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Introducción
OMC es el término utilizado para designar la infección de 

la uña causada por cualquier tipo de hongos: dermatofi tos, 
no dermatofi tos y levaduras.(1-2) La prevalencia de OMC a nivel 
mundial oscila entre 2.1% - 9.1%.(3) Los factores de riesgo para el 
desarrollo de OMC incluyen presencia de inmunocompromiso 
(quimioterapia en el cáncer, inmunosupresión medicamentosa, 
trasplantados, desnutridos, atópicos y ancianos), presencia 
de comorbilidades (diabetes mellitus, insufi ciencia renal en 
hemodiálisis, las tiñas, entre otras), clase social, ocupación, 
clima, ambiente donde se reside, cambios en los estilos de 
vida (uso de zapatos oclusivos de material sintético y el uso 
de baños comunes), malos hábitos higiénicos.(4-10)

Los dermatofi tos son los hongos que más frecuentemente 
causan OMC a nivel mundial (alrededor del 90% de las 
OMC de los pies y 50% de las OMC de las manos).(4) El 
Trichophyton rubrum es el dermatofi to más comúnmente 
aislado como agente causal de OMC.(7,11) Las levaduras siguen 
en frecuencia a los dermatofi tos como agentes causales de 
OMC siendo responsables de entre un 5% y un 17% de las 
OMC; sin embargo en otros estudios se han aislado con más 
frecuencia que los dermatofi tos.(3,12-13) La levadura que más 
frecuentemente ha sido aislada es la Candida albicans; pero 
en España se observa con alta frecuencia la C.parapsilosis. 
(14) También se han aislado levaduras del género Trichosporon 
y Malassezia. (3,15) Los mohos no dermatofi tos causan 
usualmente entre un 1.5-6% de las OMC.(4) Los principales 
géneros asociados son Fusarium, Aspergillus, Scopulariopsis 
y Scytalidium. (18,16,17)

La OMC es un problema importante de salud pública 
porque, especialmente en inmunodefi cientes, puede 
causar infecciones diseminadas e inclusive fatales. (5)Las 
alteraciones estéticas y el miedo al contagio a otras personas 
pueden provocar una alteración signifi cativa en la calidad de 
vida de los pacientes.(6,18) Las principales formas clínicas de 
OMC son la OMC subungueal distal y lateral (OSDL), OMC 
blanca superfi cial (OBS), OMC proximal subungueal (OPS), 
OMC candidiásica y OMC distrófi ca total (OT). (3-4, 6, 19)

El diagnóstico correcto de la OMC involucra la conjugación 
de tres aspectos primordiales: clínico, epidemiológico y 
micológico. El diagnóstico etiológico de OMC puede hacerse 
mediante el examen micológico (examen directo y cultivo), el 
estudio histopatológico o las técnicas de biología molecular. 
(20-25)

El tratamiento de la onicomicosis no es sencillo. (26) 
Se han logrado importantes avances en la terapia tópica 
(imidazoles, alilaminas, polienos, derivados de la morolfi na 
y derivados de la piridona) y sistémica (triazoles, alilaminas). 
La terapia quirúrgica debe ser siempre la última opción. La 
terapia tópica generalmente es recomendada en pacientes 
con afección de menos de 3 uñas, cuando la duración de 
la enfermedad es corta y cuando la enfermedad se limita a 

afectar la parte distal de la uña.(27-28) Para infecciones más 
severas o que comprometen más uñas se recomienda la 
terapia sistémica con mejores resultados. A pesar de esto, 
la terapia (principalmente la sistémica) no está exenta de 
efectos adversos serios y su costo es elevado. (27) 

Se considera que el antifúngico de primera línea para 
el tratamiento de las infecciones por dermatofi tos es la 
terbinafi na; mientras que el fl uconazol es el tratamiento 
de primera línea para el tratamiento de las infecciones por 
Candida sp. El itraconazol es la segunda mejor opción para el 
tratamiento de la infección por dermatofi tos y también es útil 
en las infecciones por levaduras y por mohos no dermatofi tos. 
A pesar de que el fl uconazol ha mostrado efi cacia para el 
tratamiento de las infecciones por dermatofi tos, no es el 
tratamiento de primera ni el de segunda línea. (28) Las altas 
tasas de curación obtenidas en la OMC por dermatofi tos y 
el buen perfi l de seguridad de la terbinafi na, la hacen ser el 
antifúngico de elección para el tratamiento de la OMC por 
dermatofi tos. (29-31) La superioridad o no de la terapia de 
combinación de antifúngicos sistémicos con antifúngicos 
tópicos es un tema controversial. (3) 

Como ya hemos mencionado, la incidencia de OMC 
a nivel mundial está aumentando y el tratamiento de 
ésta enfermedad no es fácil debido a las diferencias en la 
sensibilidad a los antifúngicos. El dermatólogo de la Caja de 
Seguro Social de Panamá sólo cuenta con el fl uconazol en 
cápsulas y el clotrimazol líquido al 1% para el tratamiento de 
la OMC. El itraconazol forma parte del cuadro básico pero 
está restringido a otras especialidades. No se dispone de 
alilaminas o de otras alternativas tópicas. Además, no se han 
realizado estudios científi cos sobre la respuesta clínica de 
la OMC a las terapias tópicas (tópicas tradicionales, tópicas 
modifi cadas con medicamentos sistémicos) y a las terapias 
sistémicas en los pacientes internados en nuestro hospital. 
Por estas razones, el objetivo de esta investigación es analizar 
si existe diferencia en la respuesta clínica a las distintas 
modalidades terapéuticas de la OMC disponibles para los 
dermatólogos en los pacientes hospitalizados en el Complejo 
Hospitalario Dr. Arnulfo Arias Madrid (C.H.Dr.A.A.M.) en el 
2009. 

La información que se obtuvo en éste estudio será 
una herramienta para que el Servicio de Dermatología y el 
Departamento de Farmacia puedan planifi car y gestionar 
mejor los recursos que necesitan para manejar la OMC. 
Además, le permitirá al Servicio de Dermatología justifi car con 
pruebas científi cas la necesidad o no de incluir medicamentos 
antifúngicos adicionales en el cuadro básico o, por otra parte, 
demostrarle a los dermatólogos la utilidad de determinadas 
modalidades terapéuticas. 

Materiales y Métodos
Se hizo un estudio analítico, prospectivo, longitudinal, 

aleatorizado, abierto. El universo estaba constituido por 
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todos los pacientes hospitalizados en el C.H.Dr.A.A.M. 
durante el 2009. La muestra se calculó utilizando la fórmula 
para poblaciones fi nitas. La población promedio anual de 
pacientes hospitalizados en el C.H.Dr.A.A.M. entre 1998 
a 2007 fue de 34736. Para este estudio se utilizó un valor 
de prevalencia de OMC de 5%.(3) Se deseaba un nivel de 
seguridad del 95% y una precisión del 3%. La muestra 
representativa del universo fue de 202 pacientes; es decir, 
se escogieron al azar 202 pacientes hospitalizados en el 
C.H.Dr.A.A.M. durante el 2009 que tenían alteraciones 
ungueales clínicamente sugestivas de OMC. Las uñas de 
los pacientes fueron cultivadas por hongos. Se excluyeron 
del estudio aquellos pacientes cuyo cultivo resultó negativo 
y los que habían estado en tratamiento tópico o sistémico 
con antifúngicos en los últimos 12 meses. Se eliminaron 
del estudio a los pacientes que no acudieron a la primera o 
segunda cita de la consulta externa. 

Las variables estudiadas fueron:
• Grupo de tratamiento: es el grupo terapéutico (A, B, C, 

D) al que fue asignado cada paciente. El grupo A recibió 
tratamiento tópico con clotrimazol líquido al 1% 2 veces 
al día en todas la uñas afectadas. El grupo B recibió el 
tratamiento tópico modifi cado; es decir, la mezcla de 
clotrimazol líquido 1% e itraconazol al 0.2% (se agregó 200 
mg de itraconazol a 100 ml de la solución de clotrimazol) 
aplicada dos veces al día en las uñas afectadas. El grupo 
C recibió exclusivamente tratamiento sistémico con 
fl uconazol 150 mg. VO un día de cada semana. El grupo D 
recibió tratamiento combinado con clotrimazol al 1% dos 
veces al día en todas la uñas afectadas y  fl uconazol 150 
mg. VO un día de cada semana. 

• Respuesta terapéutica: se utiliza como indicador de 
respuesta a la velocidad de crecimiento de la uña libre de 
enfermedad (VC), medida en milímetros por año, desde la 
primera evaluación hasta la evaluación actual. 

 Otras variables estudiadas fueron el sexo, la edad, la 
ocupación, el origen anatómico de la OMC (pies y/o 
manos), el tipo clínico de OMC, la cantidad de uñas 
afectadas, el agente etiológico aislado, las comorbilidades, 
los medicamentos previos (medicamentos que tomaba el 
paciente) y los efectos secundarios del tratamiento.

Se registró la información que resultó del examen físico de 
la uña realizado por los dermatólogos en las citas que tuvieron 
los pacientes en una hoja de registro electrónica creada en el 
programa informático Epi Info versión 3.4.3. En la primera cita 
el dermatólogo determinó, en la uña más afectada, el tamaño 
en milímetros de la uña libre clínicamente de enfermedad 
midiendo desde el pliegue ungueal proximal hasta el punto 
en que comenzaba la uña afectada. Los pacientes fueron 
asignados al azar a cada grupo de tratamiento (A, B, C, D). 
Si por casualidad un paciente con contraindicaciones a la 
terapia sistémica fue asignado al azar a los grupos C y D, se 
le volvió a aleatorizar hasta que cayera en uno de los grupos 

sin terapia sistémica (A o B). Los pacientes en los grupos 
con terapia sistémica tenían que realizarse hemograma y 
química sanguínea cada 3 meses. En cada cita subsecuente 
(3, 6, 9 y 12 meses), el dermatólogo registró la respuesta 
terapéutica y los efectos secundarios del tratamiento que 
fueron evaluados clínicamente o mediante el estudio de las 
pruebas de laboratorio.

Se calculó un promedio de las velocidades de crecimiento 
de la uña libre de enfermedad de cada grupo de tratamiento. 
Como en cada cita se fueron perdiendo pacientes del 
seguimiento, se hizo un análisis SP y un análisis de IT (última 
observación realizada). En el análisis de IT fueron incluidos los 
pacientes que acudieron al menos a la cita de 3 meses (cita 
en la que se pudo obtener la primera medición de velocidad 
de crecimiento) y en el análisis SP sólo se incluyeron 
los pacientes que llegaron hasta el fi nal del estudio. Se 
determinó si había diferencia signifi cativa entre los grupos 
de tratamiento mediante ANOVA de un tratamiento (que nos 
permite obtener el valor de F) en el análisis de IT y mediante 
la prueba de Kruskal Wallis (que nos permite obtener el valor 
de H) en el análisis SP. Posteriormente, con las poblaciones 
del análisis de IT, se procedió a determinar si las diferencias 
entre cada par de medias de VC (grupos de tratamiento) eran 
estadísticamente signifi cativas mediante el uso de la prueba 
de “t” de Student. Se respetó el derecho a la confi dencialidad 
de los pacientes y se les solicitó la fi rma de un consentimiento 
informado.

Resultados
Los criterios de inclusión eran cumplidos por 108 

pacientes; sin embargo, sólo 63 pacientes se presentaron a 
la primera cita a recibir la primera dosis de tratamiento y sólo 
28 regresaron a la cita de los 3 meses para obtener la primera 
medición de VC por lo que el análisis se realizó con éstos 
últimos pacientes. El 89.29%  de los pacientes era del sexo 
masculino, 28.57% pertenecía al grupo etario de 50-59 años 
y ninguno era profesional. Las principales comorbilidades 
fueron: tinea pedis (53.57%), hipertensión arterial (50%)  y 
cardiopatía isquémica (25%). Los principales medicamentos 
previos fueron: lisinopril (28.57%), amlodipina (17.86%) y 
doxazocina o terazocina (10.71%).     

El 82.14% tenía afectadas las uñas de los pies 
exclusivamente y el resto (17.86%) tenía afectadas tanto 
las uñas de las manos como las de los pies. El 50% tenía 
6 a 10 uñas afectadas. En cuanto al tipo clínico de OMC, el 
71.43% tenía OSDL, el 17.86% tenía OT, el 7.14% tenía OBS y 
el 3.57% tenía OPS. En el 56.25% de los cultivos se aislaron 
dermatofi tos, en el 31.25% se aislaron levaduras y en el 12.5% 
de los casos se aislaron mohos no dermatofi tos. El hongo que 
se aisló con mayor frecuencia fue el Trichophyton rubrum en 
un 37.5% de los casos (Ver Tabla 1). 

Entre los 28 pacientes, había pacientes pertenecientes 
a cada uno de los grupos terapéuticos. Para determinar la 
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respuesta terapéutica, se calcularon las velocidades de 
crecimiento de las uñas libres de enfermedad. En el análisis 
de IT se trabajó con 28 pacientes y en el análisis SP se trabajó 
con los 10 pacientes que llegaron al fi nal del estudio. Se 
calculó el promedio de las velocidades de crecimiento en 
cada grupo terapéutico. El test de ANOVA demostró que 
las diferencias entre las medias de VC de los grupos de 
tratamiento eran estadísticamente signifi cativas (F = 7.733; 
p<0.001) (Ver Tabla 2). 

El análisis SP no reveló diferencias estadísticamente 
signifi cativas (H = 6.27; p>0.05) (Ver Tabla 3).

Se procedió a hacer el análisis de signifi cancia (t de 
student) de las medias de VC de cada par de grupos de 
tratamiento usando las poblaciones del análisis IT. Usando 
las poblaciones del análisis de IT, la mayor VC (7.67 ± 3.51 
mm/año) se obtuvo en el grupo C o de tratamiento sistémico 
(fl uconazol oral exclusivamente). La VC del grupo sistémico 
(C) fue signifi cativamente mayor que la VC de los grupos de 
tratamiento tópico tradicional (p<0,01) y tópico modifi cado 
(p<0,05); sin embargo, la diferencia con el grupo de 
tratamiento combinado no fue estadísticamente signifi cativa 
(p>0,5). La VC del grupo combinado fue signifi cativamente 

mayor que la VC de los grupos de tratamiento tópico tradicional 
(p<0,01) y tópico modifi cado (p<0,05). No hubo diferencia 
estadísticamente signifi cativa entre el grupo de tratamiento 
tópico y el grupo de tratamiento tópico modifi cado (p>0,1) 
(Ver Tabla 4).

Discusión
La mayor VC (7.67 ± 3.51 mm/año) se obtuvo en el grupo 

C o de tratamiento sistémico (fl uconazol oral exclusivamente). 
En este estudio, la respuesta a las terapias tópicas fue 
signifi cativamente menor que la respuesta a las terapias 
sistémicas. Esto podría explicarse porque la mayoría de 
los pacientes tenía una afección importante de la uña, 
con poca uña libre de enfermedad. Esto coincide con las 
recomendaciones de la mayoría de los estudios en los que 
se indica la terapia tópica sólo para pacientes con afección 
de menos de 3 uñas, cuando la duración de la enfermedad es 
corta y cuando la enfermedad se limita a afectar la parte distal 
de la uña. Para infecciones más severas o que comprometen 
más uñas se recomienda la terapia sistémica con mejores 
resultados. (27-28)

Los resultados de este estudio no demuestran que la 
terapia combinada (sistémica más tópica) sea superior a la 
terapia sistémica exclusiva. Inclusive, la respuesta fue menor 
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en el grupo de terapia combinada pero esta diferencia no 
alcanzó signifi cancia estadística. Según estos resultados, 
no valdría la pena ordenar la terapia combinada porque 
se estaría incurriendo en más gastos y en mayor tiempo 
perdido para el paciente en la aplicación de medicamentos. 
En teoría la combinación de antifúngicos sistémicos con 
antifúngicos tópicos debe mejorar la efi cacia de la terapia. 
Existen numerosos estudios realizados en pacientes con 
onicomicosis causadas por dermatofi tos, levaduras y 
mohos no dermatofi tos que demuestran mejores resultados 
cuando se asocia la terapia oral y la tópica,(3) sin embargo, un 
estudio realizado combinando terapia oral con terbinafi na y 
terapia tópica con amorolfi na o ciclopirox olamina no reveló 
diferencias entre la efi cacia de ésta terapia combinada y la 
terapia sistémica exclusiva. Además reveló que la terapia 
combinada era menos costo-efectiva que la monoterapia con 
terbinafi na. (29) 

A pesar de que parece lógico que el agregar un antifúngico 
sistémico (itraconazol) a la solución de clotrimazol líquido al 
1% deba mejorar sus efectos en el tratamiento de la OMC 
en pacientes con contraindicaciones para recibir terapia 
sistémica, este estudio no reveló un benefi cio adicional 
proporcionado por esta práctica. Por ende, esta práctica 
también sería menos costo-efectiva que la monoterapia con 
clotrimazol líquido al 1%. 

La mayoría de los pacientes del estudio presentaron algún 
grado de respuesta al tratamiento antifúngico; sin embargo, 
el hecho de que en 1 año de seguimiento ningún paciente se 
curara podría indicar que existe cierto grado de resistencia por 
parte de los hongos al tratamiento antifúngico empleado. Esta 
explicación es reforzada por el hecho de que la mayoría de los 
pacientes del estudio sufría de OMC causada por T.rubrum, 
uno de los agentes que más se ha asociado a resistencia a los 
antimicóticos.  En la literatura, se ha reportado resistencia al 
tratamiento tópico con clotrimazol. Un estudio de sensibilidad 
antifúngica a itraconazol, fl uconazol y ketoconazol realizado 
con 36 aislamientos de dermatofi tos reveló resistencia a 
fl uconazol en 6 casos (2 de T.rubrum, 3 T.mentagrophytes y 1 
de T.tonsurans) y a los 3 medicamentos en 1 caso (T.rubrum). (32)   

Conclusiones
Las terapias sistémicas y combinadas con fl uconazol son 

más efectivas que las terapias tópica tradicional (clotrimazol 
1%) y tópica modifi cada (clotrimazol 1% con itraconazol 0.2%) 
para el tratamiento de la OMC. En este estudio no se encontró 
un benefi cio adicional al comparar la terapia combinada con 
la terapia sistémica exclusiva.
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