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GLOSARIO

Cromoforos: es el punto blanco, objetivo o diana, donde se va a centrar la accion del laser de una
determinada longitud de onda. La piel contiene tres croméforos principales: melanina, hemoglobina
y agua (intra e extracelular).

Conidios: esporas externas asexuadas formadas en las hifas.

Duracion de pulso (largo, corto, ultracorto): se expresa en unidades de tiempo: milisegundos
(ms), microsegundos (us), nanosengundos (ns) o picosegundos (ps). S6lo en equipos de emisidn
pulsada.

Densidad de potencia o intensidad: Se refiere a la potencia de emision del laser expresada en
vatios (W)/ superficie de haz de irradiacion cm®.

ED: Examen directo. Visualizacion de una muestra al microscopio de luz.

Energia o Fluencia: Es la potencia con que se emite el haz de luz en un tiempo determinado. Se
expresa en Joules (J) miliJoules (mJ) = potencia (W) x tiempo (segundos).

Frecuencia del pulso: corresponde a la velocidad de disparo (nimero de pulsos por segundo) y
se expresa en Hertz (Hz).

KOH: hidréxido de potasio.

Laser: se traduce como la amplificacion de la luz por emisién estimulada de una radiacién. La
emision laser se caracteriza porque es monocromética, tiene coherencia, es direccional, posee alta
brillantez o intensidad y polarizacion.

Longitud de onda: corresponde a la banda del espectro electromagnético donde emite cada laser
(UV, visible o infrarroja). Se expresa en nm.

Nd:YAG: Neodinium y Argon.

Micosis: infeccién causada por un hongo.

ODT: Onicomicosis distrofica total

OSI: Indice de Severidad de la Onicomicosis

OSD: Onicomicosis subungueal distal

OSDL: Onicomicosis subungueal distal y lateral

Radiacién electromagnéticas: son el transporte de energia a través de particulas (quantos) a
través del espacio, las cuales se desplazan mediante ondas sinusales que generan una onda con
un componente eléctrico y otro magnético.

Spot, tamafio del punto o haz luminico: corresponde al didmetro del haz luminoso que se aplica
en la piel (mm o cm). Este pardmetro influye en la penetracion. A menor tamafio, mayor
penetracién en profundidad en la piel.12

T. mentagrophytes: Trichophyton mentagrophytes.

T. rubrum: Trichophyton rubrum.

Fototermolisis selectiva: destruccion selectiva o especifica del objetivo, con un dafio

insignificante o0 minimo a los tejidos circundantes al mismo.
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RESUMEN

INTRODUCCION: Las modalidades en el tratamiento de la onicomicosis han incluido
histéricamente la administracion de antifingicos orales y topicos, avulsiones quimicas o quirdrgicas
o la combinacién de estas terapias, con una cura con de 25 a 50% y recurrencias del 10-53%, por
lo que se han explorado otras opciones terapéuticas que proporcionen una efectividad mayor. La
energia del laser tiene el potencial para erradicar microorganismos, esta eficacia depende de la
interaccion de la luz y el tejido que se relaciona con la longitud de onda, la fluencia y la forma de
liberar la energia al tejido; ya que la exposicion del hongo a altas temperaturas inhibe el
crecimiento al igual que genera dafio y muerte del mismo. Se ha reportado efectividad para la
inhibicién del crecimiento de T. rubrum usando Q- Switched Nd:YAG 1064nm.

OBJETIVOS: Determinar en pacientes con onicomicosis el porcentaje de cura o mejoria, con laser
Q- Switched Nd:YAG de 1064 nm aplicado 1 sola vez, con seguimiento a los 3 meses del
tratamiento.

MATERIAL Y METODOS: Se llevé a cabo un estudio descriptivo, abierto, cuasi-experimental,
prospectivo y longitudinal. Se incluyeron 37 pacientes con diagnéstico clinico y micoldgico de
onicomicosis subungueal distal y 30 de onicomicosis distréfica total, atendidos en el departamento
de Dermatologia del Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzéalez” de México, con la aplicacién del
laser Q-Switched Nd:YAG de 1064nm. Con la posterior evaluacion clinica, estudio micol6gico y
dermoscoépica, haciéndose el calculo de OSI.

RESULTADOS: Se encontré una efectividad clinica del 6% en el grupo de OSD y 12% en el grupo
de ODT, con una mejoria global del areas afectada de menos de 20% (p= 0.001) sin embargo el
examen directo continuo positivo el 95% de los pacientes. Se encontraron efectos secundarios que
no se habian reportado como: discromia en 3%, onicosquisis 34%, surcos transversos 40%, lineas
de Beau 12%, estrias longitudinales en 60%.

CONCLUSIONES: En este estudio se demostré mejoria clinica menor de 20% tras la aplicacion del
laser en 3 meses de seguimiento por lo que se requieren mas estudios que apoyen su uso

aunado a otras terapias para obtener una efectividad mayor terapéutica.



ABSTRACT
INTRODUCTION: The conditions in the treatment of onychomycosis historically have included the

administration of oral and topical antifungal agents, chemical or surgical avulsions or combination of
these therapies to cure 25 to 50% with recurrences by 10-53%. As therapeutic options have been
explored to provide us greater effectiveness. Laser power has the potential to eradicate
microorganisms, this efficiency depends on the interaction of the light and the tissue is related to
the wavelength, the fluence and how to release the energy to the tissue, since exposure of the
fungus to high temperature inhibits growth, damage and generates death. It has been reported
effective in inhibiting the growth of T. rubrum using Q-switched Nd: YAG 1064nm.

OBJECTIVES: To determine in patients with onychomycosis cure rate with laser Q-switched Nd:
YAG 1064 nm applied 1 time, with follow-up at 3 months of treatment.

MATERIALS AND METHODS: We conducted a descriptive, open, quasi-experimental, prospective
and longitudinal study. We included 37 patients with clinical and mycological diagnosis of distal
subungual onychomycosis and 30 with total dystrophic onychomycosis, treated at the Department
of Dermatology, General Hospital "Dr. Manuel Gea gonalez "of Mexico, with the laser Q-switched
Nd: YAG 1064nm. With further clinical and dermoscopic evaluation, making the calculation of OSI.
RESULTS: presenting clinical effectiveness of 6% in the OSD group and 12% in the ODT group,
with an overall improvement of less than 20% (p = 0.001) with continuous positive direct
examination in 95% of patients. Adverse effects found were not reported beforeas discolouration
in 3%, onychoschizia in 34%, transverse grooves in 40%, Beau’s lines in 12% and longitudinal
striae in 60%.

CONCLUSIONS: This study showed clinical improvement less than 20% after application of the
laser, but not mycological cure, so more studies are needed to support its use together with other

therapies for a greater therapeutic effectiveness.
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1. INTRODUCCION
Los hongos son organismos eucariotes con nucleos organizados, cuya membrana nuclear esta

definida; son aerobios, heterétrofos y en general no moviles.

Su nutriciébn siempre es por absorcién de sustancias orgéanicas simples o elaboradas, realizdndose
de dos formas: como saprofitos o saprobios cuando toman sus nutrientes de materias organicas

muertas o en descomposicién y la segunda como parésitos cuando se nutren de materia viva.'

Las micosis se dividen en superficiales y profundas; las micosis superficiales constituyen un grupo
heterogéneo de afecciones muy frecuentes en la préctica clinica diaria. En este grupo mencionado

se incluyen a las dermatofitosis o tifias, las candidiasis o moniliasis y la pitiriasis versicolor.?

La dermatofitosis o tifia son causadas por los hongos denominados dermatofitos, que afectan la
piel, ufas y pelos parasitando la queratina y de manera excepcional, invaden tejidos profundos.
Los dematofitos estdn comprendidos dentro de tres géneros anamorfos: Tricophyton, Microsporum
y Epidermophyton. Cuando afecta las ufias, es causada particularmente por especies del género

Thrichophyton.l'3

Esta infeccion fungica del aparato ungueal en manos y pies causada por dermatofitos se conoce
como onicomicosis, la cual se considera una de las onicopatias mas frecuentes.® Los agentes mas
frecuentemente aislados en las onicomicosis son T. rubrum (85%), T, mentagrophites (10%) y en
casos excepcionales se aislan T. tonsurans, M. gypseum y M. canis."* Sin embargo puede

producirse por otros agentes como Acremonium, Aspergillus, Fusarium y Candida.?

Actualmente representan alrededor de 50% de las enfermedades de las ufias citadas en la
literatura médica mundial, y 30% de las dermatofitosis. Entre las enfermedades de la piel, abarcan
cifras de 0.5 a 13%; la prevalencia es de 0.44%. Predomina entre los 30 a 60 afios de edad con
una proporcion entre hombres y mujeres de 1.5:1.° Se estima que la prevalencia global es mayor
de 10 — 30% de la poblacic'm.4

Este padecimiento se inicia casi siempre por antoinoculacién. Los factores que favorecen su
aparicién son: la existencia de una tifia previa y el uso de zapatos cerrados y de plastico. Es méas
frecuente en grupos que usan bafios comunitarios, como soldados, obreros y deportistas; se ha
considerado que es una enfermedad que tiene susceptibilidad genética, autosémica dominante.
Otras condiciones que predisponen a la aparicién de la onicomicosis es la edad avanzada,

diabetes, obesidad y tabaquismo.4



Los sintomas de la onicomicosis incluyen opacidad ungueal, estrias longitudinales, cambio de
coloracién (amarillo, marrén o grisdceo), paquioniquia, onicolisis y superficie irregular del plato

ungueal. Siendo poco frecuente la onixis y la paroniquia.®*

Actualmente la onicomicosis se clasifica clinicamente en: Onicomicosis subungueal distal y lateral
(OSDL), Onicomicosis blanca superficial (OBS), Onicomicosis subungueal proximal (OSP),
Onicomicosis distréfica total (ODT) y Onicomicosis candidosica.” Existen algunas variaciones
donde se incorpora a la clasificacibn Endonyx que corresponde a la afeccion media y distal de la

ufia, la cual toma aspecto laminar sin alteracion del tejido subungueal y paroniquia.’

Existen otras clasificaciones como el indice de Severidad de la Onicomicosis (OSI) donde que se
obtiene de multiplicar el puntaje del area afectada (puntaje de 0-5) (Figura 1,2) por el puntaje de la
proximidad a la matriz (puntaje de 1-5) (Figura 3); en caso de estrias longitudinales o parche

(dermatofitoma) o la presencia de hiperqueratosis subungueal mayor de 2 mm son agregados 10

puntos. (Figura 4)

Area de Involucro

Porcentaje Afectado

Puntos
0 0
1-10 1
11-25 2
26-50 3
51-75 4
76-100 5

Tabla 1. Puntaje de Area Afectada

Proximidad a la Matriz

Involucro distal

Puntos
<Y 1
Ya-Ya 2
Figura 1. Modelo de OSI >~ 3
> Y 4
Involucro de la matriz 5

Tabla 2. Puntaje de proximidad a la matriz

Dermatofitoma o hiperqueratosis
Presencia subungueal mayor de 2mm
Puntos
No 0
Si 10

Tabla 3. Puntaje por dermatofitoma o hiperqueratosis



Con el resultado se logra clasificar la onicomicosis en leve cuando cuentan con un puntaje entre 1

a 5, moderado entre 6 a 15y severo de 16 a 35.°

Otro elemento usado para clasificar a la onicomicosis es el indice de puntaje clinico de la
Onicomicosis (indice SCIO, Scoring Clinical Index of Onychomycosis) donde incluye las
caracteristicas que definen el patron clinico (severidad) y el impacto en el tratamiento inicial. Y los
factores que determinan la tasa de crecimiento de las ufias ya que este nos proporcionara el

tiempo para lograr la cura.

Las caracteristicas clinicas que se incluyen son forma clinica (distal/lateral, proximal o superficial),
involucro de la ufia (tercio distal, afeccion de 2/3 de la ufia y afeccidn del tercio proximal o la ufia
completa) y por ultimo grosor o hiperqueratosis subungueal (leve: menos de 1mm, moderado: entre

1-2 mm y severo: mas de 2mm).7

L Grado
Caracteristicas 1 > 3
Forma Clinica Distal o lateral| Superficial Proximal
Involucro <1/3 1/3 to 2/3 > 2/3
Hiperqueratosis ausente o < 1-2mm >2mm
1mm

Tabla 4. Caracteristicas Clinicas de SCIO

La tasa de crecimiento en los dedos II-V de las manos es 3 veces mas rapido (0.1mm/mes) por lo
gue se da el valor de 1, cuando incluye el primer dedo de la mano y los dedos II-V de los pies
donde el crecimiento es intermedio se dan 2 puntos y por ultimo los 3 puntos se dan al crecimiento
mas lento presentes en el primer dedo de los pies.

Hay que tomar en cuenta que el crecimiento de las ufias disminuye con la edad, por lo que también

constituye un parametro que ayuda a valorar la tasa de crecimiento.’

L Grado
Caracteristicas 1 5 3
ler dedo de
L, 11-V dedos de mano Primer dedo
Localizacién .
manos or lI-V dedos de pies
de pies
Edad en afnos <25 25-60 > 60

Tabla 5. Crecimiento ungueal para SCIO



Con lo que se obtiene un puntaje que corresponde a una forma de tratamiento especifica. !

SCIO Tratamiento propuesto
Puntaje prop
1-3 Tratamiento topico: remover la zona afectada, usar

antifungico tépico.

Tratamiento tépico con un éxito bajo, que depende del
3-6 [crecimiento. Se recomienda terapia sistémica. En OSP
siempre terapia sistémica.

Terapia Sistémica. Esquema para manos. (terbinafina
por 6 sem o 2 pulsos de itraconazol).

Terapia Sistémica. Esquema para pies (terbinafina 12
semanas o 3 pulses de itraconazol).

Terapia Sistémica. (terbinafina 16-18 semanas o 4-5
pulsos de itraconazol).

Terapia Combinada (sistémica + tépica). Queratolitico o
avulsion de la ufia. Agregar antifingico topico.

Avulsion de la Ufia. Administrar también terapia
sistémica.

6-9

9-12

12-16

16-20

20-30

Tabla 6. Tratamiento segun puntaje de SCIO

Las recientes estrategias para el tratamiento de la onicomicosis incluyen aplicar lacas como
ciclopirox o amorolfina en casos leves; los pacientes que requieren un tratamiento sistémico se
utilizan terbinafina, fluconazol, itraconazol y griseofulvina. Sin embargo existe cierta dificultad de
penetracién del medicamento al plato, lecho y matriz ungueales. Por lo que estos medicamentos
son prescritos por largo periodos lo que condiciona que el paciente debe tener un buen apego para

alcanzar la efectividad y llegar a la cura.*

Terapia Laser
La aplicacién terapéutica de la luz se remota a la antigiiedad. En 1903 Finsen recibié el Premio
Nobel por el desarrollo del tratamiento del lupus vulgar con luz ultravioleta, siendo llamado “el

padre de la fotomedicina moderna”.

La fotobiologia y la fotomedicina fueron avanzando gracias a los trabajos realizados con luz en el
espectro infrarrojo y visible, procedentes de ldmparas incandescentes de alta potencia. La
tecnologia aplicada a los estudios en las longitudes de onda mencionadas, contribuyeron

eficazmente al conocimiento y avance de estas disciplinas.8

Eisten fue quien por primera vez sugirié las bases sobre la manipulacién controlada de las ondas
de luz. En 1933 y 1934 Townes y Weber promovieron la amplificacién de microondas y al mismo

tiempo se produjo un gran desarrollo del material tecnolégico y la fibra c')ptica.8



El primer aparato que se usé con emisién estimulada fue llamado MASER, acronimo de Microwave

Amplification by Stimulated Emission of Radiation, construido por Towner en 1952.°

T.H. Maiman en 1960 construyé el primer aparato que producia una luz corta muy intensa, en una
longitud de onda de 694.3 nm, se nombré6 LASER, por el acronimo de Light Amplification by
Stimulated Emission of Radiation. En 1961 Gould publicé las indicaciones biomédicas de la luz de

alta densidad de energia. La primera aplicacién fue realizada en el campo de la oftalmologl'a.8

El Laser desde su nacimiento crecid vertiginosamente. En 1981 se concedi6é el Premio Nobel a
Schawlow, Bloembergen y Siegmahn, por lo estudios en espectroscopia aplicada a la tecnologia

laser.*®

Espectro electromagnético y la luz
Las radiaciones electromagnéticas son el transporte de energia a través de particulas (quantos) a
través del espacio, las cuales se desplazan mediante ondas sinusales que generan una onda con

un componente eléctrico y otro magnético.

Las particulas varian de unas a otras segun su carga energética (ev), lo que afectara a su longitud
de onda y frecuencia. Por lo tanto es posible generar diferentes tipos de radiacién dependiendo de
la carga de éstas particulas, lo que nos definird el espectro electromagnético y los efectos que

dichas radiaciones pueden producir.™

Espectro electromagnético desde los rayos césmicos
hasta la alta frecuencia, con sus macroefectos, carga de
la particula, longitud de onda y frecuencia de emision

Radiacion

Rayos Cosmicos

Rayos gamma

Rayos X

Luz Ultravioleta (UV)

SR Excitacién electrénica
Luz Infrarroja (IR)

Microondas

Ondas de radio Vibracion molecular

Alta frecuencia

Tabla 7. Espectro electromagnético



La luz es una radiacién electromagnética cuya energia se transmite a través de particulas llamadas

fotones, ocupando el espectro de emisién de UV, luz visible e IR.

La longitud de onda (LO) es la distancia recorrida por un quanto de energia en una oscilacion
completa de la onda y corresponde al espacio recorrido entre cresta y cresta de la onda que
equivale a un ciclo de la misma. Se expresa en A y se mide en nanémetros (nm), um o multiplos de
los mismos. La frecuencia de oscilacién (f) es el nimero de ondas o ciclos por segundo y se
expresa en Hertzios (Hz). A su vez viene determinada por la cantidad de periodos (T=espacios

entre ciclo y ciclo) que suceden en un segundo.

Por ello, la longitud de onda seré inversamente proporcional al periodo. La LO puede variar desde

radiaciones césmicas a ondas de radio y alta frecuencia, estando entre ellas la radiacién luminica.

El LASER se traduce como la amplificacién de la luz por emision estimulada de una radiacién. La
emision laser se caracteriza porque es monocromética, tiene coherencia, es direccional, posee alta

brillantez o intensidad y polarizacion.

Monocromatica: quiere decir que todas las ondas de luz de un haz l4ser tienen una Gnica longitud
de onda.

Coherencia: es la propiedad en la que se produce una sincronizacion en el espacio y en el tiempo
de las ondas de luz. A partir de ello tendremos:

1.- Coherencia espacial: Las crestas y los valles de todas las ondas de los diferentes fotones que
componen el haz de luz coinciden a lo largo de una linea.

2.- Coherencia espacial: Todas las ondas tienen la misma frecuencia, longitud de onda y velocidad
de propagacion.

Direccional: es decir que emite fotones en una direcciéon con baja divergencia, lo que no sucede
con la luz convencional, la cual tiene un alta grado de divergencia.

Alta brillantez o intensidad: La monocromaticidad, unidireccionalidad y la coherencia hace posible
esta propiedad de alta brillantez y es esta cuarta propiedad la base para utilizar la luz como
instrumento terapéutico y quirargico.

La gran cantidad de energia producida y focalizada en una superficie reducida y focalizada en una
superficie reducida permite obtener de las emisiones laser una elevada densidad de potencial o
intensidad.

Para hacer una comparacién, es que las radiaciones solares recibidas en la tierra son de una
densidad de potencia de 0.01 wim?, o lo que es lo mismo 0.000001 W/cm?®, mientras que la
densidad de potencia de un laser de 1mW focalizado en una superficie de 0.05cm? es de 50,000

veces superior.



Polarizacion: Esta es la capacidad de que todos los fotones oscilasen en el mismo plano y en la

misma direccion, es decir, todos los rayos que forman el haz de luz son paralelos.ll

Clasificacién de los Léseres

La radiacion laser, se puede generar a diferentes longitudes de onda y tipos de emisién, lo que nos
permite clasificar los diferentes tipos de laser dependiendo de:

1.- Tipo de medio generante

2.- Espectro de emision

3.- Potencia de emision y densidad de potencia o irradiancia

4.- Forma de emitir

Tipo de medio generante

Se clasifica por el nombre del medio activo y se pueden agrupar en:
Gases: CO2, Argon, Eximeros, He-Ne, Vapor de Cobre, Kripton.
Liquidos: Colorantes.

Sélidos: Nd:YAG, Er:YAG, Alejandrita, Rubi, KTP.

Semiconductores: Diodos.

Espectro de emision

Su clasificacién dependera del espectro donde emita la radiacion laser. Asi tendremos:
Infrarrojos >700 nm

Visible 400 — 700 nm

Ultravioleta < 400 nm
Potencia de emisién y densidad de potencia (irradiancia)
Depende de la emisidn de la radiacion laser, la cual, junto a la densidad de potencia nos permitir

diferenciar, sobre los efectos a producir, asi como los riesgos de estas emisiones.

Potencia de emisién

Alta potencia: uso quirargico y terapéutico.

Baja potencia: uso terapéutico.

Densidad de potencia

Alta densidad de potencia: HLLT (High Level Laser Therapy) uso quirdrgico.

Baja densidad de potencia: LLLT (Low Level Laser Therapy) uso terapéutico.12



Tipo de emisién
1.- Ondas continuas: La salida del haz luminoso es de forma constante e interrumpida, mientras el

laser esté activado.

2.- Onda Pulsada: el haz de luz se emite en forma de destellos, en pulsos repetidos y seriados, con

una pausa variable entre los pulsos o disparos. Esto permite espacios de descanso al tejido.

3.- Ondas fraccionadas: el mecanismo de accién es producir dafio térmico intermitente en la
dermis, originando columnas no contiguas de tejido epidérmico necrosado, crea lesiones
microtérmicas en la union dermo-epidérmicas que permite la extrusién del material dérmico

desnaturalizado, a través de la epidermis.12

Forma de emitir

Esta puede ser de emision continua o a pulsos.

Definicion de Parametros Fisicos de los laseres
Longitud de onda: corresponde a la banda del espectro electromagnético donde emite cada laser

(UV, visible o infrarroja). Se expresa en nm.

Energia o Fluencia: Es la potencia con que se emite el haz de luz en un tiempo determinado. Se

expresa en Joules (J) miliJoules (mJ) = potencia (W) x tiempo (segundos).

Densidad de potencia o intensidad: Se refiere a la potencia de emisién del laser expresada en

vatios (W)/ superficie de haz de irradiacion cm®.

Duracién de pulso (largo, corto, ultracorto): se expresa en unidades de tiempo: milisegundos (ms),
microsegundos (us), nanosengundos (ns) o picosegundos (ps). Sélo en equipos de emision

pulsada.

Frecuencia del pulso: corresponda a la velocidad de disparo (nimero de pulsos por segundo) y se

expresa en Hertz (Hz).

Spot, tamafio del punto o haz luminico: corresponde al didmetro del haz luminoso que se aplica en
la piel (mm o cm). Este parametro influye en la penetracién. A mayor tamafio, mayor penetracion

en profundidad en la piel.12



Fototermalisis selectiva

Esta teoria fue propuesta por Anderson y Parrish en 1983. La fototermdlisis selectiva tiene como

principio basico, la destruccion selectiva o especifica del objetivo, con un dafio insignificante o

minimo a los tejidos circundantes al mismo.

La absorciébn es un evento biofisico importante que implica la transferencia de energia de la

radiacion a los tejidos. La estructura tisular que absorbe la energia es denominada cromaforo.

Croméforo: es el punto blanco, objetivo o diana, donde se va a centrar la accién del laser de una

determinada longitud de onda. La piel contiene tres cromdéforos principales: melanina, hemoglobina

y agua (intra e extracelular). También existen croméforos exdgenos, como por ejemplo la tinta de

los tatuajes.

Los croméforos enddégenos absorben selectivamente picos de longitud de onda especifica:

Melanina: especialmente la epidérmica, absorbe longitudes de onda de manera
decreciente, mientras que la absorcion de la melanina es méxima en la regién
ultravioleta, disminuye gradualmente a lo largo de la regidn visible, y se extiende
hasta el infrarrojo cercano, entre 300nm a 1200nm. En los individuos con fototipos
oscuros, se producird una mayor cantidad de melanina.

Hemoblogina: (Hb)/oxihemoglobina (HbO2), es el principal croméforo pigmentario
en la dermis. Los espectros de absorcion de hemoglobina tienen sus picos a
418nm, 543nm y 577nm. Aunque el pico de absorcién méxima es de 418nm, a
esta longitud de onda el l4ser penetra poco y ademas la competencia con la
melanina es muy alta, por lo que para obtener un efecto bioldgico sobre los vasos
sanguineos dérmicos, es necesario utilizar longitudes de onda mayores (cercanas
a 577nm) que penetra mas y logra impactar vasos que se encuentren mas
profundos.

Agua intra y extracelular: el porcentaje de agua promedio de un adulto es de 70% y
va disminuyendo con la edad. La absorcion de la luz por parte del agua de la piel
se produce principalmente en el espectro de la luz infrarroja, por encima de 1200
nm, y en el espectro de luz UV por debajo de 200 nm. Con estas longitudes de
ondas, al no haber una absorcién especifica por los pigmentos naturales, el agua
tisular representa el principal croméforo con una absorcién del 90%. La alta
concentraciébn de agua es una barrera para la transmisiébn de las grandes

longitudes de onda, como en el caso del laser de CO2 de 10,600 nm.



Para que el dafio térmico sea selectivo y confinado al cromdéforo, son necesarias las siguientes
condiciones:

1.- Tiempo de relajacién térmica (TRT): corresponde al tiempo necesario para que disminuya a la
mitad la temperatura alcanzada por el croméforo o diana, inmediatamente después del impacto del
laser y es directamente proporcional al diAmetro o tamafio de la estructura croméforo a tratar, por
lo que el uso de diferentes duraciones de pulso permite diferentes grados de confinamiento
espacial del dafio térmico al tejido diana. Como el enfriamiento del croméforo se produce por
dispersion del calor a los tejidos vecinos, el TRT en realidad es un indicador de a partir de qué
momento la radiacién aplicada puede inducir un calentamiento de tejidos vecinos por y transmision
del calor generado en la diana. Y como se debe evitar dafiar a los tejidos circundantes, el pulso no
debe superar al TRT.

2.- Una longitud de onda que sea fuertemente absorbida por el cromdforo y penetre hasta donde
se encuentren los objetivos o diana.

3.- Una duracién de pulso lo suficientemente corto para confinar la energia térmica en el objetivo,
por lo cual debe ser menor que el TRT del croméforo.

4.- Tiempo de contencion térmica, es el tiempo que requiere una estructura determinada (vaso
sanguineo, foliculo, melanosoma, etc.) para ser destruido por acumulacion de calor, para lo cual se
necesita una intensidad de pulso (Fluencia J/cmz) suficiente para calentar la estructura por encima

de cierta temperatura umbral.

La fototermolisis selectiva propone que los tratamientos se realicen con una longitud de onda
apropiada, bien absorbida por el croméforo, y que el pulso tenga una densidad de potencia capaz

de destruirlo en un tiempo menor de su TRT. 12

Teoria aplicada de la Fototermdlisis Selectiva

Esta teoria ha dado origen al concepto de Tiempo de Dafio Térmico (TDT) que es el tiempo
necesario para producir calentamiento del croméforo y de la estructura adyacente localizada a una
distancia determinada. Siempre ser4 mayor al TRT, puesto que se debera aumentar el tiempo de

calentamiento o exposicién térmica, para afectar a la estructura vecina.'?

Laser Nd:YAG de 1064nm y onicomicosis

El uso del laser Nd:YAG fue demostrado por Geusic y colaboradores por el Laboratorio Bell en
1964. Posteriormente en 1968 fue reportado el primer uso médico para lesiones vasculares.
Actualmente se indica también para fotorejuvenecimiento dérmico no ablativo, angiomas,

malformaciones vasculares capilares y venosas."

Una de las caracteristicas de esta longitud de onda es su absorcidon por los dos cromdforos

cutaneos principales (hemoglobina y melanina) y en menor medida agua, con menor coeficiente de
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absorcién de hemoglobina. Este hecho justifica la utilizacién de esta longitud de onda en multiples

indicaciones.™

Existen 2 tipos: 1) Nd:YAG de pulso largo (ms), el cual produce dafio térmico no especifico, que
puede penetrar mas, por lo que se ha usado para tratar malformaciones vasculares exofiticas,
varices y también en depilacién. 2) Nd:YAG QS, pulso corto (ns), el cual puede ser modificado al
pasarse a través de un cristal KPT (potasio, titanio, fosfato), lo que reduce la longitud de onda a la
mitad (532 nm).12

El ldser de 1064nm tradicionalmente utiliza pulsos que tienen una duracién entre 5 y 30
milisegundos (ms) y un tiempo de relajacion térmica de 0.7ms. Este laser tiene la ventaja que se
pueden tratar fototipos oscuros y tiene mayor penetracion de las lesiones profundas, hasta 6 mm.
Para reducir el riesgo de dafio a los tejidos circundantes se recomienda la aplicacion tangencial, el
enfriamiento, el tamafo del punto (1.5, 3, 5mm) y la administracion de la energia en pulsos (0.1 —
300ms) para poder ajustar tiempos de relajacién.14 Para lesiones superficiales se usa un spot de

1.5, 3y 5mm y para lesiones profundas 5, 7 y 10 mm.

Actualmente, los médicos utilizan el pulso libre de funcionamiento “free-running pulsed” (FRP) para
el laser Nd: YAG laser con la capacidad de utilizar duraciones de pulso en las millonésimas de
segundo (10'6 segundos), lo que permite potencias maximas altas (1-2 mil watts / pulso) para la

ablacion segura y rapida de tejidos blandos.**

Actualmente se ha incrementado el interés en fototermoterapia o fototermolisis para el tratamiento
local de la infeccion bacteriana y fl'mgica.14

La eficacia de la energia laser depende de la interaccién de la luz en el tejido que es funcién de la
longitud de onda, la fluencia y la selectividad de los tejidos. Sin embargo la colonizacién fungica
superficial de los tejidos in vitro se encuentra expuesta a la energia liberada, por lo que la
presencia de dermatofitos subungueales o en el tejido ungueal constituye la presencia de

dificultades para el tratamiento.™

La terapia laser esta explorando las diferencias en la absorcién de energia y conductividad térmica
entre la infeccidn fungica y el tejido que lo rodea. La absorcidn de la energia luminica por el hongo

16,17

resulta en la conversién de la energia a calor o energia mecénica. Los hongos son sensibles

por arriba de 55°C, por lo tanto la absorcién de la energia laser se traduce en calentamiento
sostenido del micelio, resultando en efectos fungicidas.ls’19
Sin embargo, el calentamiento del tejido a temperaturas por arriba de 40°C resulta en dolor y

necrosis; por lo tanto, el formato de energia del laser, debe ser pulsado para ayudar a disipar el
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1819 También se

calor del tejido 6 aplicar un nivel de energia moderado para no dafar los tejidos.
especula que el efecto especifico del laser se relaciona con el pigmento del hongo, no
especificamente al calor o la energia, y sugiere que la melanina con 1064 nm y xantomegnina a
532 nm pudieran ser los cromoforos causante del efecto de termolisis.’

El mecanismo exacto de la terapia de laser estd aun bajo investigacién, pero puede combinar
efectos fungicidas del laser con modificaciones inducidas en el sistema inmune o los cambios en el

microentorno local.*®*°

Desde Enero de 2012 se encuentran aprobados por la FDA varios equipos de laser Nd-Yag para el

tratamiento de la onicomicosis con las siguientes especificaciones: 4

Laser PinPointe GenesisPlus VARIA Q-Clear
FootLaser (Cuteralnc) (CoolTouch (Light Age Inc)
(Nuvolase Inc) Inc)

Tipo de laser Nd:YAG de Nd:YAG de Nd:YAG de Q-switched
pulso corto pulso corto pulso corto Nd:YAG

Longitud de 1064 1064 1064 1064

onda

Fluencia 255 255 N 2-14

(J/cm?2)

Tamafio del 1 1 2-10 2.5-6

spot (mm)

Poder (W) 6-100 6-100 N N

Duracion del 100-3000 us 100-3000 ps 600 us 3-10 ns

pulso

Frecuencia del 5-100 5-100 50/60 1-5

pulso (Hz)

Tabla 8. Equipos Laser aprobados por la FDA para tratamiento de onicomicosis

Los sistemas laser tipo Q-switched Nd:YAG tienen una duracién de pulso en nanosegundos (ns) y

esto genera que emita una alta potencia de pulso mayor que el laser Nd:YAG. %
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2. ANTECEDENTES

Las modalidades en el tratamiento de la onicomicosis han incluido histéricamente la administracion
de antifingicos orales y topicos, avulsiones quimicas o quirdrgicas o la combinacién de estas
terapias. En el andlisis de 26 publicaciones de estudios clinicos se mostr6 una cura con estas
terapias de 25 a 50%% con recurrencias en un 10-53%.% por lo que se han explorado otras
opciones terapéuticas que nos proporcionen una efectividad mayor. La energia del laser tiene el
potencial para erradicar microorganismos. Esta eficacia depende de la interaccién de la luz y el
tejido que se relaciona con la longitud de onda, la fluencia y la forma de liberar la energia al
tejiolo,15 donde aplicado al plato ungueal con onicomicosis lo atraviesa hasta el lecho, generando
un calentamiento del material fingico. La exposicién del hongo a altas temperaturas inhibe el

crecimiento al igual que genera dafio y muerte del mismo.**

Estudios recientes apoyan la aplicacién del laser de Nd:YAG de 1064 nm que usa irradiacion alta la
cual cuenta con la capacidad de destruir elementos especificos (bacterianos vy fl'mgicos),14
minimizando el dafio a tejidos circundantes y parece ser una opcidn en la terapia para la

onicomicosis.?*

En 2003, Meral y colaboradores reportaron la efectividad para erradicar la Candida albicans tras la
irradiacion en cultivos. En 2008 Vural y colaboradores encontraron que el crecimiento de T. rubrum
era inhibido también en cultivos usando la irradiacion de 4-8 J/cm? del laser Q- Switched Nd:YAG
1064nm, y 8 Jlem?® con Q-Switched Nd:YAG de 532nm. %%

En 2010 Kozarev y colaboradores, realizaron un estudio con 72 pacientes con onicomicosis
corroborado con cultivo, tratados con Nd:YAG, en pulsos, aplicando 4 sesiones con un intervalo de
1 semana, con fluencias de 35-45 J/cm2, spot de 4mm, a una duracién de pulso de 35 mseg,
logrando una temperatura de 45°C45, 3 ciclos por sesidn, con seguimiento a los 3, 6, 9 y 12
meses. A los pacientes con paquioniquia se les indicé la aplicacion de urea al 40%, lanolina 20%,
cera blanca 5% y petrolato blanco 35% por 3 noches consecutivas con oclusién, previo a la
aplicacién, solo prescribiéndose en 3 pacientes (4%), logrando una prueba micolégica negativa a
los 3 meses en 98%, el 4.2% presenté infeccién persistente que se negativiz6 a los 6 meses de
seguimiento. Las formas clinicas de onicomicosis que se incluyeron en este estudio fueron 52%
OSD, 30% OSP, 8% ODT y endonix.**

En 2011, Hochman demostré que la aplicacién de laser Nd:YAG de 1064nm con un pulso de
0.65ms, spot de 2mm, fluencia de 223J/cm2 aplicado en 8 pacientes con onicomicosis después de
3 sesiones con un intervalo de 3 semanas, fue efectivo mostrando cultivos negativos posterior a 2

0 3 sesiones, sin embargo no se especifica formas clinica de presentacién.14

12



En 2012 Zhang y colaboradores desarrollaron un estudio con 33 pacientes y 154 ufias afectadas
por onicomicosis; los pacientes fueron aleatorizados en 2 grupos ambos grupos fueron
reasignados a subgrupos A, B y C segun el SCIO; el grupo 1 con 15 pacientes a los que se les
administrd laser Nd:YAG pulsado con fluencia entre 240-324 Jlem?, duracién de 30ms y un spot de
3mm y 1 Hz de frecuencia, una vez a la semana por 6 semanas; y el segundo grupo de 17
pacientes aplicando la terapéutica una vez a la semana por 8 semanas; el examen directo fue
positivo en todos pacientes y el cultivo solo en el 36%. El resultado mostré que la efectividad a las

8, 16 y 24 semanas fue igual en ambos grupos y en los 3 sub grupos.25

Los estudios realizados anteriormente presentan algunas deficiencias metodol6gicas, carecen de
correlacién con los agentes fungicos responsables y se desconoce si existe algin agente mas
susceptible o resistente a la aplicacion de laser. Tampoco se ha correlacionado la respuesta-
efectividad con algin patrén clinico especifico, por lo que es importante realizar un estudio en
nuestra poblacién tomando en cuenta las caracteristicas clinicas, el porcentaje de respuesta y los

efectos adversos que pudieran presentarse.
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3. JUSTIFICACION

Las diferentes modalidades de tratamiento para la onicomicosis histéricamente se ha basado en

antifiingicos orales y topicos, avulsién quimica y quirargica o combinacién de estas.™

La eleccion de la terapéutica estd influenciada por la presentacion, severidad del cuadro,
administracion de otros medicamentos, falla a tratamiento sistémico previo, preferencia del
paciente y costo. Hay que tener en cuenta que los tratamientos sistémicos mas usados son

terbinafina, itraconazol y fluconazol.*

El amplio espectro y eficacia fungicida de los medicamentos no se ha traducido a altas tasas de
cura ya que los tratamientos son altamente efectivos in vitro, sin embargo in vivo no se tiene la
misma respuesta. Por lo que existen recaidas y reinfeccién frecuentes.” También la terapia
sistémica se asocia a varios efectos adversos, como cefalea, rash, sintomas gastrointestinales,

nausea, prurito elevacion de enzimas hepéticas y alteraciones renales.”

Actualmente existen grandes desafios para el tratamiento en individuos con polifarmacia por
comorbilidades como la diabetes, enfermedad vascular periférica e inmunosupresion, generando

contraindicaciones por la posibilidad de interacciones medicamentosas.’

El tratamiento sistémico es de alto costo, el cual no es cubierto regularmente por los seguros y se
convierte en una preocupacion para los pacientes. Dentro de los tratamientos orales, la terbinafina
representa un tratamiento con adecuado costo-efectividad,”® sin embargo una revisién de los
Estados Unidos realizada por Marchetti y colaboradores en 1996, corroboré que la terbinafina
representaba la opcidon con mejor costo-efectividad, pero el costo para el tratamiento de la
onicomicosis de las ufias de los pies representa un gasto de $977 délares y para las manos $550
dolares aproximadamente27, por lo que existe la necesidad de nuevas formas de tratamiento para
la onicomicosis que incrementen el espectro de posibilidades terapéuticas, disminuyan las
interacciones medicamentosas y los efectos adversos, sea de facil apego, con una mayor eficacia,

reduciendo las recaidas y reinfecciones a un costo menor.”

Actualmente se ha incrementado el interés en fototermoterapia para el tratamiento local de la
infeccion bacteriana y fl'mgica.14 De hecho, se ha observado que la energia laser tiene el potencial
de erradicar microorganismos. En recientes publicaciones se ha mostraron que el sistema de
Nd:YAG con 1064 nm se considera una opcion terapéutica segura y efectiva para el tratamiento de

la onicomicosis, con un indice de curacién que va del 57.4% al 95.8% 414,15, 24,25
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Actualmente se han desarrollado algunos estudios aplicando el laser para onicomicosis donde se
comenta la efectividad de esta terapéutica, sin embargo, la mayoria carecen de una metodologia
adecuada, no existe un consenso de los pardmetros aplicados y se desconoce si existe alguna
forma clinica que responda mejor a este tratamiento, por lo que el realizar un estudio con
metodologia adecuada en nuestra poblacion podria sentar las bases para el reconocimiento de la

efectividad de este tratamiento y asi usarse como una opcién terapéutica mas.

4. HIPOTESIS

Por tratarse de un estudio descriptivo, no se plantea hipétesis.

5. OBJETIVOS

Objetivo General:

Determinar en pacientes con onicomicosis el porcentaje de cura con laser Q- Switched Nd:YAG de

1064 nm aplicado 1 sola vez, con seguimiento a los 3 meses del tratamiento.

Objetivos Particulares:
1. Establecer la correlacion entre el OSly el indice de cura.

2. Describir efectos adversos tras la aplicacion de laser Q- Switched Nd:YAG.

6. MATERIAL Y METODOS

6.1. Tipo de Estudio

Es un estudio descriptivo, abierto, cuasi-experimental, prospectivo y longitudinal.

6.2 Ubicacién temporal y espacial:
Pacientes atendidos en la Divisién de Dermatologia del Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzalez
con diagndstico de onicomicosis subungueal distal y onicomicosis distrofica total con afeccion del

primer dedo de cualquier pie.
6.2.1 Universo de estudio:

Pacientes atendidos en la Divisibn de Dermatologia del Hospital General Dr. Manuel Gea

Gonzalez.
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6.2.2 Métodos de Laboratorio
Examen directo: Se realiz6 el examen directo de las muestras de ufias mediante microscopia
Optica con hidroxido de potasio y/o negro de clorazol, con el fin de buscar estructuras micéticas

(hifas o esporas), mediante observacion directa.

6.3 Criterios de seleccion:

6.3.1 Criterios de Inclusion.
1) Pacientes mayores de 18 afios de edad con diagnéstico de onicomicosis con afeccién del primer

dedo de cualquier pie, corroborado con examen directo con KOH 6 negro de clorazol.

2) Pacientes que aceptaron someterse a la terapia con laser Q-Switched Nd:YAG 1064 nm.

6.3.2 Criterios de exclusion.

1) Pacientes con antecedente de antifingicos sistémicos administrados 6 meses antes o
tépicos 2 meses antes.

2) Uso de isotreninoina administrada via oral 6 meses antes, aplicacién previa de laser en
uias.

3) Uso de medicamentos vasodilatadores orales.

4) Pacientes con hematomas ungueales, nevos ungueales, psoriasis, liquen plano, embarazo,
cicatrices queloides o cualquier otra entidad que modifique la coloracion del plato ungueal.

5) Pacientes con patologia ungueal diferente a onicomicosis.

6.3.3 Criterios de eliminacién.

Los pacientes que hayan tenido que tomar antimicéticos por otro motivo.

Los pacientes que no puedan acudir a sus revisiones por falta de recursos econémicos y se
encuentren fuera de la ciudad.

Pacientes que presenten muerte por otra causa.
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6.4 Definicién de variables

Variables de estudio

Variables independientes

Onicomicosis subungueal distal

Cualitativa, nominal, dicotbmica

Sl
NO 0

Onicomicosis distréfica total

Cualitativa, nominal, dicotomica

Sl
NO 0
Edad Cuantitativa discreta
Sexo Cualitativa, nominal, dicotémica

Masculino 1

Femenino 0

Calificacién por OSI antes del tratamiento Ordinal
Leve (1-5) = 1
Moderada (6-15) = 2
Severa (16-35) = 3

Variables dependientes

Clasificacion OSI. Ordinal

A los 3 meses del tratamiento.
Leve (1-5) = 1
Moderada (6-15) = 2
Severa (16-35) = 3
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Examen directo a los 3 meses del tratamiento

Cualitativa,

nominal, dicotémica

Positivo

Negativo
Cura clinica a los 3 meses de tratamiento Cualitativa, nominal, dicotémica
(menos del 10% de involucro ungueal)

Sl

NO
Efecto Secundario Cualitativa, nominal, dicotémica
Discromia ungueal

Sl

NO
Efecto Secundario Cualitativa, nominal, dicotémica
Infeccién bacteriana agregada

Sl

NO
Efecto Secundario Cualitativa, nominal, dicotémica
Edema

Sl

NO
Efecto Secundario Cualitativa, nominal, dicotémica
Distrofia ungueal

Sl

NO
Efecto Secundario Ordinal
Dolor Sin dolor = 0
(Segun escala del dolor numérica)

Leve (1-3) = 1

Moderada (4-7) = 2

Severa (8-10) = 3
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6.5 Tamafio de la muestra:
Por limitaciones en los recursos, se incluyeron 37 pacientes con onicomicosis subungueal distal y

30 pacientes con onicomicosis distréfica total.

Caracteristicas del grupo de estudio: pacientes mayores de 18 afios de edad, de cualquier sexo
con diagnéstico de onicomicosis subungueal distal o distréfica total, con afecciéon ungueal del

primer dedo de cualquier pie, corroborado con examen directo referidos a la Seccién de Micologia.

6.6 Descripcién Operativa del Estudio

Procedimiento general:

1.- Una vez que se identificaron a los pacientes con diagndstico clinico de onicomicosis y se les
informé en qué consistia el estudio, se procedi6 a la toma de muestra para el examen directo inicial
positivo necesario para poder ingresarse al estudio.

Después de aceptar la participacion en el estudio, y haber firmando (anexo 1) el consentimiento

informado se procedi6 a lo siguiente:

a) Se registraron en la hoja de captura (anexo 2) las caracteristicas sociodemogréaficas de los
pacientes que aceptaron.

b) Se les realizé una valoracion clinica completa y se determiné la clasificacion clinica de la
onicomicosis para poder ingresarlos al grupo correspondiente (OSD u ODT) y el valor del
Osil.

C) Toma de fotografias clinicas y dermoscépicas de cada uno de los pacientes.

d) Aplicacion de laser Q-Switched Nd:YAG de 1064 nm en las ufias afectadas por
onicomicosis por examen directo con KOH o negro de clorazol positivo, administrdndose
una sola vez. Durante la sesién se realiz6 la aplicacion del laser horizontal y vertical en la
ufa afectada con una fluencia de 11.8 J/cm2, con spot de 2.5 mm de diametro y una
duracion de pulso de entre 3 -10 nseg.

€) Tras la aplicacion se registraron los efectos secundarios que presentaron.

f) Se citaron a los pacientes a los 3 meses de la aplicacion para nueva toma de examen
directo, fotografias y valoracion general.

a. Se considerd curacion completa cuando los pacientes contaron con menos del
10% de afeccién ungueal con examen directo negativo.
b. Se considerd efectividad clinica o mejoria cuando se presento una disminucion del

OsSl tras los 3 meses de seguimiento.
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g) Se realiz6 el andlisis de las fotografias obteniendo nuevo OSI, y el posterior vaciamiento de

los datos con lo que se realiz6 el andlisis estadistico obteniéndose los resultados.

6.7 Analisis Estadistico
Se utiliz6 estadistica descriptiva: medidas de tendencia central y dispersion: rango, media,

mediana, moda, desviacién estandar, proporciones o porcentajes.

Se realiz6 un andlisis descriptivo consistente en obtener la media, desviacion estandar o tipica, los
valores maximo y minimo a la variable calificacion de OSl inicial y final, en cada ufia de pie incuida
y la presencia dolor. También se efectud el mismo andlisis de estas variables para los pacientes

gue contaban con afeccién de ambos pies y se registr6 el resultado del contralateral.

A las variables género, medicamentos actuales, antecedentes personales patolégicos, pie
afectado, tipo de onicomicosis, OSD pura y en estria, OSDL, mejoria clinica, cultivo, examen
directo, discromia, edema, onicosquisis, surcos transversales, lineas de Beau, estrias
longitudinales, infeccién y otras afecciones se les obtuvo su distribucion por frecuencia absoluta y

relativa medida expresada como proporcion.

De igual forma se realiz6 el mismo andlisis de frecuencias a las variables discromia, edema,
onicosquisis, surcos transversales, lineas de Beau, estrias longitudinales e infeccion en ufia de pie

contralateral.

El analisis gréafico consisti6 en obtener la grafica de caja para las variables cuantitativas

mencionadas anteriormente.

Con el objeto de caracterizar los resultados obtenidos con el tratamiento de laser, se realiz6 una
grafica de dispersion de las calificaciones inicial y final de OSI en cada paciente, se obtuvo su
coeficiente de correlacién lineal simple, se realizd6 una prueba de hipétesis de la diferencia de

calificacion final menos la inicial de OSCI mediante el estadistico t de Student.

Se generd una variable denominada Efectividad clinica definida como:

Efectividad clinica (%) = 100*(Calificacién de OSClI inicial - Calificacion de OSCI final)/
Calificacién de OSCl inicial

la cual mide la disminucién de la calificacion de OSI con referencia al valor inicial, en términos de

porcentaje.
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A esta nueva variable se le obtuvieron sus estadisticas descriptivas de media, desviacion estandar
o tipica y los valores méximo y minimo. Los valores obtenidos sugirieron realizar una prueba de
hipétesis de que el valor de la media de la efectividad clinica es igual a un 20 por ciento, mediante

el estadistico t de Student.®

Se obtuvieron las estadisticas descriptivas y graficas de caja de efectividad clinica de acuerdo al

cultivo, OSD pura, estria, OSDL, tipo de onicomicosis.

Se compararon las medianas mediante la prueba de Mann-Whitney para evaluar la efectividad

clinica con cada tipo de onicomicosis.

Se obtuvieron las correlaciones lineales simples de Pearson para las variables edema,
onicosquisis, surcos transversales, lineas de Beau, estrias longitudinales, infeccién, otras

afecciones y discromia.*

Antes del procesamiento de la informacion se elaboré una base de datos en Excel, de Microsoft, y
el andlisis estadistico se realiz6 con el paquete computacional Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS) version 19.
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7 Resultados

Metodologia: Se llevd a cabo la inclusion de 67 pacientes, atendidos en la seccién de Dermatologia

y Micologia del Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzélez”

Del total de los pacientes, 39 (58%) pertenecieron al género femenino y 28 42%) pertenecieron al
género masculino. (Figura 2), con una edad promedio de 50.7 afios con un rango de 20 a 86 afios.

(Figura 3)

Geénero

Femenino Masculino

40 100

80

30

Recuento
Edad

40

20

o+

80

60

T T
Femenino Masculino

Género Frecuencia

Figura 2. Genero de los pacientes Figura 3. Edad de los pacientes

De los pacientes incluidos, 37 correspondieron a OSD y 30

Medicamentos
actuales

con ODT. El tiempo de evolucion de la onicomicosis fue de 1

a 40 afios, con una media de la edad en los pacientes con

[u]-|m] [m]=] |

OSD de 6.5 afios contra 11 afios de la ODT, y una media
global de 8.51 afios de evolucion.

Del total de pacientes incluidos, 40 de ellos no consumian
medicamentos (60%), del resto, 5 pacientes (7.5%) tomaban
analgésicos, 7 pacientes (10%) antihipertensivos, 8

pacientes (12%) tomaban hipoglucemiantes, 2 pacientes

hipolipemiantes (3%), y los 2 uUltimos pacientes antibidticos

(3%). (Figura 4)
Figura 4. Consumo actual de medicamentos

En cuanto a la afeccion de las ufias de los pies, 43 (64%) de los pacientes incluidos presentaron
afeccion de los primeros dedos de ambos pies, 17 (25%) de pie izquierdo y 7 (10%) pie derecho.
Los pacientes con OSD se subdividieron en OSD pura donde se incluyeron 18 pacientes, OSD con

presencia de estrias en 7 pacientes y OSDL en 10 pacientes.
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Calificacion de OSl final

Para valorar la eficacia clinica global de la aplicacion del laser Q- Swithed Nd YAG de 1064 nm de

forma inicial se realiz6 el calculo de la media de la calificacién de OSI inicial el cual fue de 24 con

la media de OSI final de 21 (Figura 5y 6).

|

Figura 5. OSl Inicial

T
ann 9 Ot fral

Figura 6. OSI Final

También se realizaron graficas de dispersion de OSI inicial y final, con lo cual se mostré que 33

pacientes (46%) permanecieron sin cambios tras la aplicacién de tratamiento, 30 pacientes (44%)

presentaron mejoriay 6 pacientes (9%) tuvieron deterioro.

Tomando en cuenta el tipo de onicomicosis con el que contaban los pacientes, se encontré que en

el grupo de OSD, 19 pacientes (51%) no tuvo cambios en el OSI, 13 pacientes (35%) tuvieron

mejoria y 5 pacientes (13%) presentaron deterioro (Figura 7).

En cambio en el grupo de ODT no se modifico el OSI en 12 pacientes (40%), presentaron mejoria

en 17 pacientes (56%) y 1 paciente (3.3%) tuvo deterioro de la onicomicosis (Figura 8).

o
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o [e]
o
o o o
O, <] oo
o
o o

T T T T T
0 5 10 15 20 25 30

Calificacion de OSl inicial

Figura 7. Resultado en OSD al tratamiento

Calificacion de OSI final
. "

Calificacion de OSl inicial

Figura 8. Resultado en ODT al tratamiento

En cuanto al porcentaje de efectividad clinica representado por porcentaje de disminucién en el

area de la ufia afectada, se reporté que en el grupo de OSD se observ6 una media de disminucion

en un 7% contra un 12% de la ODT, mismo que se corroboré por fotografia. (Figura 9)
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Paciente 1 - Inicial

Dermoscopia Final

#
Paciente 4 — Final

Paciente 4 - Inicial

Paciente 3 - Final

Dermoscopia Inicial Dermoscopia Final Dermoscopia Inicial Dermoscopia final

Figura 9. Fotografias al inicio y final del tratamiento de pacientes tratados, al igual imdgenes con
acercamiento dermoscopico.
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Del grupo de OSD 5 pacientes (13.5%) presentaron deterioro, 19 pacientes (51%) no tuvieron
cambios y 13 pacientes presentaron mejoria que se esquematizé de la siguiente manera: 7
pacientes (19%) presentaron una mejoria de 0-25%, 4 pacientes (11%) de 26-50%, y 2 pacientes
(5.4%) de 76-100%. (Figura 10)

Efectividad
clinica
B Con deterioro
Sin mejoria
O Mejoria 0-25%
B Vejoria 26-50%
O Mejoria 51-75%
B Mejoria 76-100%

Figura 10. Resultado en OSD al tratamiento

En cambio en el grupo e ODT, 12 pacientes (40%) no tuvieron cambios en el OSI, 17 pacientes
presentaron mejoria esquematizandose de la siguiente manera: 11 pacientes (37%) mejoria de O-
25%, 5 pacientes (17%) 25-50%, 1 pacientes (3%) 51-75% y 1 paciente (3%) presento deterioro en
calificaciéon de OSI. (Figura 11)

Efectividad
clinica

[ Con deterioro
M sin mejoria
O Mejoria 0-25%
W Mejoria 26-50%
O Mejoria 51-75%
M Mejoria 76-100%

Figura 11. Resultado en ODT al tratamiento
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De forma global se puede expresar que la efectividad clinica tras la aplicacién del laser fue menor
del 20% (P= 0.001) lo cual fue estadisticamente significativo. Sin embargo, las cifras finales en

cada grupo no fueron significativamente diferentes entre los dos grupos.

Se investigd correlacion de subtipo de OSD con la efectividad clinica encontrando que la OSD
pura, sin la presencia de estria o la OSDL fue la que presenté una correlacion con una mejor

respuesta al tratamiento, siendo estadisticamente significativa (p= 0.57)

Los pacientes incluidos contaban con examen directo positivo el cual se analizé encontrando que
solo el 24% se report6 cultivo positivo, de los cuales el 18% fue secundario a T. rubrum, 2% a T.
mentagrophytes y 4.5% a hongos no dermatofitos (Acremonium sp, Scopularipsis sp,

Trichosporon)

Al final de estudio los exdmenes directos con KOH permanecieron positivos en 95% (n= 64) y se
negativizaron 5% (n= 3). De estos pacientes que contaron con examen directo negativo tras el
tratamiento se observé que uno de ellos contdé con los criterios clinicos y de laboratorio para

considerarlo curado de la onicomicosis.

Los efectos secundarios encontrados de forma global fueron: Discromia en 3%, Onicosquisis 34%,
surcos transversos 40%, lineas de Beau 12%, estrias longitudinales en 60%.

En el grupo de OSD se reportdé 5.4% de las discromias, 22% de las onicosquisis, 32% de los
surcos transversales, 5.4% presencia de lineas de Beau y 62.2% estrias longitudinales.

En el grupo de ODT se reporté discromia en un 3%, onicosquisis en 34%, surcos longitudinales
40%, lineas de Beau en 12% vy estrias longitudinales en 60%, encontrdndose correlacion en la
aparicion de las lineas de Beau y los surcos transversales (p=0.001) al igual que entre lineas de

Beau y estrias longitudinales (p=0.003)

En cuanto a dolor durante la aplicacién del laser 45 pacientes (67%) no presentaron dolor, 16

pacientes (24%) lo refirieron leve, 4 pacientes (6%) como moderado y 2 (3%) como severo.

Dolor

B Sin Dolor M Leve Moderado ™ Severo

6% 3%

24% ‘

Figura 12. Dolor durante la aplicacion

67%
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También se realiz6 el célculo de la mejoria clinica y efectividad de la primera ufia del pie
contralateral de aquellos pacientes que presentaban afeccion de ambos pies, encontrandose

resultados similares.

De los 43 pacientes, 33 presentaron OSD y 10 ODT, obteniéndose una gréfica de dispersion
(Figura 13), donde se observa que los valores de OSI permanecieron sin cambios en 20 pacientes

(46%), con mejoria en 19 pacientes (45%) y deterioro en 4 pacientes (9%).

Calificacion de OSI final del otro pie

0 T T T T T T T
5 10 15 20 25 30 35

Calificacion de OSl inicial del otro pie

Figura 13. Resultado al tratamiento de primer dedo del pie contralateral
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8. Discusién

La onicomicosis actualmente es una patologia que predomina entre los 30 a 60 afios de edad con
una proporcién entre hombres y mujeres de 1.5:1 y se estima que la prevalencia global es mayor
de 10 — 30% de la poblacic'm.4

El tratamiento convencional considerado por varios afios es a base de antimicéticos tépicos,
sistémicos, avulsiébn quimica y quidrgica, sin embargo la tasa de curacion varia con estas terapias
de 25 a 50%°° con recurrencias en un 10-53%.>°

De las terapias, la que ha mostrado una mayor efectividad es la sistémica. Sin embargo conlleva la
posibilidad de mayor incidencia de efectos adversos, por lo que se han buscado nuevas terapias
con menor invasién y que sean efectivas.

Previamente se han publicado pocos trabajos donde se apoy6 el uso de laser Nd:YAG 1064nm
para el tratamiento de la onicomicosis con diferentes esquemas de tratamiento, fluencias y spot,

sin haber actualmente algin esquema de tratamiento establecido,'*?%#%

reportdndose exdmenes
micolégicos negativos a los 3 meses del tratamiento en 98% 4 por lo que apoyados en anteriores
estudios se decidi6 realizar este estudio en nuestra poblacién, para el tratamiento de la
onicomicosis, con el esquema que maneja el distribuidor del mismo, en esta patologia y asi valorar
la respuesta.

Se decidié incluir pacientes con afeccién ungueal del primer dedo de pies, con examen directo
positivo que confirmara la onicomicosis para reunirlos en dos grupos clinicos (OSD y ODT) y asi
establecer si existia algun grupo que tuviera mejor respuesta.

Los pacientes fueron fotografiados de forma convencional y posteriormente con dermoscopio, lo
que permiti6 ver a detalle los cambios, mejoria 0 empeoramiento de las ufias y asi aplicar la
clasificacién de OSI de forma estricta, valorando la mejoria tras el tratamiento, reportandose que
los pacientes con OSD presentaron una media de efectividad clinica de 6% contra el grupo de ODT
que presenté 12%, sin embargo, las cifras finales de cada uno no fueron significativamente
diferentes entre los dos grupos; y se consider6 de forma global que la mejoria fue menor del 20%
siendo estadisticamente significativa (P= 0.001). Los examenes directos fueron positivos en 95%
de los pacientes a los 3 meses después de la aplicacion del tratamiento.

Este estudio es el primero en México que valora la mejoria clinica de forma cuantitativa (OSl) en el
tratamiento de onicomicosis con laser Q-Switched Nd:YAG 1064nm .

Se describen los efectos secundarios y cambios vistos por dermoscopia con la aplicacion del laser;
reportdndose la presencia de discromia en 3%, onicosquisis en 34%, surcos transversos en 40%,
lineas de Beau en 12% y estrias longitudinales en 60% de los pacientes incluidos en este estudio.
Con estos datos se demuestra que este estudio no mostré similitud en la respuesta a la aplicacion
del laser con las anteriores publicaciones, sin embargo se hizo el estudio con una metodologia
adecuada. Por lo tanto se concluye que esta terapia aun tiene muchas interrogantes en cuanto a

esquema de tratamiento, eleccién de pacientes y que quiza el aplicar algin queratolitico pudiera
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generar un terreno mas efectivo al momento de aplicar la terapia laser, facilitando su penetracion y
asi obtener mejores resultados.

Hay que tomar en cuenta que el grupo de pacientes incluidos en este estudio es pequefio, por lo
cual se considera que el realizar estudios posteriores pueda brindar més informacién acerca de

esta terapia.

9. Conclusiones

Este trabajo demostré que la aplicacion de Laser Q-Swithed Nd:YAG de 1064nm en pacientes con
OSD y ODT tuvieron una mejoria clinica menor del 20%, esto 3 meses posteriores a su
tratamiento. Es importante considerar que esta terapia pudiera ser usada de forma complementaria
con otras a fin lograr tasas de curacibn mayores tomando en cuenta los minimos efectos

secundarios.

10. Perspectivas

Este trabajo de investigacién constituye un aporte importante al estudio del tratamiento para la
onicomicosis con laser. Seria conveniente realizar més estudios, en los que se empleara una

muestra mas grande.
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12. ANEXOS
12.1 Anexo 1

Secretaria de Salud. Hospital General "Dr. Manuel Gea Gonzalez"
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

De acuerdo con los principios de la Declaracién de Helsinki y con La ley General de Salud, Titulo
Segundo. De los Aspectos Eticos de la Investigacion en Seres Humanos CAPITULO |
Disposiciones Comunes. Articulo 13 y 14.- En toda investigacién en la que el ser humano sea
sujeto de estudio, deberan prevalecer el criterio del respeto a su dignidad y la proteccion de sus
derechos y bienestar. Debido a que esta investigacion se consideré como riesgo mayor al minimo
de acuerdo al articulo 17, péarrafo 3, y en cumplimiento con los siguientes aspectos mencionados
con el Articulo 21. Titulo tercero. De la investigacibn de nuevos recursos profilacticos, de
diagnéstico, terapéuticos y de rehabilitacién. Capitulo | Articulos 61-64. Cuando se realice
investigaciébn en seres humanos sobre nuevos (0 se maodifiquen) recursos profilacticos,
diagndésticos, terapéuticos o rehabilitacién, ademéas deberan solicitar autorizacién de la Secretaria
presentando documentacién requerida (ver Ley):

Se me ha explicado que tengo onicomicosis (hongos en las ufias), y para confirmar se requiere de
examen directo (hacer un raspado de la ufia), con lo que se sabrd si soy candidato para la
aplicacién de un nuevo tratamiento, aplicando laser Q- Switched Nd:YAG 1064nm (aplicacion de
laser en las ufias afectadas) para curar la enfermedad.

Si acepto participar, permitiré de forma inicial la toma de fotografias tanto clinicas como por medio
de dermatoscopia para ser evaluadas en dicho estudio, asi como aceptaré el examen directo y
aplicacién de laser como tratamiento.

Me han expuesto los beneficios de tal estudio (dar un tratamiento para los hongos de las ufias mas
rapido, sin los efectos secundarios de los medicamentos y de aplicacion facil) y también los efectos
esperados o complicaciones (dolor de leve a moderado durante el procedimiento laser, edema,
eritema, infeccién, pigmentacion o cambios ungueales) por ello me comprometo a seguir
indicaciones de personal médico. En caso de presentar algun efecto secundario los médicos
investigadores proporcionaran el tratamiento para la curacion del mismo.

Puedo preguntar hasta aclarar todas mis dudas y mi decision respecto al estudio no modificara la
manera en que se me atiende en Dermatologia o en el hospital.

Autorizo la publicacién de los resultados del estudio a condicion de que en todo momento se

mantenga el secreto profesional y que no se publique mi identidad.
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Con la fecha , comprendi de lo que se trata el estudio: Tratamiento de

la Onicomicosis usando terapia Laser con Q-Switched Nd:YAG de 1064 nm en pacientes del
Servicio de Dermatologia del Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzalez, y acepto participar.

En caso de no estar satisfecho con el resultado al tratamiento laser serd posible abandonar el
estudio e iniciar tratamiento convencional, con previo aviso a los investigadores.

El tratamiento médico laser serd realizado en el Servicio de Micologia, de la Division de

Dermatologia del Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzalez”, de 9:00 a 15:00 de forma gratuita.

Nombre y firma del paciente o responsable legal

Nombre y firma del testigo 1 Relacién con el paciente

Nombre y firma del testigo 2 Relacién con el paciente

Nombre y firma del Investigador Responsable Dr. Roberto Arenas Guzman.

Teléfono 40 00 30 00. Ext. 3502.

Se entrega original al paciente, se conserva una copia como parte del protocolo y otra se anexa al expediente. )

En caso de duda comunicarse con el Dr. Jorge Andrés Pefia Ortega, Presidente de los Comités de Investigaciéon y Etica en
Investigacion al tel. 40 00 30 00 ext. 3279.
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12. 2 ANEXO 2
Hoja de captura de datos.

FICHA DE
IDENTIFICACION.

Registro y teléfono

Nombre paciente

Edad

Sexo

Antecedentes de
importancia e ingesta
de medicamentos por
otras patologias

Clasificacion clinica de
la onicomicosis
(onicomicosis
subungueal distal u
onicomicosis distrofica
total)

Clasificacién OSI antes
del tratamiento

Clasificaciéon OSI a los
3 meses del tratamiento

Clasificaciéon OSI a los
6 meses del tratamiento

Examen directo antes
del tratamiento

Examen directo a los 3
meses de tratamiento

Examen directo a los 6
meses de tratamiento

Cultivo

Respuesta clinica al
tratamiento a los 3
meses (cura clinica)

Respuesta clinica al
tratamiento a los 6
meses (cura clinica)

Efectos adversos o
colaterales (discromia,
dolor, edema, distrofia
ungueal, infeccion
bacteriana agregada)

Fotografia clinica Fotografia dermoscaopica.
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