anexo I). se
incubaron a 28°C durante 15 dfias y se revisaron cada 24 h en
husca de la presencia de un halo tranasparente alrededor de las
cepas productoras de elastasa. La cepa testigo utilizada ffue

Pgseudomonas aeruginosa. Se realizd por duplicado.
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5.2.3." Determinaciédn de lipasa

Se sembraron 100 mg de peso himedo de los 76 aislamieﬁfés
de dermatofitos en el medio de Agar-Tween 80 (anexo 1) .. se
incubaron a 28°C durante 15 dias ¥y s8e revisaron cada 24 h en
busca de la presencia de un halo de aspecto grumoso alrededor de
lasg cepas productoras de lipasa. La cepa testigo wutilizada fue
Pseudomonas aepruginoga. Se resallzd por duplicado.

NOTA: El halo grumoso es el resultadeo del depdsito dé

critales de calcio.
5.2.&. Determinacién de caﬂeinés§

Se sembraron 100 mg de peso hGmedo de las 76 cepas aisladas
de dermatofitos en el medio de Agar-Leche (anexo I), se incubaron
a 28°C durante 15 dfas y se _revisaron cada 24 h en busca de la
presencia de un halo transparente alrededor de las cepas
productoras de caseinasa. Cepa testigo: Staphylococcus aureusg. Se

realizé por duplicado.
5.2.5. Determinacién de hemolisina

Se gembraron 100 mg; de peso humedo de las cepas problema y
testigo (Streptococcus e hemolitico) en el medio de Agar-sangre
(anexo I), se 1incubaron a 28°C durante 15 dias y se revisaron

cada 24 h en busca de la presencia de un halo transparente
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Este micrométodo cuslitativo (API‘Z&ﬁ)Fpg mife Ae£érm1nam 19
enzimas simult&neamente (10)(18) v sé“;ﬁgéé {eﬁ “indueir una
reaceldn enzima-sustrato, debldo a que eada‘ uno deAlos sustratos
tiene un radical naftol (anaftol, Bnaftol ¥y naftilamina). Estos
radicales aon liberados en presencia de las enzimas producilidas
por el hongo ¥y se pone de manlfiesto al agregar los reactivos
adecuados pars desencadenar uha reaccldn colorimétrica. )

De los 76 aislamientos de dermatofitos se tomaron 17 cepas
de manera aleatoria, para la caracterizaciédn enzimética en las
tiras de API ZYM, las cuales utilizan 19 pozos preparsados con los
sustratos apropiados para cada enzima (anexo TI).

Se preparé una susepensidédn densa ajustada a una concentracién
de 15X107 células/ml, se depositaron 65 nul de laas suspeneiones a
cada uno de los pozos de 1las tiras de API ZYM, se incubaron a
37°C durante 4 h ¥y Be agregd a cada pozo 37 ml de los reactivos
ZYM A ¥ 2YM B (anexo 1I). La lectura se realizé 5 minutos después
de haber agregado los reactivos de acuerdo con la escala de

colores del sistema API 2YM.



Se sembravon 100 . mg de  peso himeds: epas problema y

testigo de Arthroderma benhamiae en ‘el ‘medic de cultiveo para

sexualidad (anexo I) siguiendo la téenica - de Stockdale (69)(89),
ae incubaron a 25 C en 1a ohscuridad durante 6 semanas, La
lectura se realizé a partir de la segunda semana hasta observar
una colonia hlanca ve]]os; aque es el resultado del contacto entre
Los talo’ de A. benhamiae de fase gmRexual opuesta ¥ la formacidn
da losa cleistotecios.

NOTA: l1amr cepas testigo fueron proporcionadas por el CDC | de

Atlanta (A. benhamlae RV-26678 (+) y RV-26680 (-) ).
5.5. Método estadistico

S|e uti114z6 1a prueba de Chi-cuadrada para valorar 1los

resultados obtenidos.



S. RESULTADOS

De un total de 500 pacientes éué.&cudiefoﬁ al laboratorio de
Micologia del Servicio de DermatologiA.dGI ﬁospirel General de
México 8 8 A, en un periodo de 5 mesea} 211 (U2.2%) paclentes
llegaron con el dilagnéstico de dermatofitoels y s84dlo en 105
(49.7X) de éatos se corrobord la infececildn miecdtica por examen
directo y/o cultivo positivo.

La tifia de los ples fue la variedad clinica que se observéd
con mayor frecuencla (33.3%), segulda por 1la tifia de 1la ingle
(27.6%) ¥y 1la tifia del cuerpo (15.2%) (Figura 1 y 2). De los 9
casos de tifia de l1la cabeza, 84lo dos correspondieron a querion
(Tabla 3).

El 59% de los pacientes presentaron una dermatofitosis de
evoluciédn erdnica.

Log individuos del sexo masculino fueron los mAs afectados
(60X), con una relacidn de 3t2 respecto al sexo femenino (Tabla
4.

Conaliderando los grupoe de edad, el 68.6% de las
dermatofitosis se presentaron entre los 11 ¥y 40 afios de edad, con
predominio entre 21 y 30 afios (32.3%). No obstante que la
conaulta dermatoldgica incluye a todos los grupos de edad, en los
nifios el porcentaje de dermatofitosis fue muy bajo (4.7X%) (Tabla
5).

De 1los 105 casos de dermatofitosis con examen directo

positivo a Ffilamentos de dermatofitos, sdlo se ailslaron . por
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eultivo en 76 casos (72.l &stos, el mAa frecuente fue Ti

“irubryum. (61.9%). Con menor fvgcuéhdia:f. mentagrophytes vy M. canis

(is.l% respectivamente); . T..-. tonsﬁransv(é.qx) ¥ . 'E; " floccosum
(5.3%) (Tabla 6, figuras 3 y U). ‘ = ’

Los géneros ¥ especiles de Vdefmqufitos aislados se
relacionaron con la variedad clinicé qe ’Iasbdefmabofitoeis. T.
rubrum predominé en 1la regidn ingu;no—epﬁral Y los ples: T.
mentagrophytes en los ples; M. canisry“z; fonsurans en la pilel
capelluda. En la tifia del .cﬁérpo la distribucibdn de las
diferentes especies de dermatofitos fue mAs o menos uniforme
(Tabla 7). : :

En la tabla 8, se aprecia Ja relacién entre el dermatofito

alglado v la evoluciédn de las dermatofitosis: T. rubrum predominé

en las infecclones de evolucidn  erdnica, en 37 de U6 casos
(80. 4%), y 86lo en 10 casos de los 30 de evolueidbn aguda. T.
mentaerophytens se aileld en igual proporcién de las dermatofitosis
de evolucidn aguda y de crédénica. M. canis vy T. tonsurans se
aiglaron mAs en 1los casos de evolucidn aguda, en 10 y 4
respectivamente. M. canis noc 8se presentd en ningin casoc de

avolucidédn crdénica.

De 1las 5 enzimas analizadas en placa de 1las 76 cepas de
dermatofitos aislados, tres de éstas se manifestaron en una
proporaién altamente significativa:r la desoxirribonucleasa en el
84.2%, 1a elastass en el B82.9% ¥ 1la lilipaso en el 65.8X%. En
cambio, la caseinass y 1la hemolisina s8e obaervaron en una

proporcidn baja de los hongos, es decir, en el 22.3% y 21%



respectivamente (Tab;359_ﬂfigur§s 5-9)%

Ln” pre;ehéié fde,»eﬁzi&as» éévvbeiécigﬁ
cliﬁica v Jlas( eépecies ée dérﬁatofitgé;
“muestra la relacién de :lae 'difeféﬁféé
dermatofitosis de evolucidn ;gddé"
deaoxirribonucieasa. elastasa vy caaeinaa&léé
las dermatofltosls de evolucidn amuqa. 
crénicnl de la siguiente manerai‘
33.3/15.2%, respectivamente. En campi@{ 1 pbégémlné‘eﬁ

las dermatofitosis de evolucibdn créniéé. IA'_ sligulente

proporeidn 59/76X. Por otro lado, la hemolisina no presentd
diferencia significativa en relaciédn con la evolucién clinica.

En la tabla 11 se aprecia la relacidn entre las diferentes

enzimar y las especies de dermatofitoe alslados. T. rubrum
manifeastd de manera significativa tres de las enzimas:
desoxlirribonucleasa en el 97.8X de las cepas, elastasa en el

76.5% y lipasa en el 66.5%; mientras que, la hemolisins en una
proporcién baja (12.8%) y no se observd caseinasa.

A pesar de que 8blo se estudliaron 5 cepas de T. tonsuransa,
se enconyvé que la elastasa y la caseinasa se manifestaron en el
100% de las cepasn, a diferencia de la lipasa que no se observd en
ninguna.

T. mentemrophytes al 1gual que T, tonsurang, expresd 1la

elastaga ¥y 1la caseinasa en el 100% de las cepas Y en menor
proporcién 1la lipasa (70%), la desoxirribonucleasa (60X%) y la

hemoligina (50%).




En M. canis. la elastasa’ se presentd

estudisdas; la deeoxirribonucleaséieﬁ

20%. Eesta especie no manifestéd hemoligin

Finalmente, E. floccosum presenté d soxirribonucleasa en el

100% de las cepas estudiadas, y las ofrés'tées‘enzimas en el 50%
respectivamente.

La determinacién de 19 enzimas por el sistema API ZYM mosatrd
que de lag 17 cepas que ge estudiaron por este método, cuatro no
se manifestaron (a—-galactosldasa, B -galactosidasa, B -
glucuronidasa y a-fucosidasa).

La tripeina ¥y a-qQuimotripsina se presentaron en baja
proporceldén (en 9 y 8 cepas de dermatofitos respectivamente),
mientras que la presencia de las 13 enzimas restantes fue similar
en las 17 cepas de dermatofitos estudidos (Figura 10 y 11).

Por este método no se observé diferencia enzimatica entre
las cepas causantes de dermatofitosia de evolucidn aguda y
erénica.

Con respecto a la determinacién de la fase sexual en las 10
cepas de T, mentagrophytes, seils correspondieron al tipo "major"
y cuatro at "minor". Por otro parte, cuatro de -las cepas
"major'se relacionaron con dermatofitosis de evolucibén aguda y
tres de las cepas '"minor" con dermatofitosis de evolucidn
cerénica.

Debido a que el nuimero de cepas probadas fue muy pequefio no

presentd significancia estadistica (P>0.0.5) (Tablas 12 y 13).



TABLA 3.

FRECUENCIA DE. LAS DERMATOFITOSIS

(EXAMEN DIRECTO: Y/

SEE

Darmatofitosis

Tina de los pies
Tifta de la ingle
Tifta del cuerpo
Tifia de las ufias
Tifia de 1la cabeza

Tifla de las manos

Total




uz

TABLA U

Sexo /i No. de pacientes

Masculino

Femenino

Total






43

TABLA S

DISTRIBUCION DE LAS DERMATOFITOSIS EN RELACION”CONwLKf ~

EDAD DE LOS PACIENTES

Edad B . No. de casoébr

0-10
11-20
21-30
31-40
4i-50
51-60 A

MAs de 60

Total




Figura 2. Tifia de los pies




0

TABLA .6

DERMATOFITOS AISLADOS KN 105 PACIENTES

Dermatofito

E. floccosum
Total




Figura 3. Cultivo de M. canis







TABLA 7

DERMATOFITOS AISLADOS EN LAS DIVERSAS VARIEDADES CLINICAS

" 'Tifia de | Tifia de

Tina de
Dermatofito Total las manos los pies 1las unas
T. rubrum 47 1 12 3
T. mentagrophytes 10 2 wis -
T. tonsurans 5 - - -
M. canis 10 ;‘ -
E, floccosum 4 ,f?f“ =

3]
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TABLA 8
RELACION ENTRE EL DERMATOFITO AISLADO Y LA EVOLU'VCIO“Yf,A
CLINICA DE LAS DERMATOFITOSIS .- ;
‘Evolueidn
Dermatofito Aguda’’(30)

ntagrophytes




Lo

TABLA 9

PRESENCIA DE ENZIMAS EN LAS .76 CEPAS DE DERMATOFITOS . '

Enzima - No.

Desoxirribonucleaaa
Elastasa

Lipasa

Caseinasa

Hemolieina




Figura 5. Prueba de desoxirribonucleasa
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Figura 7. Prueba de lipasa

figura 8. Prueba de cassinasa



Figura 9. Prueba de hemolisina

T

winjululninjulelain

wlufalulinialuie'w »

Figura 10. Prueba de APIL ZYM



rTABLA.ld

u8

VDIFERENCIA ENZIMATICA ENTRE DERMATOFITOS AISLADOS DE TfNAé

DE EVOLUCION AGUDA Y CRONICA.

Dermatofitos aisladéé{de:
evolueién

Aeudai(ﬁo);  éhiba;KﬂS)

esiones de -

ﬁnzimé‘ PosigiQae Poattivas %

besoxirribonucleasa 'vbéa 36 78.2
Elastasa : ‘;2§  34 74.0
Lipasa T ;‘.1 5 5 : 7 s0.0 35 76.0
Caseinasa ; 733.3 7 15.2
Hemolisina “20.0 io 21.7

P<0.05




TABLA 11

" 'PRESENCIA DE ‘ENZIMAS EN 76 CEPAS DE DERMATOFITOS ESTUDIADOS

‘Desoxirribo Elastasa Lipasa
~nucleasa . T

Dermatofito: . No.-cepas. +

T. rubrum ; 47:;,,:?>:
T. mentagrophytes 10

T. tonsurans 5
M. canis 10

E. floccosum 4.7

61,



NUMERO DE POSHTVAS

FIGURA 11

PRODUCCION ENZIMATICA EN
17° CEPAS DE DERMATOFITOS

ENZ IMAS
6 - - 2.- Fosfatasa alcalina
3.- Esterasa C-4
Iy . ! . T. nbum 4.- Esterasa lipasa C-8
i i I | W, 5.- Lipasa C-14
I T. torsuo 6.- Leucina arilamidasa
= 7.- valina arilamidasa
8.~ Cistina arilamidasa
s X 9.~ Tripsina
: ‘L 4 M conis 10.~ —¢ -quimotripsina
Iy 1 ‘; == 11.- Fosfatasa &cida
21 g | ¥ E floccos 12.- Fosfoamidasa
1 : : 13.- <-galactosidasa
HE AL 14.- P-galactosidasa
U [ i : :: 15.- B-glucuronidasa
; : ; : J' : 16.- <-glucesidasa
oLMIERE X ik 17.- P -glucosidasa
2 3 " 20 1B.- N-acetil- P-glucosaminidasa

19.- <<~manosidasa

20.~=<-fucosidasa




[ 0
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TABLA 12

RELACION ENTRE LA FASE SEXUAL DE T.. meptagrophvtes.

Y TOPOGRAFIA .-

"Magort

"Minor"




TABLA 13.

Caba

"MB:’ 0!‘"

“"Minor"

P>0. 0%
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Después ‘‘de "analizar los resultados ‘de este estudic se
demostrd qﬁe‘ las dermatofitosis siguen slendo una causa
‘importante de morbilidad en la poblacién estudiada, slendo 1la

tifla de los piles la variedsd més frecuente y ademée que ésta

continGa en aumento con respecto a las otras dermatofitosis. El
resultado obtenido cae dentro del rango 27-51% de las
publicaciones previamente descritas (8)(23)(37). Por otra parte

llama l1a atencidn aque la tifia de 1a ingle (27%) presentd un
aumento con respecto a los trabajos de Bonifaz (6.4%) (8),
GonzAlez-Ochoa y Lavalle (12.2%) (23), Gonzélez-Ochoa (2.6%) (25)
y Lépez-Martinez y cols. (13%) (37).

La tifia de los ples y la tifia de 1la ingie sumaron el 60% de
las dermatofitosis eastudliadas. Posiblemente se expligque porque en
el presente estudio el mayor numero de casos Be observdé en
adultos jovenes del sexo masculino, qQque son la poblacidn mas
expuesta con las fuentes de contagio, ademés de los niveles de
mayor transpiraciédn que aumentan el calor ¥y la humedad en esas
regiones anatémicas.

AGn cuando en otras encuestas sobre la frecuencia de las
dermatofitosis (8)(24)(37), Be considera que la tifia de 1las ufias
es muy frecuente, en easte estudio Be presentd en el 11.UX de la
poblacidédn estudiada (cuadro 3). De ninguna manera ésta refleja la
frecuencia real de la tifia de las ufias en el centro hospitalario

donde se reallzé este estudio, ya que la mayoria de los paclentes
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son - tratados én 1a consulta externé‘ ?in estudio ‘miéoiééico
prévio.' ‘

Por otro lado, es importante hacer notar qQue la tifia de los
piles, al igual qQue 1la tifia de las ufias, son las variedades més
comunes de dermatofitosis de evolucién crdnica., seguidas por la
tifia de 1la ingle (4)(33)(69). Aunque no existe un conseso general
en cuanto al criterio para clasificar 1la evolucibén aguda y
erdnica de las dermatofitosis, en este estudioc se determind de
acuerdo con los parémetros de Ahmed (2) y Hay (26). Lag
dermatofitosis de evolucidn crdénica se presentaron en el 59% de
Jos casos ¥ 8e amociaron a T. rubrum en el 80.4%, 1o que indica
una buena adaptaclédn de eata especle a los tejidos del hospedero.
Poasiblemente 1la adaptacién se deba a la capaclidad que tiene T.
rubrun para degradar 1l1ipidos mediante enzimas como 1lipasa y
fosfolipasa A. Das y Banerjee (13) refieren Qque estas enzimas
mantienen la funcién de 1la membrana celular del dermatofito, de
tal manera que le permlten crecer en el tejido.

T. rubrum, es el dermatofito gque mhe se aisla en todo el
mundoj la frecuencia de alslamiento ha Variado del U0-80% en las
diferentes publicaciones (33)(37)(43)(59), es decir se ha ido
incrementando desde hace aproximadamente 30 afos y cada vez es
mayor., Sin embargo, en el presente estudio el porcentaje de
alslamiento (62X) no fue tan alto como en los trabajos de Lavalle
(72%) (33) y Lépez-Martinez (78%) (37). Posiblemente se deba al
tipo de poblacidédn estudiada por los diversos autores.

Por otro lado, eate fenbémeno de cambio en la frecuencia de
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aislamiento también se ha observado ~“en las édbeéiee T. tonsurans
¥ M. canis. Eate Niltimo tiene una tendencia a auﬁentnr a expengas
del primero, particularmente en los casosg de tifia de la cabeza.
En este estudio la frecuencla con la que &se aisldé M. canis fue
del 13.1% vy T._ tonsurana en el 6.6X, Este hecho se ha observado
en aquellos paisesa (incluyendo México) en donde los grupos de la
poblacién han aumentado s8u condicién socioceconémica y adembe
porque es mayor la aficiédn por los animales domésticos (perros vy
gatos), en quienes M. canis eas comin.

El estudio de las enzimas en los hongos ha permltido, por un
lado, 1a identificacién y l1la ubicacién taxondbmica (10)(18)(usl), y
por el otro tratar de entender mejor su mecanismo patogénico
(13)(a4)(45)(46).

En el presente estudio ge analizaron cinco enzimas
(desoxirribonucleasa, elastasa, lipasa, caseinasa y hemolisina)

mediante métodor cualitativos en placa, para determinar la

influencia de éstas sobre la evolucidn clinica de 1las
—
dermatofitosisa. Tres de las enzimas (desoxirribonucleasa,

elastasa v lipasa) se manifestaron en proporcidn altamente
aignificativa; en cambio, cageinasa y hemollisina se presentaron
en baja proporcidn en las 76 cepas de dermatofitos estudiados.
AUn cuando 1la desoxirribonucleasa y elastasa estuvieron
relacionadas con las cepas de dermatofitos causantee de
infecclones de evolucién crénica, también se expresaron en alta
proporcidédn en las cepas que produjeron dermatofitoeias de

evoluciébn aguda (93.3 ¥y 96.6% respectivamente) (Tabla 10); fue
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congruente observar la presencia de eiaatas& en todas las cepas
de T. tonsurans y T. mentagrophyvtes, las cuales en su mayoria
causaron dermatofitosis de evolucidn aguda, Aaimiamo, las 10
cepas de M. caéis se relacionaron con estas infecciones y rue la
enzima que més se manifestd en estos alslamientos. (Tablas 8 v
11). Posiblemente la presencila de estas enzimaz en los
dermatoflitos esté influyendo en la prodiccidn de infecclonea de
evoluciédn apuda, yva que de acuerdo con los criterios de Ahmed (2)
v Hay (26) éstas, entre otras cosas, estén caracterizadas por una
reacciédn Inflamatoria importante. Eate resultado concuerda con
los trabaios de Rippon (71)(72), quien denostrd que la elastasa
es un factor que ayuda a los dermatofitos para producir una
reaccién inflamatoria importante en el tejido del hospederoc. Por
otra parte, Kothary y cols. (32) y Mier y cols. . (45) sugirieron
qQue la presencila de estas enzimas (elastasa y desoxirribonucleasa
respectivamente) en los hongos Juegan un papel importante como

factnr de virnlencia.

Por  otro Yado, la lipasa es otra de las enzimas que
aparentemente esta Jugando un papel importante en las
dermatofitosis. Fn eate estudio, se relacindé en el 76% con las

cepas que produjeron Ilnfecciones de evoluciédn crdnica (Tabla 10):

T. rubrum Pue 1a erpecle qgue mAs manifestd esta enzima en el
76.5% (Tabla 11). Tal vez esta enzima favorezca a esgte

dermatofito para permanecer en el tejido del hospedero por tiempo
prolongado s8in estimular una respuesta inflamatoris importante,

como lo sugirieron Das y Banerjee (13).
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Después de analizar ‘log bésﬁltédéé la‘deﬁerminacién

enzimbtica por el micrémétodo'VAP;r~ZYM ‘én .1g;-;f' cepas  de
dermatofitos estudiados, se demostrd qué: tuvieron un
comportamiento enzimético muy similar; es decir 13 (fosfatasa
alcalina, esterasa C-4, esterasa lipasa C~8, lipasa C-14, leucina
arilamidasa, valina arilamidasa, clstina arilamidasa, fosfatasa
&cida, fosfoamidasa, a-glucosidase, PB-glucosidasa, N-acetil-P
&glucosaminidasa, «- manosidasa) de las 19 enzimas se manifestaron
de manera constante en todas las cepas de dermatofitos, dos
(tripeina ¥ a-quimotripsina) sélo se observaron en la mjtad de
las cepas y cuatro de las enzimas (a-galactosidasa, B -
galactosidasa, ﬁ—glunuronidasa ¥y a-fucosidasa) no se expresaron
en lag 17 cepas de dermatofitos estudiados; estos hallazgos
concuerdan con los trabajoe de Calvo (10), Davies y Zeini (15),
quienes amplearon este método para T. mentagrophytes vy T. rubrum
respectivamente. Este hecho, también ha sido observado en otrose
hongos (18)(44)(95). De evaluarse este método con un mayor numero
de cepas es muy probable que sea un procedimiento de utilidaq
para la determinacién taxonémica de los dermatofitos, como lo es
en la actualidad para algunos agentes de eumicetoma (M.

mycetomatis, M. grisea, L. genegalensis, L. tomkinsiil) (44), asi

como para la diferenciacldédn de Entomophthorales patdgenos para el

hombre (18).

Debido e que sbélo se estudiliaron 10. cepasg de T.

mentagrophytea no fue posible concluir 1la influencia que podrian




58
Eéﬁéﬁ iésvéepaa “major" y "minor" sobre la evoluelén elinica; 'y
por otra parte, tampoco cual es la fase sexual gque predominé en
la poblaciédn estudiada. Sin embargo, en este estudio las cepasa
"major'" se encontraron con mayor frecuencia ¥ se relacionaron con
las dermatofitosis de evolucidn aguda (Tabla 12 y 13).

.Para conocer mejor los aspectos mencionados anteriormente es
necesario realizar nuevos proyectos con el objeto de estudiar 1la
fagse @#8exual de T. mentagrophytes y relacionarla con las
caracteristicas clinicas de 1las dermatofitosis ocasionadas por
este agente,

Por todo leo anterior, se concluyve que:

- T. rubrum es la especle que ocasioné con mayor frecuencia

dermatofitosias de evolucidn crénica (80.4X).

- M, ganig no se relacioné con ningin casoc de evolucién

crdnica.

- La presencia de elastasa fue mayor en los dermatofitos (T,

tonsurans y M. canis) causantes de dermatofitosis de

evolucidn aguda.
- La lipasa fue la enzima que se manifestb6 en el 76% de las

cepag de T. rubrum aisladas de casos de evolucldn crénica.



Medios de cultive

Medio’ de Agar-DNA (45)

5) Preparar una solucién al 0.5X de verde de metilo
(MERCK) en agua destilada.

2) Verter la soluciédn en un embudo de separacién ¥y
agregar 100 ml de cloroformo (ANALIT): agitar
lJentamente hasta observar dos capas: verde en la parceﬂy
superior y azul en la parte inferior.

3) Retirar el colorante azul y agregar cloroformo
lentamente.

4) Repetir el paso anterior hasta separar todo el
colorante azul.

5) Esterilizar por filtraciédn la solucién resultante.
6) Preperar 100 ml de agar nutritivo (DIFCO) con 1 ml
de la solucidédn resultante.

7) Agregar al agar O0.03g de Acldo desoxirribonucleicos
altamente polimerizado ¥y puro (SIGMA).

8) Esterilizar a 15 libras de presién durante 15
minutos.

9) Verter el medio de cultivo en cajas de petri. El

medio es de color verde pélido.
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B. “Medlo da’ Agar-Elastina (83).

+Sales inorgénicas A:

~KxHPO.,, (MERCK) 25 g
KH»PO. (MERCK) .25 &
Agua destilada 250 m1

Sales ilnorgénicas B:

MgS0, (7 EaO) (MONTERREY) S 10 -g

NaCl (MONTERREY) . 0.5 ¢
FeSQ, 7 H,O (MORRISTOWN) . '~ 0.5 &
MnSO, 4 H,O (BAKER) T 0.5 &
Agua destilada 250.0 ml

Elastina (SIGMA) C:
Elastina 10.0 g
Agua destilada 100.0 g
El volumen base de la golucidédn para 100 ml del medio de

cultive completo es el siguiente:

A 0.5 ml
B 0.5 m1
(94 10.0 m}
Agua destilada 87.5 ml
Agar 1.5 &

1) Mezclar log ingredientes del volumen base.
2) Esterilizar a 15 libras de presidén durante 15 min.

3) Verter el medio de cultivo en cajas de petri.



‘Peptona (DIFCO)

CaCl, (BAKER)

2
NaCl (MONTERREY) 508
Tween 80 (MERCK) o 10.0 m
Agar (MERCK) 15.0 &

NOTA: El1 Tween 80 s8son esteres de Acldo oléico (Acidos
graros de cadena larga, solubles en agua y termoestables)

1) Mezclar todos los ingredientes y aforar a 1000 ml con

agua destilada.

2) Esterilizar a 15 libras de presién durante 15 min.

3) Verter el medio de cultivo en cajas de petri.

D. Medio de Agar-Leche (45)(49).

A: Leche descremada deshidratada 10.0 g
Agua destilada " 100.0 ml
B: Agua destilada 100.0 ml
Agar (MERCK) 2.0 2

1) Eaterilizar A ¥y B a 15 l1ibras de presiédn durante 15
min.

?) Dejar enfriar hasta 45°C.

3) Disolver B en A,

4) Verter el medioc de cultivo en cajas de petri.



E. Medio de Agar-Sangre (U45)(49).

Asar sangre bacteriolégico (DIFCO)-

Sangre desfibrinada al 5%.

62

1) Esterilizar el medio de agar sangre bacteriolébgico a

15 libras de presidén durante 15 min.
2) Dejar enfriar hasta U45°C.
3) Agregar sangre deasfibrinada al 5% estéril.

4) Verter el medio de cultivo en cajas de petri.

F. Medio de cultivo para fase sexual

queratina

Glucosa 5.0 g
Extracto de levadura 0.9 &
Tierra 20.0 g
Cril el necesitado
Agua destilada cbp 1000.0 ml

1) Mezclar todos los ingredientes
2) Esterilizar a 15 l1ibras de presién durante 15

3) Verter el medio de cultivo en cajas de petri.

min.

NOTA1: El pelo es necesario, ya que es una fuente de

para que ge lleve a cabo el entrecruzamiento

especles de Arthroderma.

de las



ANEXO TT
Sgatvatos‘& feaétivosx o
ﬂA. Sustratos y enzimas:
. 2-naftil-foafato para fosfatasa alcalina
.‘2-naftil—butirato para esterasa-Cl
>.<2—na€til—capvilato para esterasa lipasa-C8
« 2-naftil-miristato para lipasa-Cil
+ L-leucil-2-naftilamina para leucina srilamidasa
. L-valil-2~naftilamina para valina arilamidasa
. L-ecistil-2-naftllamina para cistina arilamidasa
. N-benzoil-DL-arsinina-2-naftilamida para Tripsina
. N-glutaril-fenilalanina-2-naftilamida para a-quimotripsina
. 2-naftil-fosfato para fosfatasa &cida
. naftol-AS-Bl-fosfodiamida para foafoamidasa
. 6-Br-2-naftil-a-D-galactopiranésido para a-galactosidasa
N Z-naftil—P«D—galactopivanésido para ﬁ«galactosidaaa
. Naftol—AS—Bl—P—n~glucuronato para F—glucuronidasa
. 2-naftil~a-D-glucopirandésido para a-glucosidasa
. 6—Br~2—naftil—p—D—glucopiranésido para FLzlucosidasa
. 1-naft1l-N—acetil—p—D—glucosamina para N-acecil-FL
glucosaminidasa
. 6-Br-2-naftil-a-D-manopiranésido para a-manosidasa

. 2-naftil-a-L-fucopirandésido para a-fucosidasa



B. Reactivos

a) ZYM A:
TRIS
HC1l 37X
Laurilaulfato
Agua destilada

b) ZYMB:

Fast blue BB

2-metoxi-etanol

" 1000.0

LU
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