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1.- RESUMEN

TITULO: Onicomicosis podal en pacientes diabéticos del Estado de Hidalgo.

La diabetes mellitus y la onicomicosis de los pies, por su frecuencia, son
problemas de salud publica en México. Las infecciones micoticas superficiales
de los pies son aun mas frecuentes en diabéticos que en la poblacion general y
se constituyen como un factor de riesgo para el desarrollo de infecciones
bacterianas de tejidos blandos, que pueden llevar hasta la amputacion. El
objetivo de este trabajo fue encontrar la frecuencia de estas infecciones
micoéticas en la poblacién de diabéticos atendidos en instituciones publicas de
salud en los municipios de Pachuca, Mineral de la Reforma, Mineral del Monte,
Mineral del Chico, Atotonilco, Huasca y Omitlan; asi como los factores
epidemioldgicos que se asocian a las mismas y las especies fungicas que las
producen. Este proyecto se realizd6 en dos etapas: Primero un estudio
transversal, observacional y descriptivo (Encuesta transversal), seguido de un
estudio retrospectivo, longitudinal, observacional y analitico (Casos vy
controles); que se realizO en una muestra probabilistica secuencial de
pacientes diabéticos atendidos en Centros de Salud de la Secretaria de Salud
de Hidalgo, a los que se realizd entrevista, exploracion fisica y toma de
muestras de ufias de los pies para realizacion de microscopia directa y cultivo.
Los resultados permitieron establecer la situacion actual de la onicomicosis y

sus caracteristicas epidemioldgicas en los municipios estudiados.

Palabras clave: Diabetes, micosis, onicomicosis, prevalencia, epidemiologia.



2.- INTRODUCCION

La onicomicosis es un problema de salud muy frecuente en México, su
importancia es a menudo subestimada ya que aunque es un problema de alta
magnitud, no es de alta trascendencia (es decir, no representa un riesgo
importante para la salud de la mayoria de las personas), ademas de que su
tratamiento es prolongado y costoso.'® La onicomicosis del pie en el paciente
con diabetes mellitus, adquiere nuevas dimensiones; en este grupo de
poblacién, ademas de que la onicomicosis tiene mayor prevalencia, se ha
demostrado que la presencia de este tipo de infecciones en la piel y sus
anexos, actuia como un factor de riesgo para el desarrollo de infecciones
bacterianas de tejidos blandos que en el paciente diabético pueden ser de
dificil control y llegar incluso hasta la amputacion del miembro afectado, dada la
susceptibilidad aumentada a infecciones en este tipo de pacientes.’* La
onicomicosis es un problema de enorme magnitud en México y el mundo, en
paciente con diabetes se vuelve un problema de alta trascendencia, y se trata
de un factor de riesgo para complicaciones de la diabetes que es modificable.
Todo lo anterior motiva la realizacion de estudios epidemiolégicos al respecto a
nivel local. La identificacidbn de agentes etioldgicos y la determinacion de la
frecuencia de onicomicosis en diabéticos se ha estudiado en otros paises y en
diferentes regiones de México, sin embargo, ya que las caracteristicas fisicas y
sociodemogréficas de la region son diferentes, pudiera haber variaciones al
respecto a nivel local. En el estado de Hidalgo aln no se han realizado este
tipo de estudios, por lo que se realiz6 un muestreo aleatorio, secuencial, de

pacientes diabéticos atendidos en instituciones publicas de salud (Secretaria



de Salud de Hidalgo) de los municipios de Pachuca, Mineral de la Reforma,
Mineral del Monte, Mineral del Chico, Atotonilco, Huasca y Omitlan. Se realiz6
a cada uno de los pacientes: Una entrevista, exploracion fisica y obtencion de
muestras de ufias de los pies para realizacion de microscopia directa y cultivo.
Se calcularon frecuencias simples y se determinaron asociaciones con
variables sociodemogréficas y médicas, mediante analisis bivariados vy

multivariado.

3.- ANTECEDENTES Y MARCO TEORICO

Los dermatofitos son un grupo de hongos relacionados estrechamente entre si,
gue tienen la capacidad de invadir tejido queratinizado (piel, cabello y ufias),
debido a que producen keratinasas.® Este tipo de hongos se encuentran en tres
nichos ecoldgicos: animales, humanos vy tierra, por lo que son clasificados
como zoofilicos, antropofilicos y geofilicos. La infeccién sobreviene por lo tanto
tras la exposicion a humanos infectados, animales o tierra, respectivamente.®
La infeccion es generalmente cutdnea y se limita a las capas no vivas de la piel
debido a la incapacidad del microorganismo de sobrevivir en tejidos mas
profundos de individuos inmunocompetentes. Los agentes productores de
dermatofitosis se dividen en tres géneros de hongos asexuados o imperfectos

(Deuteromycota): Epidermophyton, Microsporum y Trichophyton.®

Tradicionalmente las infecciones por dermatofitos reciben nombres en latin, de

acuerdo a su localizacion anatémica:



» Tinea barbae (barba y bigote)

» Tinea capitis (cuero cabelludo, cejas y pestafas)

» Tinea corporis (cualquier parte del cuerpo no recogida en el resto de la
clasificacion)

= Tinea cruris (ingle)

= Tinea manuum (manos)

» Tinea pedis (pies)

» Tinea unguium (ufias).®

Otro tipo de hongos asexuados o imperfectos de importancia clinica son las
levaduras, especialmente especies del género Candida.” Hongos filamentosos
no dermatofiticos de los géneros Scopulariopsis, Fusarium, Aspergillus y
Scytalidium, encontrados normalmente en la tierra, plantas en descomposicion
0 como patégenos vegetales, son capaces también, de infectar la piel y sus

anexos.8

Las micosis o enfermedades producidas por hongos, se clasifican de acuerdo a
las estructuras del cuerpo que afectan. Las micosis superficiales son aquellas
que afectan exclusivamente el estrato cérneo de la piel, las intermedias tienen
lugar tanto en la piel como en las mucosas y las profundas son las que
penetran mas alla de la piel, pudiendo causar incluso infecciones sistémicas.’
Algunos autores dividen a las micosis Unicamente en superficiales y

profundas.®



Los principales hallazgos anatomopatolégicos que se presentan en infecciones
cutaneas por dermatofitos son: Infiltracion por células inflamatorias en el estrato
corneo de la piel, aceleracion de la tasa de reproduccion de las células
epidérmicas y estrato corneo conteniendo células nucleadas; el estrato corneo
pierde su transparencia y aparece blanquecino, en casos severos aparecen
vesiculas, en la dermis hay infiltraciébn por células mononucleares y dilatacion

de los vasos sanguineos.®

El término tinea unguium se aplica a las infecciones dermatofiticas de la ufia y
onicomicosis, término tradicionalmente usado para denominar a aquellas
micosis de la ufia de etiologia no dermatofitica, actualmente se utiliza como
nombre genérico de todas las infecciones por hongos que afectan a las
ufias.t”10 Esta ultima enfermedad corresponde aproximadamente al 20 % de
todos los desoérdenes que afectan a las ufias.'® Los agentes etioldgicos mas
frecuentes de tinea pedis son, por orden de importancia: Trichophyton rubrum,
Trichophyton mentagrophytes variedad interdigitale, Trichophyton
mentagrophytes variedad granulosum, Epidermophyton floccosum vy
Trichophyton tonsurans. >1%11 En la onicomicosis se encuentran con mas
frecuencia  dermatofitos como  Trichophyton  rubrum,  Trichophyton
mentagrophytes, Trichophyton tonsurans y Epidermophyton floccosum (80-
90%), seguidos de levaduras (5-17%) y de hongos filamentosos no
dermatofiticos como Scopulariopsis spp, Scytalidium spp, Acremonium spp,

Fusarium spp y Aspergillus spp (3-5%).3:10.12-17



La prevalencia de tinea pedis ha sido estimada de 3.8 a 61% en poblaciones de
riesgo y de 2.9 a 12.6 % en poblacion general, y la de onicomicosis en 2 a
39.1%.%101819 En nuestro pais, se han encontrado prevalencias de
onicomicosis de 32.5% a 62% en pacientes diabéticos.!?2 En esta misma
poblacion, la frecuencia de infeccion mixta (Onicomicosis y tinea pedis) ha sido

estimada en 42%.2

Como factores de riesgo para el desarrollo de tinea pedis y onicomicosis se
han mencionado la edad (a mayor edad, aumenta el riesgo), el género
masculino, convivencia con personas que padecen estas patologias, calzado
oclusivo, animales domésticos, area geografica, ducharse en gimnasios con
regularidad, diabetes mellitus, infecciébn por VIH, consumo de farmacos

inmunosupresores, enfermedad vascular periférica, cancer y psoriasis.!3:10.18-20

La tinea pedis puede presentarse en tres formas: 1.- Interdigital, que se
caracteriza por lesiones exudativas entre los dedos, con maceracion y
desprendimiento, y que se acompafia de intenso prurito. 2.- Hiperqueratdsica o
tila mocasin, con hiperqueratosis en las superficies plantares, que puede
expandirse al dorso del pie y 3.- Vesicular o Dishidrética, caracterizada por
lesiones vesiculosas estilo eczema dishidrético, con prurito.” La onicomicosis
también puede presentarse de varias formas: 1.- Onicomicosis subungueal
distal, caracterizada por engrosamiento de la ufia y onicodlisis que surgen en el
borde distal y avanzan hacia el proximal, la ufia se torna opaca y puede tomar
un color blanquecino, amarillento o marron. 2.- Onicomicosis blanca superficial

o leuconiquia tricofitica, infeccion de la superficie dorsal de la uiia, con maculas
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blanquecinas que aumentan de tamafio y confluyen hasta volver la superficie
ungueal rugosa Y friable. 3.- Onicomicosis subungueal blanca proximal, que se
caracteriza por la aparicion de maculas blancas o amarillentas en la lunula. 4.-
Onicomicosis subungueal proximal secundaria a paroniquia, proceso
condicionado por exposicidn a humedad y sustancias quimicas. En esta forma
clinica de onicomicosis el pliegue ungueal proximal aparece eritematoso, con
tumefaccion e intenso dolor a la palpacion y pueden aparecer surcos
transversales en la lAmina ungueal. 5.- Onicomicosis distréfica total, este es el
estadio final al que puede llegar cualquiera de las formas clinicas ya descritas,
después de varios afios de evolucion. La totalidad de la ufia aparece
distorsionada, existe hiperqueratosis masiva, friabilidad e incluso la

desaparicion total de la lamina ungueal.®?!

El diagnostico es sospechado por sus manifestaciones clinicas y debe ser
comprobado en el laboratorio, ya que se le atribuye a la clinica una sensibilidad
de 81% y una especificidad de tan solo 45%, un valor predictivo positivo de
24% y negativo de 92%.%? Se recomienda el transporte de las muestras en
papel negro (Para facilitar la visualizacion de las escamas) y evitando todo tipo
de humedad.® Existen dos formas de comprobar la presencia de hongos en las
muestras: La primera es la observacién con microscopio previa aplicacion de
hidroxido de potasio (KOH) a los especimenes, y la otra es mediante cultivo;
ambas deben llevarse a cabo en todos los pacientes.®° La observacion directa
con KOH ofrece un resultado rapido, es positiva cuando se identifican hifas u
otras estructuras micoticas. Es posible identificar si estas provienen de

dermatofitos u otros tipos de hongos, sin embargo, esta prueba no permite
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identificar la especie del hongo, ademas la tasa de resultados falsos negativos
con esta prueba oscila entre 5 y 15%, de ahi la necesidad de realizar el cultivo
en todos los casos. Se debe tener cuidado al interpretar resultados de los
cultivos ya que la piel y sus anexos no son estériles y pueden contener hongos
y bacterias que pueden confundir el resultado, ademas, aproximadamente la
mitad de las muestras que contienen hongos fallaran en producir un cultivo

positivo.3>

El tratamiento de la tinea pedis consiste en la aplicacion de medicamentos por
via toépica: miconazol, clotrimazol, ketoconazol, econazol, sulconazol,
oxiconazol, ciclopirox, naftifina, butenafina o terbinafina son agentes efectivos.®
Para la tifia “mocasin” es util agregar crema o locion de urea al 10% bajo un
agente topico oclusivo. En la forma interdigital con maceracion es de utilidad
agregar bafios en solucion de subacetato de aluminio a los antimicoéticos
topicos. En la tinea pedis el tratamiento sistémico, que consiste en
griseofulvina, itraconazol o terbinafina, entre otros, debe reservarse para casos
resistentes al tratamiento topico. En el caso de la onicomicosis, los
medicamentos de administracion tépica han mostrado baja efectividad,
actualmente la terapia sistémica es de eleccion, utilizando farmacos del grupo

de los azoles (fluconazol o itraconazol) o de las alilaminas (terbinafina).3°23

Aunque las micosis de la piel no suelen tener complicaciones severas, no estan
exentas de ellas. Las dermatomicosis pueden dificultar el tratamiento de

enfermedades como el asma y la atopia; ademas, la formacion de fisuras en la
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piel como consecuencia de una micosis, constituye una puerta de entrada a

infecciones de etiologia bacteriana como erisipelas o celulitis. 2427

La onicomicosis puede complicarse en pacientes con enfermedades asociadas,
como es la diabetes mellitus (DM), misma que se define como un grupo de
enfermedades metabdlicas caracterizadas por hiperglucemia, que es producto
de defectos en la secrecion de insulina, su acciébn o ambas. La hiperglucemia
cronica de la DM esta asociada a dafio a largo plazo, disfuncién y falla de
varios organos, especialmente los ojos, rifiones, nervios, corazon y vasos
sanguineos. La base de la anormalidad en el metabolismo de los
carbohidratos, grasas y proteinas en la DM es un defecto en la accion de la
insulina en sus organos blanco. La accion deficiente de la insulina es producto
de secrecion inadecuada de esta hormona y/o una respuesta disminuida de los
tejidos a la misma. Las complicaciones a largo plazo de la DM incluyen
retinopatia, neuropatia periférica con riesgo de desarrollo de Ulceras en el pie,
amputaciones y articulaciéon de Charcot, neuropatia autondmica causando
alteraciones gastrointestinales, genitourinarias y cardiovasculares. Los
pacientes diabéticos tienen una incidencia elevada de enfermedades
cardiovasculares, cerebrovasculares e insuficiencia arterial periférica. Ademas,
la hiperglucemia crénica aumenta la susceptibilidad hacia algunos agentes
infecciosos. La gran mayoria de los pacientes con DM caen dentro de
cualquiera de dos amplias categorias etiopatogénicas: La diabetes mellitus tipo
1 (DM1), que comprende del 5 al 10% de los pacientes diabéticos, es producto
de la destruccion autoinmune de las células B de los islotes pancreaticos y se

caracteriza por un defecto absoluto en la produccion de insulina, inicia
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generalmente en la juventud y su tratamiento esta basado en la administracion
de insulina. La otra categoria, la diabetes mellitus tipo 2 (DM2), es mucho mas
frecuente, del 90 al 95% de los diabéticos entran en este grupo. Es producto de
una combinacion de resistencia a la insulina y una respuesta secretoria
compensatoria insuficiente, su tratamiento varia desde simplemente medidas
higiénico-dietéticas, medicamentos hipoglucemiantes, hasta la administracion
de insulina. Otros tipos menos frecuentes de diabetes incluyen defectos
genéticos de las células B, defectos genéticos en la accion de la insulina,
enfermedades del pancreas, endocrinopatias, farmacos, infecciones virales,
sindromes genéticos, entre otros.?® La DM2 es un problema de salud publica
para México debido a la severidad de sus complicaciones y al constante
aumento en su prevalencia, que ha alcanzado proporciones epidémicas. Esta
endocrinopatia ademas muestra una preocupante tendencia hacia los grupos

de menor edad, incluyendo incluso adolescentes.??:3°

La prevalencia de onicomicosis es mayor en pacientes con DM2, aunque no se
ha encontrado relacién con el tiempo de evoluciéon de la diabetes.! En un
estudio realizado en poblaciéon mexicana se encontr6 presencia de hongos bajo
la hipergeratosis del pie diabético (lesidon que aparece con mucha frecuencia en
los pies de pacientes diabéticos, relacionada con neuropatia y vasculopatia y
que constituye un factor de riesgo para el desarrollo de ulceraciones).?” En
pacientes con DM, las infecciones micéticas de la piel pueden incrementar el
riesgo de desarrollar pie diabético,* por lo que se recomienda su tratamiento
como medida basica dentro del cuidado preventivo de los pies en este grupo de

enfermos.3
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4.- PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

4.1.- PREGUNTA DE INVESTIGACION

En los pacientes diabéticos atendidos en instituciones publicas de salud de la
zona centro sur del estado de Hidalgo en el periodo 2005 — 2006 ¢ Cual es la
prevalencia, los factores asociados y los agentes etioldgicos de onicomicosis

del pie?

4.2.- JUSTIFICACION

Las infecciones micéticas superficiales de los pies, como la onicomicosis son
muy frecuentes en nuestro medio y lo son aun mas en pacientes diabéticos
(32.5 hasta 62.0%) en quienes aumentan las posibilidades de desarrollar
Ulceras en los pies, al provocar pequefias fisuras en la piel que funcionan como
puertas de entrada a patégenos bacterianos.12:25-27

La diabetes mellitus tiene en México una prevalencia en adultos de 8 a 10% y
en mayores de 50 afios de 25%,%° una de sus principales complicaciones es el
desarrollo de Ulceras en los pies, que puede llevar incluso hasta la amputacion.
Los costos fisicos y emocionales para el paciente son incalculables, los costos
financieros para las instituciones publicas de salud encargadas de su
tratamiento y rehabilitacién son enormes. El control de los factores de riesgo

independientes del pie diabético ha probado ser un medio eficaz de evitar o
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retrasar la aparicibn de esta secuela. Uno de estos factores es la
onicomicosis.3!

El tratamiento de la onicomicosis puede ser dificil,> pero aun asi, esta
enfermedad se constituye como factor de riesgo modificable para reducir el
riesgo de desarrollo de pie diabético. En el extranjero y en otras regiones del
pais, se han realizado estudios para conocer las especies de hongos que con
mas frecuencia causan este trastorno, tanto en poblacion general como en
pacientes diabéticos, asi como sus condicionantes. 13101819 Es necesario el
estudio en nuestro medio de la frecuencia de onicomicosis de los pies en
diabéticos, y de sus factores asociados, en orden de esclarecer la forma en la
que este fendmeno pueda ser modificado. Es importante también, conocer las
especies micoticas que con mas frecuencia causan este tipo de patologia, para
proveer de herramientas al clinico, en su eleccion del agente terapéutico

apropiado.

4.3.- OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar la prevalencia e identificar a los agentes etiologicos y factores de

riesgo de la onicomicosis del pie, en diabéticos atendidos en instituciones

publicas de salud de 7 municipios de la zona centro sur del Estado de Hidalgo

en el periodo 2005 - 2006.
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OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Determinar la prevalencia de la onicomicosis del pie en la poblacion de

estudio.

e Identificar a los agentes etiolégicos de la onicomicosis del pie en la

poblacion de estudio.

e Estimar la distribucion proporcional de la onicomicosis del pie en
subgrupos de la poblacién de estudio (Determinados por las variables

independientes del estudio).

¢ |dentificar factores asociados a onicomicosis del pie en la poblacion de

estudio.

5.- MATERIAL Y METODOS

5.1.- DISENO EPIDEMIOLOGICO

El estudio se llevé a cabo en dos etapas:

La primera etapa se fue un estudio transversal, descriptivo y observacional;

para encontrar la prevalencia de la enfermedad e identificar a sus agentes

etiologicos.
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La segunda etapa fue un estudio longitudinal, analitico y observacional (Casos
y controles); para determinar cuales son los factores de riesgo para

onicomicosis en la poblacion de estudio.

5.2.- UBICACION ESPACIOTEMPORAL

El estudio se realiz6 en diabéticos tipo 1 y 2 atendidos regularmente en los
Centros de Salud de la Secretaria de Salud de Hidalgo que provengan de los
municipios de Pachuca, Mineral de la Reforma, Mineral del Monte, Mineral del

Chico, Atotonilco el Grande, Huasca y Omitlan, durante el periodo 2005 - 2006.

5.3.- POBLACION DE ESTUDIO

5.3.1.- CRITERIOS DE INCLUSION

En la primera etapa del estudio (Estudio transversal), se incluyeron pacientes
diabéticos de ambos sexos, mayores de 18 afios de edad, atendidos
actualmente en Centros de Salud de la Secretaria de Salud de Hidalgo, de los
municipios seleccionados, que otorgaron consentimiento informado para su
participacion en el estudio.

Para la segunda etapa (casos y controles), cualquier paciente de la primera
etapa diagnosticado con onicomicosis de acuerdo a las definiciones

operacionales de este estudio, fue incluido en el grupo de “casos” y cualquier
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paciente no diagnosticado con onicomicosis fue incluido en el grupo de

“controles”.

5.3.2.- CRITERIOS DE EXCLUSION

Desde la primera etapa del estudio, se excluirian pacientes con amputacion de

ambos pies. El caso no se dio.

5.3.3.- CRITERIOS DE ELIMINACION

Pacientes que retiraran su consentimiento para participar en el estudio, que

contestaran menos del 85% del instrumento de recoleccién de la informacion, o

en quienes no fuera posible la obtencién de muestras biologicas viables.

5.4.- DETERMINACION DE TAMANO MUESTRAL

Mediante el programa informatico “Tamafio de la muestra” version 1.1, se ha

determinado el numero necesario de observaciones para este estudio. El

programa utiliza la siguiente formula para el célculo:

Foérmula:

n= _Z21-a/2 P(1-P).

d2
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Donde:
e o = Probabilidad de error tipo | (.05)
e P =Proporcién esperada extraida de estudios previos (.325) *

e d = Distancia a la proporcion poblacional permisible (.05)

El tamafio de muestra en este caso fue preparado para una hipétesis de 2
colas.

Posterior a correcién por finitud de la poblacién (N = 1143), se determiné que
se requiere por lo tanto de 261 individuos en la muestra, de acuerdo a una
proporcién (prevalencia) encontrada en la literatura de 32.5 %.1° Para soportar

una tasa de no respuesta de 10%, se determiné estudiar a 290 sujetos.

5.5.- TECNICA DE MUESTREO

A partir del censo nominal de diabéticos proporcionado por la Jurisdiccion
Sanitaria No. 1, se realiz6 un muestreo probabilistico de tipo aleatorio y
secuencial (sistematico). Primero se calculd el valor de k, que es el nimero
entero mas cercano al resultado de dividir el total de la poblacion entre el
tamafio muestral (k = N/n). Se obtuvo en forma aleatoria (extraccion de
nameros de un contenedor opaco) un numero entre el 1 y k, este numero indico
al primer paciente que formo parte de la muestra; a partir de éste, los pacientes
seleccionados fueron aquellos que resultaron de ir sumando k al numero del
paciente anterior. Este procedimiento continué en forma ciclica en el listado

nominal de pacientes hasta que se completd el tamafo total de la muestra
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(n =290). La razén primordial de utilizar un muestreo aleatorio secuencial fue la
de evitar sesgos mientras la muestra mantiene caracteristicas

sociodemogréficas similares a las de la poblacion total de estudio.



5.6.- VARIABLES DE ESTUDIO

VARIABLES UNIVERSALES

NOMBRE DE LA |DEFINICION DEFINICION TIPO DE ITEM RESPUESTA

VARIABLE CONCEPTUAL OPERACIONAL VARIABLE

Sexo Condicién organica | Género biologico del |Cualitativa Sexo: M: Masculino
que distingue al individuo Nominal F: Femenino
hombre de la mujer Simple

Edad Tiempo transcurrido | Afios cumplidos al Cuantitativa | Edad: Ejemplos: 18, 19,
desde el nacimiento | momento de la Discreta 20, etc.

de una persona
hasta la fecha

realizacion de la
evaluacion clinica

21



VARIABLES INDEPENDIENTES
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NOMBRE DE LA |DEFINICION DEFINICION TIPO DE ITEM RESPUESTA
VARIABLE CONCEPTUAL OPERACIONAL VARIABLE
Lugar de Localizaciéon Colonia y ciudad donde el |Cualitativa Domicilio: Ejemplo: Colonia
residencia geogréfica de la voluntario pernocta la Nominal Doctores,
vivienda del individuo | mayor parte de los dias de | Mdltiple Pachuca.
la semana
Escolaridad Conjunto de cursos | Maximo grado completo Cualitativa Escolaridad: Ejemplos:
gue una persona obtenido en una institucién | Ordinal Primaria,
sigue en un académica secundaria,
establecimiento carrera técnica,
docente bachillerato, etc.
Tipo de calzado Clase de prenda Si el calzado utilizado la Cualitativa Tipo de calzado: Abierto
utilizada para la mayor parte de los dias es |Nominal Cerrado
proteccioén de los pies |abierto, cerrado, o si no se | Mdltiple No usa
utiliza calzado
Convivencia con Presencia de Convivencia regular del Cualitativa ¢ Tiene animales en | No
animales especies animales en |voluntario con especies Nominal casa? Perro
el domicilio o lugar de |animales, sea en su Multiple Gato

trabajo del individuo

domicilio o en su lugar de
trabajo

Ganado bovino
Ganado ovino
Ganado porcino
Ganado aviar
Otro:
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Farmacos
Inmunosupresores

Sustancias quimicas
capaces de disminuir
la capacidad
funcional del sistema
inmunologico

Ingesta actual o en los
ultimos 6 meses de:

Corticoesteroides
(Dexametasona,
betametasona,
metilprednisolona,
parametasona,
hidrocortisona,
deflazacort,
prednisolona,
prednisona)
Citotoxicos
(Ciclofosfamida)
Antimetabolitos
(Metotrexato,
azatioprina)
Ciclosporina
Tacrolimus
Micofenolato de
mofetilo
Anticuerpo
humanizado para el
receptor de
interleucina-2
Muronomab
Antagonistas del
factor de necrosis
tumoral (Etanercept,
infliximab)

Cualitativa
Nominal
Simple

consume
farmacos

inmunosupresores?

(en los ultimos 6
meses)

Si
No
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Cancer

Masa anormal de
tejido cuyo
crecimiento es
excesivo e
incoordinado con el
crecimiento de los
tejidos normales y
persiste en la misma
forma excesiva
después del cese de
los estimulos que
evocaron el cambio,
puede invadir y
destruir estructuras
adyacentes y
diseminarse a
organos distantes

Diagnostico de tumoracion
maligna que conste en el
expediente clinico del
voluntario

Cualitativa
Nominal
Simple

¢ Padece
actualmente algun
tipo de
enfermedad?

Si
No
¢,Cual? Cancer

VIH Positivo

Infeccion por el virus
de la
inmunodeficiencia
humana

Prueba Western-Blot
positiva para el virus de la
inmunodeficiencia humana
en el expediente clinico del
voluntario

Cualitativa
Nominal
Simple

¢ Padece
actualmente algun
tipo de
enfermedad?

Si
No
¢Cual? VIH
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Psoriasis Enfermedad cutanea |Antecedente de psoriasis |Cualitativa ¢ Padece Si
inflamatoria benigna | que conste en el Nominal actualmente algun |No
y cronica, expediente clinico del Simple tipo de ¢, Cual? Psoriasis
caracterizada por voluntario o que se enfermedad?
descamacion descubra por clinica al
blanquecina sobre momento de la exploracion
placas eritematosas |fisica
bien delimitadas,
generalmente en
rodillas y codos

Frecuencia del Frecuencia con la Numero de veces que se |Cuantitativa |Numero de veces |1, 2, 3, 4, 5, etc.

bafio que el paciente bafia por semana Discreta gue se bafa por
realiza su aseo semana en
personal mediante un promedio:
bafio

Tipo de area de Si el area donde vive |Rural: <2,500 hab. Cualitativa El domicilio se 1. Rural

residencia. el encuestado es Urbana: >2,500 hab Nominal encuentra en un 2. Urbana
rural o urbana. Simple area:

Tipo de piso en la | Material con el que el |Material con el que el piso |Cualitativa Tipo de pisoenel |1. Ceramica

vivienda. piso de la vivienda de la vivienda del Nominal domicilio: 2. Cemento
esta hecho. encuestado esta hecho. Mdltiple 3. Tierra

4. Otro:

Tinea pedis Parasitacion por Exploracion fisica Cualitativa Exploracion fisica |1.- No
dermatofitos de compatible con tinea pedis | Nominal con tinea pedis: 2.- Interdigital
cualquier area del pie Mdltiple 3.- Hiperquerat.

4.- Vesicular

5.- Mal definida




VARIABLES DEPENDIENTES

NOMBRE DE LA |DEFINICION DEFINICION TIPO DE ITEM RESPUESTA
VARIABLE CONCEPTUAL OPERACIONAL VARIABLE
Onicomicosis Infeccidén ungueal por | Identificacion de Cualitativa N/A Positivo
cualquier especie estructuras fungicas |Nominal Negativo
micética mediante Simple
microscopia directa
y/o crecimiento de
colonias de hongos
en cultivos
especificos
Onicomicosis por |Infeccién ungueal por |Identificacion de Cualitativa N/A Positivo
dermatofitos dermatofitos estructuras fungicas |Nominal Negativo
mediante Simple
microscopia directa
y/o crecimiento de
colonias de hongos
en cultivos
especificos
Onicomicosis por |Infeccién ungueal por |Identificacion de Cualitativa N/A Positivo
levaduras levaduras estructuras fungicas |Nominal Negativo
mediante Simple

microscopia directa
y/o crecimiento de
colonias de hongos
en cultivos
especificos

26



Onicomicosis Infeccion ungueal por | Identificacion de Cualitativa N/A Positivo
mixta dermatofitos y estructuras fungicas | Nominal Negativo
levaduras mediante Simple
microscopia directa
y/o crecimiento de
colonias de hongos
en cultivos
especificos
Agente causal Agente micotico | Agente micoético Cualitativa N/A Ejemplo:
que causa la identificado en el Nominal Trichophyton
onicomicosis cultivo de la muestra | Multiple rubrum.

27
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5.7.- RECOLECCION DE LA INFORMACION

Posterior a lectura y firma del consentimiento informado (Anexo 1), a cada uno
de los pacientes seleccionados se le realizd una entrevista por personal médico
previamente capacitado y estandarizado, quien se guié por un instrumento
preestablecido (Anexo 2). Posterior al llenado del instrumento de captacion de
la informacion, se realiz6 una exploracion fisica de los pies por médicos
capacitados para determinar la presencia o ausencia de datos clinicos

compatibles con tinea pedis u onicomicosis.

5.8.- INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE LA INFORMACION

El cuestionario (Anexo 2) fue disefiado especificamente para este estudio, por
lo que fue pilotado en 20 individuos de ambos sexos y mayores de 18 afios de
edad. Posterior a esta prueba se realizaron las correcciones correspondientes.
Es un cuestionario disefiado para ser aplicado por médicos previamente
capacitados y estandarizados para tal fin. No es un instrumento de auto

aplicacion.
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59.- PROCESO DE RECOLECCION Y ANALISIS DE MUESTRAS

BIOLOGICAS

A la totalidad de los participantes se les tomaron muestras de ufias de ambos
pies. Las lesiones por dermatofitos tienen un crecimiento radial, por lo tanto, el
mejor lugar para la obtencion de las muestras fue el borde de la lesion. En el
caso de la onicomicosis subungueal distal la muestra se obtuvo debajo de la
porcion distal de la lamina, lo mas cercano posible al lecho ungueal, el corte de
la porcion terminal de la ufia constituyd una alternativa; en la onicomicosis
blanca superficial, la muestra se obtuvo realizando un raspado de las lesiones
en la superficie de la lamina ungueal, eliminando el material mas superficial
para reducir la probabilidad de contaminacion.® Los especimenes fueron
depositados en dos recipientes plasticos nuevos, evitando cualquier fuente
posible de humedad. Los recipientes fueron previamente identificados con
etiquetas blancas autoadheribles rotuladas con tinta indeleble con el nimero

asignado del paciente.

Cada muestra se dividié en dos porciones, una destinada a ser analizada en el
Laboratorio de Microbiologia de la Benemérita Universidad Autébnoma de
Puebla y otra en el Laboratorio de la Universidad Politécnica de Pachuca. El
transporte de muestras se realiz6 evitando toda fuente de humedad que
pudiera entrar en contacto con los recipientes, por los investigadores del

estudio.
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Se realiz6 microscopia directa (con prueba de hidréxido de potasio) y cultivo a
todas las muestras. Para la realizacion de la prueba con hidroxido de potasio
(KOH), el espécimen fue montado en una solucion de KOH o Hidroxido de
sodio (NaOH) al 20 o 25% mezclado con 5% de glicerol, se calenté una hora a
51-54°C para emulsificacion de lipidos y se observd con una magnificacion de
400x. Una formulacion alternativa consistié en una solucion al 20% de KOH y
36% de dimetil sulfoxido. Es factible utilizar tinciones pero no indispensable.
Puede utilizarse negro clorazol o tinta Parker azul-negro, la primera es mas util
ya que no tifile contaminantes como fibras elasticas o de algodén. Para la
realizacion del cultivo la muestra se colocé en dos medios diferentes, el
primario que es selectivo contra levaduras y bacterias y el secundario que
permite el desarrollo de estos organismos. Como medio primario se puede
utilizar agar glucosa-peptona Sabouraud con cicloheximida y como medio
secundario agar glucosa Sabouraud sin cicloheximida, Sabouraud combinado
con antibiéticos como cloramfenicol o medio “Littman’s oxgall”. Si se desarrolla
en ambos cultivos el agente etiolégico es un dermatofito, y no seré asi, si sélo
se observa desarrollo en el medio secundario.®® La duracién tradicionalmente
recomendada para el cultivo de hongos es de 4 semanas, pero un periodo de
14 dias es suficiente para observar resultados en el 95% de las muestras,
ademas, el desarrollo de colonias en periodos mas largos de tiempo,
probablemente sea secundario a contaminacion o a especies de hongos
dimorficos de crecimiento lento.3? Los resultados del andlisis se enviaron por

via fax y/o correo electrénico al laboratorio en la sede.
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5.10.- RUTA CRITICA DE LA INFORMACION

Posterior a la aplicacion del instrumento y a la recoleccibn de muestras
biolégicas, éstas fueron transportadas por los entrevistadores médicos al
Laboratorio de Microbiologia del Instituto de Ciencias de la Salud de la
U.A.E.H., donde fueron concentrados y almacenados. Las muestras biol6gicas
se enviaron a la brevedad a los laboratorios microbiologicos correspondientes.
Los datos que fueron extraidos del instrumento de captacion de la informacion
y los resultados de los andlisis realizados a las muestras biologicas fueron
capturados por duplicado (Ver detalles en el siguiente apartado). Los
resultados del andlisis de las muestras bioldgicas fueron capturados en la

misma base de datos.

Entrevista Toma de muestra
Codificacion Laboratorio
Captura
Limpieza

Andlisis RESULTADOS




32

5.11.- PROCESAMIENTO DE LA INFORMACION

Los datos asentados en los instrumentos de captacion de la informacion por los
entrevistadores y los resultados del analisis de muestras biolégicas fueron
capturados en una base de datos electronica del programa informatico
“Statistical Package for Social Studies” (SPSS) Version 12.0. Para evitar
errores, la captura se realizd por duplicado, al final, las bases de datos fueron
comparadas y corregidas. La captura se realizd por dos de los investigadores
principales y la comparacion se realizd por un tercero. La codificacion de los
datos correspondio a la marcada en el instrumento de captacion de la

informacién (Anexo 2).

Previo al analisis estadistico definitivo de los datos, que se realiz6 en el mismo
programa informatico, se realiz6 un andlisis exploratorio de las variables: Para
variables cualitativas se determinaron proporciones y graficos “de pastel” y para
variables cuantitativas se encontraron medidas de resumen, asi como

histogramas.

5.12.- ANALISIS DE LA INFORMACION

En la primera etapa del estudio (Estudio transversal) se realizé primero la
estadistica descriptiva de las variables. Para las variables cualitativas, se
determinaron frecuencias en forma de porcentajes y para las cuantitativas se

determinaron medidas de tendencia central (moda, media y mediana) y de
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dispersiéon (valor minimo y maximo, rango, varianza y desviacion estandar). Se
realizaron los analisis graficos correspondientes: graficos “de pastel” para

variables cualitativas e histogramas para variables cuantitativas.

Posteriormente se realizdé un analisis univariado para encontrar frecuencias de
las variables dependientes, el resultado se expresé en forma de porcentaje y se

calculo el intervalo de confianza al 95% de significancia.

En la segunda etapa del estudio (Casos y controles), para determinar la
existencia de asociaciones estadisticas entre las variables independientes y
dependientes, se realiz6 analisis bivariado y multivariado. Para el analisis
bivariado, cuando tanto la variable independiente como la dependiente fueron
categoricas se realiz6 la prueba de X? y para el andlisis de la relacion entre
variables cuantitativas y cualitativas se realizd prueba t de Student. Para el

analisis multivariado se realizé un analisis de regresion logistica.

Se estimé la fuerza de asociacion entre variables independientes vy

dependientes mediante el calculo de razén de momios y su intervalo de

confianza a un nivel de significancia de 95%

6.- ASPECTOS ETICOS

El presente estudio es clasificado como “con riesgo minimo” de acuerdo al

Reglamento de la Ley General en Salud en Materia de Investigacion. La
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informacion recabada durante la realizacion del presente estudio es de uso
exclusivo para investigacion y solo serd conocida por los investigadores,
personal autorizado de la U.A.E.H. y personal de la SSA. Se garantizé la
voluntariedad de los participantes mediante el uso de consentimiento informado

por escrito. La informacion es anonima.

Para aquellos pacientes que sean diagnosticados con onicomicosis en este
estudio, se recomendo a la institucion correspondiente el tratamiento adecuado
de acuerdo a la especie encontrada y el cuadro clinico, asi como su

seguimiento.

7.- IMPACTO

Los resultados de este trabajo se informaron por escrito y a la brevedad posible
a la instancia correspondiente en la Secretaria de Salud del Estado de Hidalgo
y en la Jurisdiccion Sanitaria No. 1, se buscara también la publicacion del
trabajo en una revista cientifica indexada. La institucion conocié la magnitud
real de la onicomicosis en los pacientes diabéticos que atiende, informacién
fundamental para establecer la necesidad de diseiar estrategias de

intervencion para la modificacion de este problema.

Para proveer de informacidon para intervenciones en esta patologia, el estudio
muestra qué factores sociodemograficos y biolégicos tienen asociacion

significativa con onicomicosis, cuales son modificables y cual es la fuerza de tal
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asociacion. En cuanto a intervenciones terapéuticas, este trabajo enlista las
principales especies fungicas causantes de onicomicosis, informacion que
permitira al clinico conocer la frecuencia de onicomicosis dermatofiticas y no
dermatofiticas en sus pacientes y asi elegir el agente terapéutico mas
adecuado, obteniendo mejores resultados, mejorando la calidad de vida del

paciente diabético.

El presente trabajo arroja hipoétesis, que pueden generar la realizacién de otros
estudios sobre el tema. Si este estudio demostrara que la onicomicosis en la
poblacién de estudio muestra diferencias en su etiologia con lo reportado en
otros estudios, una prevalencia mas alta que lo esperado, una diferente
distribucion en los diferentes grupos poblacionales o factores asociados
diferentes a los que se conocen, esto indicaria la necesidad de continuar

realizando investigacion al respecto.
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9.- RESULTADOS

Se aplicod el instrumento de recoleccion de la informacion y se obtuvieron
muestras de uflas de ambos pies a 261 pacientes diabéticos atendidos en los
centros de salud de la Jurisdiccion Sanitaria No. 1 de la Secretaria de Salud del
Estado de Hidalgo, que abarca los municipios de Pachuca, Mineral de la
Reforma, Mineral del Monte, Mineral del Chico, Atotonilco el Grande, Omitlan y
Huasca.

2 (0.8%) de los pacientes tenian diabetes mellitus tipo 1 y 259 (99.2%) diabetes
tipo2.

197 (75.5%) de los pacientes eran de sexo femenino y 64 (24.5%) de sexo

masculino.

Figura 1
Distribucion por sexo de la muestra

SEXO

B MASCULINO
@ FEMENINO

La edad promedio fue de 54.7 + 12.3 afios, con un rango de 73 afios (21 — 94

afnos).



Figura 2
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La distribucion por municipios fue la siguiente:

Tabla 1
Distribucion por municipio

1
100

Mean = 54.75
Std. Dev. = 12.381
N = 259

Municipio Frecuencia absoluta Frecuencia relativa

Pachuca 131 50.2%
Mineral de la Reforma 26 10.0%
Mineral del Monte 9 3.4%
Mineral del Chico 17 6.5%
Atotonilco el Grande 17 6.5%
Omitlan 13 5.0%
Huasca 48 18.4%

158 (60.5%) de los pacientes viven en area urbana y 103 (39.5%) viven en area

rural.

La distribucion por escolaridad y ocupacion fue la siguiente:

Tabla 2
Distribucion por escolaridad
Escolaridad Frecuencia absoluta Frecuencia relativa
Menos de primaria 158 60.5%
Primaria completa 61 23.4%
Secundaria completa 24 9.2%
Bachillerato completo 10 3.8%
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Carrera técnica 3 1.1%
Profesional 5 1.9%
Total 261 100%
Tabla 3
Distribucion por ocupacion
Ocupacion Frecuencia absoluta Frecuencia relativa

Hogar 179 68.6%
Campo 16 6.1%
Obrero 9 3.4%
Técnico 3 1.1%
Profesional 5 1.9%
Retirado 7 2.7%
Empleado 10 3.8%
Comercio 23 8.8%
Otros 8 3.1%
Total 260 99.6%

18 (3.9%) de los pacientes tenian tabaquismo activo al momento de ser

encuestados y 15 (5.7%) consumian alcohol con regularidad.

256 (98.1%) de los pacientes contaban con electricidad en sus domicilios, 244

(93.5%) contaban con agua entubada y 207 (79.3%) tenian drenaje en casa. 80

(30.7%) tenian piso de ceramica, 166 (63.6%) tenian piso de cemento, 13

(5.0%) tenian piso de tierra en sus casas habitacion y 2 (0.8%) tenian otro tipo

de piso (madera).

Los pacientes tomaban un promedio de 4.2 + 1.9 bafios por semana, con un

rango de 7 (1 — 8) bafos en una semana.

213 (81.6%) de los pacientes utilizaban calzado cerrado y 48 (18.4%) utilizaban

calzado abierto la mayor parte de los dias.

La convivencia con animales se distribuyo de la siguiente manera:
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Tabla 4
Convivencia con animales

Tipo de animal Frecuencia absoluta Frecuencia relativa
Perro Si 140 53.6%
No 121 43.4%
Gato Si 67 25.7%
No 194 74.3%
Ganado vacuno Si 5 1.9%
No 256 98.1%
Ganado ovino Si 12 4.6%
No 249 95.4%
Conejos Si 3 1.1%
No 258 98.9%
Ganado porcino Si 10 3.8%
No 251 96.2%
Ganado aviar Si 75 28.7%
No 186 71.3%
Aves de ornato Si 3 1.1%
No 258 98.9%

Las comorbilidades se distribuyeron de la siguiente manera:

Tabla 5
Enfermedades concomitantes
Enfermedad Frecuencia absoluta Frecuencia relativa
Hipertension Si 83 31.8%
No 178 68.2%
Infeccion por VIH Si 1 0.4%
No 260 99.6%
Psoriasis Si 2 0.8%
No 259 99.2%
Cancer Si 0 0%
No 261 100%

Solo 3 (1.1%) de los pacientes habia utilizado farmacos inmunosupresores en
los dltimos 6 meses. 32 (12.3%) de los pacientes habia utilizado algun
antimicético en los ultimos 6 meses, todos indicados para tinea pedis u

onicomicosis; ninguno de los esquemas fue adecuado.
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240 (92.0%) de los pacientes estaba siendo tratado con hipoglucemiantes
orales, 17 (6.5%) con insulina, 3 (1.1%) recibian “tratamientos alternativos” y 1
(0.4%) no recibia ningun tratamiento para la diabetes mellitus.

El promedio de afios de evolucién de la diabetes fue de 8.0 + 6.3, con un rango
de 29 (1 — 30) afios.

Las complicaciones de la diabetes mellitus se distribuyeron de la siguiente

forma:
Tabla 6
Complicaciones de la diabetes mellitus
Complicacion Frecuencia absoluta Frecuencia relativa
Retinopatia Si 63 24.1%
No 198 75.9%
Neuropatia Si 60 23.0%
periférica No 201 77.0%
Neuropatia Si 8 3.1%
autonomica No 253 96.9%
Pie diabético Si 4 1.5%
No 257 98.5%
Nefropatia Si 19 7.3%
No 242 92.7%
Cardiopatia Si 15 5.7%
No 246 94.3%
A continuacioén, se describe la somatometria de los sujetos:
Tabla 7
Somatometria
Media D. E. Rango Minimo Maximo
Peso 66.5 kg 12.9 kg 106 kg 32 kg 138 kg
Talla 154 cm 9cm 55 cm 130 cm 185 cm
IMC 27.75 kg/m? | 4.76 kg/m? | 37.72 kg/m? | 14.22 kg/m? | 51.94 kg/m?

D. E. (Desviacion estandar), IMC (indice de Masa Corporal).

En el estudio se buscé la prevalencia de 4 fendbmenos: a) Onicomicosis (cultivo
positivo a dermatofitos, levaduras o ambos), b) Onicomicosis por dermatofitos

(cultivo positivo a dermatofitos), ¢) Onicomicosis por levaduras (cultivo positivo
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a levaduras) y d) Onicomicosis mixta (cultivo positivo a dermatofitos y también
a levaduras).

La prevalencia de onicomicosis, onicomicosis por dermatofitos y onicomicosis
mixta solo pudo ser determinada en 133 sujetos, ya que el resto de los cultivos
para dermatofitos fueron extraviados por el laboratorio de microbiologia o
tuvieron muestras bioldgicas no viables. En cambio, la prevalencia de
onicomicosis por levaduras si pudo ser determinada en la muestra completa de
261 sujetos (se realiz6 en un laboratorio diferente).

Las prevalencias de estos fenomenos fueron las siguientes:

Tabla 8
Prevalencias
Fendmeno Casos Frecuencia Frecuencia Intervalo de
validos absoluta relativa confianza
(Prevalencia) 95%

Onicomicosis 133 63 24.1% 16.9-31.3%
general
Onicomicosis 133 51 19.5% 12.8 -26.2%
dermatofitos
Onicomicosis 261 38 14.6% 10.4 - 18.8%
levaduras
Onicomicosis 133 6 2.3% -0.02-4.8%
mixta

El laboratorio no determiné las especies de dermatofitos que infectaban a los
casos positivos. El laboratorio que cultivd levaduras, determiné las siguientes
especies causales (no se obtuvo intervalo de confianza para estas

proporciones, ya que la muestra no fue calculada para determinar la

prevalencia de especies individuales, sino de onicomicosis en general):
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Tabla 9
Especies de levaduras
Especie Casos validos Frecuencia Frecuencia
absoluta relativa
Candida 261 12 4.6%
guilliermondii
Candida 261 9 3.4%
Parapsilosis
Candida 261 2 0.8%
Glabrata
Candida 261 1 0.4%
Krusei
Candida spp 261 4 1.5%
Pichia ohmeri 261 1 0.4%
Prototheca 261 3 1.1%
wickerhamii
Levadura no 261 7 2.7%
identificada

Para averiguar si existe dependencia entre las variables sociodemograficas o

meédicas cualitativas y los fendbmenos: Onicomicosis general, onicomicosis por

dermatofitos, onicomicosis por levaduras y onicomicosis mixta, se realizo la

prueba de Chi cuadrado, cuyos resultados se muestran en la siguiente tabla:

Tabla 10
Prueba de Chi Cuadrado

Onicomicosis

Onicomicosis

Onicomicosis

Onicomicosis

general dermatofitos levaduras mixta
Sexo p=0.615 p =0.285 p =0.897 p=0.176
(Masculino o
femenino)
Tipo de area p =0.980 p =0.643 p =0.999 p =0.952
(Rural o
urbana)
Alcohol p = 0.940 p=0.261 p =0.034 p=0.757
(Positivo o

negativo)
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Tabaco
(Positivo o
negativo)

p = 0.856

p = 0.697

p=0.793

p =0.323

Escolaridad

(Profesional/técnico

0 menor)

p = 0.908

p =0.155

p=0.122

p = 0.508

Ocupacion
(Cuello blanco o
cuello azul)

p = 0.506

p = 0.164

p =0.004

p=0.702

Electricidad

(Tiene o no tiene)

p=0.341

p = 0.429

p=0.351

p =0.827

Agua corriente

(Tiene o no tiene)

p = 0.333

p=0.144

p=0.278

p=0.142

Drenaje

(Tiene o no tiene)

p=0.377

p = 0.147

p=0.174

p = 0.261

Piso en domicilio

(Cubierto o tierra)

p = 0.333

p =0.548

p=0.471

p = 0.586

Tipo de calzado

(Abierto o cerrado)

p = 0.154

p = 0.304

p = 0.069

p = 0.967

Perro
(Positivo o
negativo)

p =0.257

p=0.641

p = 0.828

p = 0.985

Gato
(Positivo o
negativo)

p=0.620

p=0.716

p = 0.481

p = 0.865

Ganado vacuno
(Positivo o
negativo)

p=0.728

Ganado ovino
(Positivo o
negativo)

p = 0.290

p = 0.429

p =0.832

p =0.827

Conejos
(Positivo o
negativo)

p =0.290

p = 0.429

p = 0.354

p = 0.827

Ganado porcino
(Positivo o
negativo)

p=0.619

Ganado aviar
(Positivo o
negativo)

p=0.622

p = 0.429

p=0.721

p=0.771

Aves de ornato
(Positivo o
negativo)

p = 0.097

p =0.167

p=0.472

p=0.703




45

VIH
(Positivo o
negativo)

p=0.679

Psoriasis
(Positivo o
negativo)

p = 0.290

p = 0.203

p =0.558

p =0.827

Cancer
(Positivo o
negativo)

Hipertension
(Positivo o
negativo)

p=0.244

p=0.236

p=0.975

p =0.367

Inmunosupresores
(Positivo o
negativo)

p =0.010

Antimicaoticos
(Positivo o
negativo)

p = 0.458

p = 0.507

p=0.724

p = 0.909

Tipo de diabetes
(Diabetes tipo 1 o
tipo 2)

p = 0.940

p=0.261

p=0.154

p=0.757

Retinopatia
(Positivo o
negativo)

p =0.764

p = 0.361

p = 0.944

p=0217

Neuropatia perif.
(Positivo o
negativo)

p = 0.340

p=0.241

p=0.912

p=0.821

Neuropatia aut.
(Positivo o
negativo)

p = 0.236

Pie diabético
(Positivo o
negativo)

p = 0.405

Nefropatia
(Positivo o
negativo)

p = 0.306

p =0.585

p = 0.605

p = 0.555

Cardiopatia
(Positivo o
negativo)

p = 0.445

p=0.888

p =0.100

p = 0.452

IMC
(Sobrepeso y
obesidad o no)

p = 0.605

p = 0.569

p = 0.468

p = 0.658

Hacinamiento
(1 habitante por
habitacién o0 mas)

p=0.012

p = 0.058

p=0.181

p = 0.098

*No calculable
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Para determinar si existian diferencias estadisticamente significativas en las

variables independientes cualitativas, entre los grupos formados con base en

las variables dependientes se realizd la prueba U de Mann-Whitney. Los

resultados se muestran en la siguiente tabla:

Tabla 11

Prueba U de Mann-Whitney

Onicomicosis

Onicomicosis

Onicomicosis

Onicomicosis

general dermatofitos levaduras mixta
Sexo p=0.616 p =0.287 p =0.897 p=0.178
(Masculino o
femenino)
Tipo de &rea p =0.980 p=0.644 p =0.999 p = 0.952
(Rural o
urbana)
Alcohol p =0.940 p = 0.698 p=0.034 p =0.758
(Positivo o
negativo)
Tabaco p =0.856 p=0.263 p=0.793 p=0.325
(Positivo o
negativo)
Escolaridad p =0.909 p =0.157 p=0.122 p =0.510
(Profesional/técnico
0 menor)
Ocupacion p = 0.508 p=0.166 p = 0.004 p=0.703
(Cuello blanco o
cuello azul)
Electricidad p =0.343 p =0.430 p = 0.352 p =0.828
(Tiene o no tiene)
Agua corriente p=0.334 p =0.146 p=0.279 p=0.144
(Tiene o no tiene)
Drenaje p=0.378 p =0.149 p=0.175 p =0.263
(Tiene o no tiene)
Piso en domicilio p=0.334 p = 0.549 p=0.472 p =0.587
(Cubierto o tierra)
Tipo de calzado p =0.155 p =0.306 p =0.070 p = 0.967
(Abierto o cerrado)
Perro p =0.259 p =0.642 p =0.828 p =0.985
(Positivo o

negativo)
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Gato
(Positivo o
negativo)

p=0.621

p=0.717

p = 0.482

p = 0.865

Ganado vacuno
(Positivo o
negativo)

p = 1.000

p = 1.000

p=0.728

p = 1.000

Ganado ovino
(Positivo o
negativo)

p=0.292

p = 0.430

p=0.833

p =0.828

Conejos
(Positivo o
negativo)

p=0.292

p =0.430

p =0.355

p=0.828

Ganado porcino
(Positivo o
negativo)

p = 1.000

p = 1.000

p = 0.620

p = 1.000

Ganado aviar
(Positivo o
negativo)

p = 0.624

p =0.431

p=0.722

p=0.771

Aves de ornato
(Positivo o
negativo)

p = 0.098

p=0.169

p=0.473

p=0.704

VIH
(Positivo o
negativo)

p = 1.000

p = 1.000

p = 0.680

p = 1.000

Psoriasis
(Positivo o
negativo)

p=0.292

p =0.205

p = 0.559

p = 0.828

Céancer
(Positivo o
negativo)

p = 1.000

p = 1.000

p = 1.000

p = 1.000

Hipertension
(Positivo o
negativo)

p = 0.246

p=0.238

p=0.975

p = 0.369

Inmunosupresores
(Positivo o
negativo)

p = 1.000

p = 1.000

p =0.010

p = 1.000

Antimicoticos
(Positivo o
negativo)

p = 0.460

p =0.508

p=0.725

p = 0.909

Tipo de diabetes
(Diabetes tipo 1l o
tipo 2)

p = 0.940

p = 0.263

p = 0.155

p=0.758

Retinopatia
(Positivo o
negativo)

p=0.765

p = 0.363

p = 0.944

p=0.218

Neuropatia perif.
(Positivo o
negativo)

p=0.342

p=0.242

p=0.912

p=0.821
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Neuropatia aut.
(Positivo o
negativo)

p = 1.000

p = 1.000

p = 0.237

p = 1.000

Pie diabético
(Positivo o
negativo)

p = 1.000

p = 1.000

p = 0.406

p = 1.000

Nefropatia
(Positivo o
negativo)

p =0.308

p = 0.586

p = 0.605

p = 0.556

Cardiopatia
(Positivo o
negativo)

p = 0.447

p = 0.888

p =0.100

p = 0.453

IMC
(Sobrepeso y
obesidad 0 no)

p = 0.606

p=0571

p = 0.469

p = 0.659

Hacinamiento
(1 habitante por
habitacién o0 mas)

p=0.012

p = 0.059

p=0.182

p =0.100

Para determinar si existian diferencias estadisticamente significativas en las

variables independientes cuantitativas, entre los grupos formados con base en

las variables dependientes se realizé la prueba t de Student para muestras

independientes. Los resultados se muestran en la siguiente tabla:

Tabla 12

Pruebat de Student para muestras independientes

Onicomicosis

Onicomicosis

Onicomicosis

Onicomicosis

general dermatofitos levaduras mixta
Edad p = 0.026 p =0.077 p=0.673 p=0.481
Estatura p=0.518 p =0.706 p = 0.668 p =0.054
Peso p =0.898 p =0.879 p =0.881 p = 0.559
IMC p=0.791 p = 0.900 p = 0.652 p = 0.560
Afos de p =0.180 p = 0.052 p =0.480 p =0.032
evol. DM

Para determinar la fuerza de asociacion entre las variables independientes y

dependientes se dicotomizaron todas las variables y se calculd la razén de

momios, asi como su intervalo de confianza al 95% de significancia. Los

resultados se muestran en la siguiente tabla:
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Tabla 13
Razén de momios
(IC 95%)
Onicomicosis | Onicomicosis | Onicomicosis | Onicomicosis
general dermatofitos levaduras mixta

Sexo 0.81 0.62 0.94 *
(Femenino o (0.35-1.83) (0.26 — 1.49) (0.42-2.12)
masculino)
Edad 0.54 0.69 0.66 0.92
(59 0 menos afios (0.26-1.13) | (0.32—-1-46) | (0.31-1.42) | (0.16-5.22)
de edad 0 60 o
mas)
Tipo de area 0.98 0.80 1.00 0.93
(Rural o (0.38—-2.51) | (0.31—-2.05) | (0.49-2.02) | (0.10-8.43)
urbana)
Alcohol 1.11 * 3.22 *
(Negativo/Positivo) | (0.06 —18.17) (1.03-10.03)
Tabaco 0.88 1.31 1.18 2.97
(Negativo/Positivo) | (0.22-3.43) | (0.33-5.12) | (0.32-4.31) | (0.30 —28.60)
Escolaridad 0.92 0.33 2.33 2.10
(Profesional/técnico | (0.26 — 3.22) (0.06 — 1.61) (0.77 -7.00) | (0.22-19.78)
0 menor)
Ocupacion 2.23 * 9.42 *
(Cuello blanco o (0.19 — 25.20) (1.52 — 58.44)
cuello azul)
Electricidad * * * *
(Negativo/Positivo)
Agua corriente 0.43 0.29 0.52 0.20
(Negativo/Positivo) | (0.07-2.45) | (0.05-1.66) | (0.16-1.70) | (0.02-2.09)
Drenaje 0.51 0.34 0.58 0.29
(Negativo/Positivo) | (0.11-2.26) | (0.08-1.53) | (0.27-1.27) | (0.03-2.84)
Piso en domicilio 0.43 0.60 2.10 *
(Cubierto o tierra) (0.07-2.45) | (0.11-3.13) | (0.26 —16.67)
Tipo de calzado 0.51 0.62 0.48 1.04
(Abierto o cerrado) | (0.20-1.29) | (0.25-1.64) | (0.22-1.07) | (0.11-9.41)
Perro 0.67 0.84 1.08 1.01
(Negativo/Positivo) | (0.34-1.33) | (0.42-1.70) | (0.54-2.15) | (0.19-5.22)
Gato 1.27 1.20 0.74 1.21
(Negativo/Positivo) | (0.48-3.38) | (0.44-3.22) | (0.32-1.70) | (0.13-10.97)
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Ganado vacuno * * 1.48 *
(Negativo/Positivo) (0.16 — 13.60)
Ganado ovino * * 1.18 *
(Negativo/Positivo) (0.24 - 5.62)
Conejos * * 2.98 *
(Negativo/Positivo) (0.26 — 33.77)
Ganado porcino * * 1.49 *
(Negativo/Positivo) (0.30-7.31)
Ganado aviar 1.29 1.50 0.86 1.38
(Negativo/Positivo) | (0.46 —3.58) | (0.54-4.20) | (0.39-1.88) | (0.15-12.64)
Aves de ornato * * * *
(Negativo/Positivo)
VIH * * * *
(Negativo/Positivo)
Psoriasis * * * *
(Negativo/Positivo)
Céancer * * * *
(Negativo/Positivo)
Hipertension 1.53 1.55 0.98 2.09
(Negativo/Positivo) | (0.74-3.18) | (0.74-3.25) | (0.47-2.07) | (0.40-10.84)
Inmunosupresores * * 12.33 *
(Negativo/Positivo) (1.09 =

139.55)
Antimicéticos 1.43 1.38 0.81 1.13
(Negativo/Positivo) | (0.55-3.72) | (0.53-3.61) | (0.27-2.48) | (0.12-10.27)
Tipo de diabetes 0.89 * 0.16 *
(Diabetes tipo 1 o (0.05 - 14.67) (0.01-2.72)
tipo 2)
Afos de evol. DM 0.88 0.65 1.08 0.48
(10 afios 0 menos, (0.41-1.87) | (0.29-1.44) | (0.51-2.29) | (0.05-4.26)
u 1l o mas)
Retinopatia 1.14 1.49 0.97 *
(Negativo/Positivo) | (0.48 — 2.68) (0.62 — 3.55) (0.43-2.17)
Neuropatia perif. 1.51 1.66 1.04 0.77
(Negativo/Positivo) | (0.64-3.53) | (0.70-3.89) | (0.46-2.35) | (0.08 —6.94)




o1

Neuropatia aut. * * * *
(Negativo/Positivo)

Pie diabético * * * *
(Negativo/Positivo)

Nefropatia 0.42 0.62 0.67 *
(Negativo/Positivo) (0.08 — 2.27) (0.11 - 3.36) (0.14 - 3.03)

Cardiopatia 0.61 0.91 * *
(Negativo/Positivo) | (0.17 —2.19) (0.25 - 3.28)

IMC 1.23 1.27 1.36 1.63
(Sobrepeso y (0.55-2.75) | (0.55-2.92) | (0.58-3.14) | (0.18 —14.50)
obesidad 0 no)

Hacinamiento 2.43 1.98 1.60 5.24

(1 habitante por (1.21-4.89) | (0.97-4.03) | (0.80-3.21) | (0.59-46.14)
habitacién o0 mas)

* No calculable, uno de los valores dentro de la tabla de contingencia es igual a
cero.

Se realiz6 analisis multivariado para descartar que las asociaciones
encontradas no se debieran a confusion o interaccién. Se realizé una prueba
de regresion logistica para cada uno de los 4 fendbmenos considerados como
variables dependientes.

En “onicomicosis general” no se encontro relacion estadisticamente
significativa entre ninguna variable independiente y la variable dependiente. Se
utilizé primero regresion logistica no condicional, es decir las variables se
agregaban al modelo o se retiraban del mismo por el investigador. La regresién
logistica utilizando los métodos “Por pasos hacia adelante (razon de
verosimilitud)”, por pasos hacia atras (razén de verosimilitud), “por pasos hacia

” “

adelante (Wald)”, “por pasos hacia atras (Wald)”, “por pasos hacia adelante
condicional”’ y “por pasos hacia atras condicional” coincidieron en el resultado.
En “onicomicosis por dermatofitos” no se encontré relacion estadisticamente

significativa entre ninguna variable independiente y la variable dependiente. Se
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utilizé primero regresion logistica no condicional, es decir las variables se
agregaban al modelo o se retiraban del mismo por el investigador. La regresion
logistica utilizando los métodos “Por pasos hacia adelante (razén de
verosimilitud)”, por pasos hacia atras (razén de verosimilitud), “por pasos hacia
adelante (Wald)”, “por pasos hacia atras (Wald)”, “por pasos hacia adelante
condicional”’ y “por pasos hacia atras condicional” coincidieron en el resultado.
En “onicomicosis por levaduras” se encontr6 que existe relacion
estadisticamente significativa entre utilizar calzado abierto o no utilizar (RM =
2.59, IC95% = 1.14 — 5.88), tener ocupacion de “cuello blanco” (RM = 10.49,
IC95% = 1.59 — 69.11) y el consumo actual de alcohol (RM = 3.72, IC95% =
1.11 - 12.41), y la variable dependiente. No se encontraron variables
confusoras o con interaccién. Se utiliz6 primero regresion logistica no
condicional, es decir las variables se agregaban al modelo o se retiraban del
mismo por el investigador. La regresion logistica utilizando los métodos “Por
pasos hacia adelante (razén de verosimilitud)”, por pasos hacia atras (razén de
verosimilitud), “por pasos hacia adelante (Wald)”, “por pasos hacia atras
(Wald)”, “por pasos hacia adelante condicional” y “por pasos hacia atras
condicional” coincidieron en el resultado. Para evaluar al modelo utilizado se
realizaron varias pruebas:

e En la prueba de Omnibus, se obtuvo significancia de .004, para “paso”,

“‘bloque” y “modelo”.
e En la prueba de R Cuadrada de Cox & Snell,, se obtuvo significancia
de.050

e Enlaprueba de R Cuadrada de Nagelkerke se obtuvo un valor de .089

e Enla prueba de Hosmer & Lemeshow se obtuvo significancia de .923
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En “onicomicosis mixta” no se encontrd relacion estadisticamente significativa
entre ninguna variable independiente y la variable dependiente. Se utilizd
primero regresion logistica no condicional, es decir las variables se agregaban
al modelo o se retiraban del mismo por el investigador. La regresion logistica
utilizando los métodos “Por pasos hacia adelante (razén de verosimilitud)”, por
pasos hacia atras (razén de verosimilitud), “por pasos hacia adelante (Wald)”,
“por pasos hacia atras (Wald)”, “por pasos hacia adelante condicional” y “por
pasos hacia atras condicional” coincidieron en el resultado.

Por altimo, se evalud la capacidad de los evaluadores (médicos titulados con
cédula profesional) para diagnosticar onicomicosis por inspeccion clinica, en

comparacion con el estandar de oro que es el cultivo. Los resultados se

muestran en la siguiente tabla:

Tabla 14
Capacidad diagnostica de los evaluadores
Onicomicosis | Onicomicosis | Onicomicosis | Onicomicosis

general dermatofitos levaduras mixta
Sensibilidad 68.2% 68.6% 60.5% 33.3%
Especificidad 33.3% 33.3% 65.7% 30.9%
Precision 50.0% 46.9% 64.7% 31.0%
Valor 48.3% 39.3% 23.2% 2.2%
predictivo
positivo
Valor 53.4% 37.2% 90.6% 90.6%
predictivo
negativo
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10.- DISCUSION

Se encontré en la poblacion de estudio una prevalencia de onicomicosis por
dermatofitos, levaduras o ambas de 24.1% (IC95% = 16.9 — 31.3%); la
prevalencia de onicomicosis por dermatofitos fue de 19.5% (IC95% = 12.8% -
26.2%) y la prevalencia de onicomicosis mixta por dermatofitos y levaduras fue
de 2.3% (IC95% = -0.02 — 4.8%). Estas estimaciones se calcularon en una
muestra de 133 pacientes, debido a que 108 muestras fueron extraviadas por
el laboratorio que se encarg6 de analizarlas o porque (en pocos casos) las
muestras fueron calificadas como no viables para cultivo. El diagnéstico fue
realizado mediante cultivo en medios especificos. La importante cantidad de
observaciones perdidas en los cultivos para dermatofitos, limita la posibilidad
de que estos resultados sean extrapolables a la poblacién diana, es decir a la
totalidad de pacientes con diabetes mellitus que se atienden en centros de
salud de los municipios de Pachuca, Mineral de la Reforma, Mineral del Monte,
Mineral del Chico, Atotonilco el Grande, Omitldn y Huasca (Jurisdiccion
Sanitaria No. 1 de la Secretaria de Salud del Estado de Hidalgo). Aunque el
estudio cuente con validez interna, en estas 3 variables que incluyen el
diagndéstico de onicomicosis por dermatofitos, no se puede asegurar la validez
externa, y esto debe tomarse en cuenta al interpretar los resultados de este
estudio que tengan relacién con las mismas. Que el intervalo de confianza al
95% de significancia de la proporcion de pacientes con onicomicosis mixta
(fendmeno poco frecuente) entre en valores negativos es prueba de lo

mencionado anteriormente.
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La prevalencia de onicomicosis por levaduras fue de 14.6% (1C95% = 10.4 —
18.8%) y se determindé en una muestra de 261 pacientes, debido a que se
contd con los resultados de los cultivos microbiologicos de la totalidad de las
muestras biolégicas obtenidas. Se considera que los resultados relacionados
con esta variable tienen validez interna y externa aceptables.

En los cultivos de dermatofitos, el laboratorio no determind las especies
causales de onicomicosis, lo que limita aun mas el analisis de esta variable.

En el caso de las levaduras, si se realizd la identificacion de los agentes
etiolégicos. Los casos de onicomicosis fueron causados por especies del
género Candida, Pichia y Prototheca. Candida guilliermondii se encontré en
4.6% de los cultivos, Candida parapsilosis se encontré en 3.4% de los cultivos,
Candida glabrata en 0.8% de los cultivos, Candida krusei en el 0.4% y otras
especies del género Candida que no pudieron ser identificados aparecieron en
el 1.5% de los casos. Pichia ohmeri (también denominada Kodamaea ohmeri)
se encontr6 en el 0.4% de los casos y Prototheca wickerhamii en el 1.1%. En
2.7% de los cultivos se encontraron especies de levaduras que no pudieron ser
identificadas.

Las especies del género Candida pueden formar parte de la flora normal oral y
de la mucosa genital, pero son causantes de infecciones locales y sistémicas
gue pueden llegar a ser graves en pacientes inmunocomprometidos. Pichia
ohmeri se ha relacionado con epidemias de fungemia severa en unidades de
cuidados intensivos neonatales, con fungemia en pacientes con
inmunosupresion por quimioterapia para neoplasias malignas hematolégicas,
como causa de endocarditis en usuarios de drogas ilegales intravenosas y con

infecciones de tejidos blandos en ancianos que han resultado en muertes.
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Prototheca wickerhamii se ha reportado como patégeno en casos de peritonitis
en pacientes con didlisis peritoneal y como agente causal de infecciones en
tejidos subcutaneos tras inoculacion traumatica del microorganismo. Prototheca
es un género que incluye especies con caracteristicas de hongos y algas
microscopicas, por lo que su taxonomia aun se encuentra en debate. 3341

Se realiz6 analisis bivariado entre las diferentes variables sociales,
demograficas y meédicas (variables independientes) y los 4 diferentes
diagnésticos de onicomicosis (variables dependientes).

En el analisis de casos y controles, para encontrar si alguna de las variables
cualitativas tenia dependencia con los diagndsticos de onicomicosis se realizd
la prueba de Chi cuadrado. Con esta técnica estadistica, se encontrd relacion
estadisticamente significativa entre que exista mas de un habitante por
habitacién y la onicomicosis general (p = 0.012). Se encontré también relacion
estadisticamente significativa entre el consumo actual de alcohol (p = 0.034),
tener ocupacioén de “cuello blanco” (p = 0.004), y haber utilizado medicamentos
inmunosupresores en los Ultimos 6 meses (p = 0.010) y el diagnéstico de
onicomicosis por levaduras. No se encontrd relacion estadisticamente
significativa entre ninguna variable independiente y los diagnosticos de
onicomicosis por dermatofitos y onicomicosis mixta.

Se buscaron diferencias significativas en las variables independientes
cualitativas, con base en los grupos de casos y controles formados por los 4
diagndsticos de onicomicosis; para este fin se utilizo la prueba U de Mann-
Whitney, los resultados coinciden exactamente con los obtenidos con la prueba

de Chi cuadrado.



57

Dentro del andlisis de casos y controles con las 4 variables dependientes, para
determinar si existian diferencias significativas entre grupos con las variables
independientes cuantitativas independientes, se realizo la prueba t de Student
(a=0.05) para muestras independientes. Se encontré diferencia
estadisticamente significativa en la media de la edad entre los casos de
onicomicosis general y los controles correspondientes. No se encontraron
diferencias significativas en el resto de las variables (estatura, peso, IMC, y
afios de evolucién de la diabetes) y este diagnéstico. No se encontraron
diferencias significativas en la media de estas variables para los diagndésticos
de onicomicosis por dermatofitos, onicomicosis por levaduras y onicomicosis
mixta.

Para determinar la fuerza de asociacidon entre las variables independientes y
dependientes, asi como la significancia estadistica de este valor, se calculé la
razon de momios y su respectivo intervalo de confianza al 95% de significancia.
En concordancia con la prueba de Chi cuadrado y de U de Mann-Whitney, se
encontré que:

e En hogares con méas de un habitante por habitacion, sus pobladores
tienen 2.43 (IC95% 1.21 - 4.89) mayor probabilidad de ser
diagnosticados con onicomicosis general que los pobladores de hogares
sin hacinamiento.

e Aquellos sujetos con consumo actual de alcohol tienen 3.22 (1C95% 1.03
— 10.03) veces mas probabilidades de ser diagnosticados con
onicomicosis por levaduras que aquellos que no consumen alcohol de

manera regular.
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e Sujetos con ocupacion de cuello blanco (técnicos y profesionales) tienen
9.42 (IC95% 1.52 — 58.44) veces mas probabilidades de ser
diagnosticados con onicomicosis por levaduras que sujetos con
ocupacion de cuello azul (hogar, campo, obreros, comercio, retirados,
etc.).

e Aquellos sujetos que recibieron medicamentos inmunosupresores en los
altimos 6 meses tienen 12.33 (IC95% 1.09 — 139.55) veces mas
probabilidades de tener onicomicosis por levaduras que sus controles.

El lector debe notar que en las asociaciones mencionadas los intervalos de
confianza son significativos, pero de gran amplitud, particularmente en los
altimos 2 casos. El resto de las asociaciones entre variables independientes y
dependientes no fueron estadisticamente significativas.

Para comprobar las asociaciones de causalidad encontradas, se realizd
analisis multivariado que consistié en regresion logistica no condicional, para
cada una de las variables dependientes, mismo que posteriormente fue
comprobado por otras técnicas (automatizadas) de regresion logistica.

En el analisis multivariado no se encontré relacion estadisticamente
significativa entre ninguna de las variables independientes y el diagndstico de
onicomicosis general, por lo que los resultados de Chi cuadrado, U de Mann-
Whitney y raz6n de momios para la variable hacinamiento encontrados en el
analisis bivariado fueron desestimados. Tampoco se comprobo¢ el resultado de t
de Student para la edad, por lo que esta asociacion también ha de ser

desestimada.
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En el analisis multivariado no se encontro relacion estadisticamente
significativa entre las variables independientes y el diagnostico de onicomicosis
por dermatofitos.

En onicomicosis por levaduras se encontr6 que:

e Los sujetos que utilizan calzado abierto o no utilizan, tienen 2.59 (IC95%
1.14 — 5.88) veces mas probabilidades de ser diagnosticados con
onicomicosis por levaduras que aquellos que utilizan calzado cerrado.

e Los sujetos que tienen ocupacion de cuello blanco tienen 10.49 (1.59 —
69.11) veces méas probabilidades de tener onicomicosis por levaduras
que los que tienen ocupacién de cuello azul.

e Sujetos con consumo actual de alcohol tienen 3.72 (1.11 — 12.41) veces
mayor probabilidad de padecer onicomicosis por levaduras que quienes
no toman regularmente.

Note el lector que en la variable ocupacion, el intervalo de confianza es
significativo pero muy amplio. La relaciéon entre agentes inmunosupresores y
onicomicosis por levaduras fue eliminada por el analisis multivariado. La
regresion logistica realizada con otros métodos, coincidié siempre en estos
resultados.

Este modelo de multicausalidad fue evaluado con varias pruebas:

e Se realizdé la prueba Omnibus sobre los coeficientes del modelo; la
prueba Omnibus “paso” corresponde al cambio de verosimilitud entre
pasos sucesivos en la construccién del modelo, la prueba Omnibus
“‘bloque” es el cambio de verosimilitud entre dos bloques sucesivos de
variables independientes durante la construccién del modelo y la prueba

omnibus “modelo” evalua la diferencia entre el modelo actual y el
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modelo solo con la constante. La significancia para los tres resultados
fue de 0.04, lo que significa que el modelo tiene un buen ajuste.

e La prueba de R cuadrada de Cox & Snell, arroja un valor de 0.05, lo que
significa que el modelo con las 3 variables independientes solo modifica
en un 5% a la variable dependiente onicomicosis por levaduras; es
decir, la influencia de estas variables en la enfermedad es muy baja.

e La prueba de R cuadrada de Nagelkerke arroj6 un resultado de 0.089,
gue significa que el modelo con las 3 variables solo explica un 8.9% de
variacion en la variable dependiente; esta prueba tiene mayor exactitud
gue la R cuadrada de Cox & Snell.

e Por ultimo, se realizé la prueba de Hosmer & Lemeshow, en la que se
obtiene significancia de .923, esta prueba, al igual que la de Omnibus,
evalla la bondad del ajuste del modelo, pero a diferencia de ésta, lo que
se busca es que el valor de significancia sea mayor de 0.05, por lo que
se comprueba el buen ajuste del modelo de regresion logistica.

En el analisis multivariado no se encontré relacion estadisticamente
significativa entre las variables independientes y el diagndstico de onicomicosis
mixta.

Se observo en el estudio, que médicos titulados con cédula profesional, no
especialistas en dermatologia, tienen una capacidad limitada para diagnosticar
correctamente onicomicosis de cualquier etiologia en comparacion con el
estandar de oro que es el cultivo. De particular interés es que el valor predictivo
positivo de los observadores en onicomicosis por levaduras es bajo y el valor
predictivo negativo es mayor a 90%, lo que en clinica podria significar que al

ver una ufia anormal hay muchos diagnosticos probables diferentes a la
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onicomicosis que no se toman en cuenta, pero que, sin embargo, cuando se ve
una ufia de aspecto sano, es muy poco probable que tenga onicomicosis.

Se observé también que varios pacientes habian recibido tratamiento con
antimicéticos en los dltimos 6 meses, pero que éste no tiene ningln impacto en
los diagndsticos actuales. Seguramente lo anterior se debe a que ninguno de
los esquemas terapéuticos utilizados coincidi6 con lo recomendado
actualmente para el tratamiento de onicomicosis, que son azoles (itraconazol o
fluconazol) o alilaminas (terbinafina) administrados por via oral y no tépica, por
periodos prolongados de tiempo (4 a 6 meses).

La prevalencia de onicomicosis encontrada en este estudio coincide con lo
reportado en la literatura nacional e internacional para poblaciéon general
(diabéticos y no diabéticos) y es ligeramente menor que lo reportado en otros
estudios en poblacién mexicana afectada por diabetes mellitus (32.5 a 62%). 12
En la literatura se ha reportado que la edad, el género masculino, el calzado
oclusivo, la convivencia con animales y comorbilidades que causan
inmunosupresion son factores de riesgo para onicomicosis, lo cual no resulta
cierto en nuestra muestra, aunque hay que tomar en cuenta el sesgo de
informacion que se introduce con la pérdida de observaciones en dermatofitos.
No se encontraron referencias bibliograficas que afirmen o nieguen la relacion
entre el consumo de alcohol, el calzado abierto y las ocupaciones de cuello
blanco con onicomicosis por levaduras, lo que resulta de particular interés. Los
resultados del estudio en cuanto a la capacidad diagnostica de la inspeccion
clinica coinciden con estudios internacionales que también reportan baja
sensibilidad y especificidad, bajo valor predictivo positivo y alto valor predictivo

negativo. En un estudio publicado en el 2008 que examind los agentes
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causales de onicomicosis en pacientes diabéticos de la ciudad de México, se
encontré también que la causa mas frecuente eran los dermatofitos, seguidos
de las levaduras. Los trabajos coinciden en las especies de Candida y Pichia
ohmeri; las diferencias consisten en que en Hidalgo se encontraron casos de
Prototheca wickerhamii (de hecho, no se encontraron referencias bibliograficas
nacionales o internacionales que reporten onicomicosis por esta especie), que
no se reportan en el estudio en la ciudad de México y que en ese trabajo se
reportan casos causados por levaduras de los géneros Cryptococcus y

Trichosporon, que no se encontraron en poblacion hidalguense. 42

11.- CONCLUSIONES

Como conclusion final se afirma que la onicomicosis de cualquier causa es un
fendbmeno muy frecuente en pacientes diabéticos no derechohabientes, de la
zona centro-sur del estado de Hidalgo; y que dado que la literatura refiere que
es un factor de riesgo para pie diabético, una complicacion muy frecuente y
trascendente en nuestro medio, se debe poner mayor atencion en su
diagndstico en el cuidado regular de estos pacientes (con particular atencién en
aguellos que utilizan calzado abierto, aquellos que consumen alcohol
regularmente y sin descuidar a los estratos socioeconomicos mas favorecidos).
También se concluye que cuando el aspecto de las ufias es sugestivo de
onicomicosis, dado lo prolongado y caro del tratamiento y la existencia de
diagnosticos diferenciales, el diagnéstico debe comprobarse mediante cultivo

para dermatofitos y levaduras. Cabe resaltar también que en esta poblacion, la
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onicomicosis en estos momentos no se esta tratando de manera adecuada y
que esto podria estar influenciando en parte la alta prevalencia de este

fendbmeno.

12.- LIMITACIONES DEL ESTUDIO

La prevalencia de onicomicosis general, onicomicosis por dermatofitos y
onicomicosis mixta solo pudo ser determinada en 133 de los 261 sujetos que
integraron la muestra, ya que el resto de las muestras para cultivos de
dermatofitos fueron extraviados por el laboratorio de microbiologia o tuvieron
muestras biolégicas no viables. En cambio, la prevalencia de onicomicosis por
levaduras pudo ser determinada en la muestra completa de 261 sujetos (se
realizé en un laboratorio diferente).

La onicomicosis, como ya se menciond, puede deberse a varios agentes
etiologicos, principalmente especies de dermatofitos. A pesar de que se
encuestd a 261 sujetos y que se obtuvieron muestras biolégicas de la totalidad
de los mismos, al final, debido extravio de especimenes en uno de los
laboratorios, solamente se conté con 133 observaciones para calcular la
prevalencia general de onicomicosis (por cualquier etiologia), prevalencia de
onicomicosis por dermatofitos y prevalencia de onicomicosis mixta
(onicomicosis causada por dermatofitos y levaduras al mismo tiempo). La
prevalencia que pudo ser calculada en 261 observaciones fue Unicamente la

correspondiente a onicomicosis por levaduras.
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A pesar de que las prevalencias aun pudieron ser calculadas con base en las
observaciones disponibles, el hecho de que esto se hiciera en un nimero de
observaciones menor al calculado en el protocolo de investigacion, limita la
validez externa de los resultados y conclusiones de este estudio de
investigacion, lo cual se refleja de manera cuantitativa en la amplitud de los
intervalos de confianza de las prevalencias calculadas.

Otra incidencia que limité la riqueza de los resultados del estudio fue que en las
muestras que fueron analizadas para determinar la presencia de dermatofitos,
solamente se report6 el resultado como positivo 0 negativo, sin identificacion de
las especies encontradas; por lo anterior, solo pudieron ser caracterizados los

agentes etiologicos en la onicomicosis por levaduras.
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14.1.- ANEXO 1

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

PARTICIPACION EN EL ESTUDIO DE INVESTIGACION:
“ONICOMICOSIS DEL PIE EN DIABETICOS DEL ESTADO DE HIDALGO”

El que suscribe:
he sido informado sobre la onicomicosis, que es una infeccidbn por hongos
microscopicos en las ufias, esta afecta con frecuencia a pacientes diabéticos,
produciendo cambios en el aspecto y forma de las ufias. El diagnostico debe
confirmarse siempre en un laboratorio, por lo que se deben tomar muestras de
las ufias; los resultados de laboratorio, ademas permiten elegir el tratamiento
mas eficaz. Las infecciones por hongos en las ufias no producen amputacion
del pie en diabéticos, pero si hacen que sea mas probable que aparezcan
infecciones por bacterias que van desde heridas de dificil curacion, hasta
gangrena y amputacion del pie afectado.

Me informaron que el estudio tiene como objetivo conocer que tantos pacientes
con diabetes tienen infeccion por hongos en las ufias de los pies y que tipo de
hongo es el que la est4d produciendo, ademéas de conocer que hay en el
ambiente o en los habitos de los pacientes que fomente la aparicion de esta
enfermedad. La razén por la que este estudio debe realizarse es porque es
necesario saber que tan importante es el problema de las infecciones por
hongos en las uiias de los pies en esta zona, para que las autoridades puedan
decidir si es necesario 0 no realizar acciones para controlar este problema.

Hago constar con la presente mi disposicion y consentimiento informado para
participar en este estudio. Declaro que he sido informado de los objetivos del
estudio, en el que en una sola ocasién debo responder a un cuestionario,
someterme a una exploracion fisica y al corte del borde de dos ufias del pie por
un médico (con un cortadfias). Dentro del estudio, al momento del corte del
borde de la ufia pudiera sentir una ligera molestia. Si el andlisis de las ufias
resulta positivo para hongos, los investigadores haran llegar esta informacién al
Centro de Salud donde recibo atencién normalmente, y ahi se me recomendara
el tratamiento mas adecuado. La Institucidon que me brinda atencion no siempre
estara en posibilidades de proporcionarme el medicamento adecuado para el
tratamiento que pueda necesitar.

Ninguno de los procedimientos de este estudio tendra un costo economico para
mi.

La informacién personal que yo brinde a los investigadores, sélo podra ser
conocida por ellos y autoridades de la Universidad y de la Secretaria de Salud
de Hidalgo que deban revisar este trabajo.
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Se me ha explicado que puedo retirarme del estudio cuando yo lo desee, sin
necesidad de dar explicaciones y sin que eso afecte en absoluto la atencion
médica que recibo por parte de la institucion. Se me han proporcionado los
nameros telefonicos de los investigadores responsables y la direccion de la
sede de la investigacidn, para la aclaracion de cualquier duda que pueda tener.

Dejo constancia de lo antes expuesto con mi firma, en presencia de dos
testigos.

Nombre y firma del interesado:

Nombre y firma del testigo:
Direccion:
Relacién con el interesado:

Nombre y firma del testigo:
Direccion:
Relacién con el interesado:

Pachuca de Soto Hgo; a de de 200__.

Nombre y firma del Investigador:

Para resolver cualquier duda sobre este trabajo de investigaciébn puede
comunicarse con los investigadores responsables:

Dr. Roberto Bernardo Escudero. Teléfono: (771) 718-27-44 y (044)
7711328982
Dr. Juan Francisco Martinez Campos. Teléfono: (044) 7711438126

o acudir en horario matutino en dias habiles a:

Sede de la Investigacién: Universidad Autbnoma del Estado de Hidalgo
Instituto de Ciencias de la Salud
Area Académica de Medicina
Ex Hacienda de la Concepcidn sin nimero
Tilcuautla Hidalgo. C. P. 42160
Con el Dr. Juan Vicente Gbmez Gomez




14.2.- ANEXO 2

Cédigo de sujeto:

Encuesta para el estudio: Onicomicosis del pie en diabéticos del Estado de Hidalgo

No. | item | Resp.
1 Nombre completo.
2 Edad (afios cumplidos)
3 Sexo. 1.-Masculino
2.- Femenino
4 Domicilio:

5 Municipio:

6 El domicilio se encuentra en un area: 1.- Rural
2.- Urbana
7 Institucion donde es atendido: 1.- SSA
2.-IMSS
3.- ISSSTE
8 Lugar de nacimiento:
9 Escolaridad: (s6lo tomar en cuenta grados completos)
1.- Menos de primaria
2.- Primaria

3.- Secundaria
4.- Bachillerato
5.- Carrera técnica
6.- Profesional

10 | Ocupacion:

11 | Adicciones: 1.- Ninguna
2.- Tabaquismo
3.- Alcohol
4.- Otros ,

12 NuUmero de habitaciones en el domicilio:
(incluye todas, no sélo las destinadas a dormir)

13 NUmero de habitantes en el domicilio:

14 | ¢El domicilio cuenta con luz? 1.- Si
2.- No
15 | ¢El domicilio cuenta con agua entubada? 1.-Si
2.- No
16 | ¢El domicilio cuenta con drenaje? 1.-Si
2.- No
17 | Tipo de piso en el domicilio: 1.- Ceramica
2.- Cemento
3.- Tierra
4.- Otro

18 | Periodicidad del bafio (veces por semana)

19 ¢ Convive con animales? 1.-No

2.- Perro

3.- Gato

4.- Ganado vacuno
5.- Ganado ovino
6.- Ganado porcino
7.- Ganado aviar
8.- Otro
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20 | Tipo de calzado: (el tipo que utilice la mayor parte del tiempo)
1.- Cerrado
2.- Abierto
3.- No usa
21 | ¢Padece alguna de las siguientes enfermedades?
1.- Infeccién por el VIH.
2.- Psoriasis
3.- Cancer (en: )
4.- Otra
5.-No
22 | Sien la pregunta anterior respondio: otra, ¢ Cudl?
23 | Tiempo de evolucioén: (en afios)
24 | ¢Consume farmacos inmunosupresores? 1.- Si
(En los Ultimos 6 meses) 2.- No
25 | Sirespondio afirmativamente la pregunta anterior: ¢,De que tipo?
1.- Corticoesteroides
2.- Citotoxicos
3.- Antimetabolitos
4.- Anticuerpos monoclonales
5.- Otros
26 ¢Ha recibido tratamiento con antimicoticos en los Ultimos seis meses?
1.-Si
2.-No
27 | Sirespondio afirmativamente la pregunta anterior: ¢ Qué tratamiento?
(Incluya medicamento, posologia, duracién y via de administracion)
28 | Tipo de diabetes que padece. 1.-Tipo 1
2.-Tipo 2
29 | Tiempo de evolucién de la diabetes (en afios)
30 | Recibe tratamiento con: 1.- Hipoglucemiantes orales
2.- Insulina
3.- Otro
31 | ¢Padece alguna complicacion de la diabetes?

1.- Retinopatia.

2.- Neuropatia periférica.
3.- Neuropatia autonémica.
4.- Pie diabético.

5.- Nefropatia

6.- Cardiopatia

7.- Otra.

Exploracion fisica

32

Exploracion fisica con tinea pedis:
1.-No
2.- Interdigital
3.- Hiperqueratosica
4.- Vesicular
5.- Mal definida

33

Exploracién fisica con onicomicosis:
1.-No
2.- Subungueal distal
3.- Blanca superficial
4.- Subungueal blanca proximal
5.- Subungueal proximal 22
6.- Distrofica total
7.- Mal definida

34

Peso (en kg):

35

Talla (en m):

Lugar de entrevista: Fecha: |

Firma del entrevistador:






