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La Candida albicans generalmente produce lesiones banales o graves, sub-
agudas o agudas en las mucosas bucal y vaginal, en la piel, en las ufas, y tam-
bién en el édrbol bronquial y en los pulmones; pueden presentarse ademas, de
manera ocasional, invasiones de otros territorios, a menudo de consecuencias
fatales. Se han reportado casos de meningitis, endocarditis, ependimitis, absceso
cerebral, septicemia e invasién de la cérnea (2).

Pero ademis de las lesiones mencionadas, existe otro tipo de afeccién
producida por C. albicans que se caracteriza por la formacién de granulomas
acompafiados generalmente de hiperqueratosis. Al contrafio de las demés formas
de moniliasis cutinea, el granulema candidiano se distingue por la aparicién de
una reaccién inflamatoria con formacién de tejido de granulacién que interesa
el corion, tal como sucede en lis micosis profundas.

Hasta el presente los casos reportados de granuloma debidos a C. albicais
llegan a la ‘docena y media.

HaAusiR & ROTHMAN (4) en 1950, reportan un caso, y, estudiando ‘a
literatura al respecto, refieren que el total de casos, incluyendo el de ellos, al-
canza d catorce, todos los cuales son semejantes en cuanto a los hallazgos clini-
cos, patolégicos y de laboratorio.

Estos casos eran nifios cn los que la enfermedad se inici6 a temprana
edad con un cuadro clinico similar en el cual los sitios de predileccién de las
lesiones fueron cuero cabelludo, cara, labios y mucosa oral, unas de los dedos
pulgares y a veces de otros dedos.

# Trabajo realizado en el Laboratorio Bacterioldgico del Hospital San Juan -de Dios.
%% Laboratorio Bacterioldgico, Hospital San Juan de Dios.

%% Facultad de Microbiologia, Universidad de Costa Rica.
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Después del trabajo de HAUSER & ROTHMAN, sélo aparece, en la lite-
ratura revisada por nosotros, un nuevo caso estudiado por PLuss & Kapas (8),
el cual es interesante por el hecho de presentarse la lesion granulomatosa en la
region maleolar media derecha; la hiperqueratosis y las masas verrucosas se ex-
tendian desde la punta de los dedos hasta el tobillo. El pie y tobillo izquierdos
presentaban un cuadro semejante. Ademds, el escroto, la base del pene y la cara
interna del muslo izquierdo presentaban masas friables hiperqueratésicas, grises,
de base eritematosa. Todas estas regiones estin raramente comprometidas por el
granuloma candidiano.

MoORE (7) en 1948 teporté un caso de moniliasis granulomatosa que
fue puesto en duda por HAUSER & ROTHMAN pero que bien puede ser consi-
derado como auténtico ya que, conforme se ha ido conociendo mas sobre esta
entidad morbosa, es posible que haya casos con localizaciones las més diversas,
sin concomitancia con lesiones mucosas y posiblemente con hiperqueratosis dis-
creta. En éste altimo tipo de lesion, el diagnéstico se torna dificil dado que la
abundancia de filamentos fungosos ocurre en los materiales costrosos, querato-
sicos o concreciones coérneas y no en el proceso granulomatoso mismo.

REPORTE DEL CASO
HISTORIA Y EXAMEN CLINICO

El 3 de febrero de 1955 fue admitida en uno de los Servicios de Pedia-
tria del Hospital San Juan de Dios, la nifia Y. D. G, de 2l4 afios de edad,
raza blanca, proveniente de Pueblo Viejo de La Mansién de Nicoya, Guanacastz,
con un diagnéstico provisional de “dermatosis”. De acuerdo con la historia cli-
nica, un afio antes la nifia habia empezado con sialorrea marcada y rinorrea
continua; posteriormente le aparecieron pipulas a manera de un acné vulgar,
cuya superficie fue tornindose oscura hasta adquirir la pigmentacién que prz-
sentaban algunas al momento del ingreso. Cuando fuc admitida el estado de
salud era bueno y no habia fiebre. Con anterioridad se habian instituido varios
“tratamientos caseros” y ‘‘series de inyecciones” sin resultado satisfactorio.

El aspecto clinico revelé numerosas. formaciones cérneas en la cara y en
la espalda, no pruriginosas y al parecer indoloras. Las lesiones hipertroficas,
concreciones irregulares o a manera de cuernos se encontraban localizadas en la
frente, la nariz, los labios y alrededor de la boca, incluyendo el mentén, pre-
sentindose ademds formaciones mas pequefias en los carrillos, parte superior
del tronco y extremidades. En el cuero cabelludo y en la espalda habian corni-
ficaciones del mismo tipo de las de la cara. Las lesiones eran oscuras, corneas,
duras, acuminadas, proliferantes y muy vascularizadas en la base como se pudo
comprobar al extirparlas. La mayoria de los granulomas estaban rodeados de
pequefias zonas eritematosas, asi como de areas descamativas y cicatrices (fig. 1).
Se presenté onicomicosis en el dedo indice de la mano derecha y en el dedo
anular de la mano izquierda, con paroniquia acentuada y muy dolorosa. El as-
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pecto de las ufias sugirié que se trataba de una onicomicosis producida por C.
albicans ya que las uflas aparecieron rugosas, muy engrosadas, opacas, con zonas
de pigmentacién oscura, caracteristicas todas en contraposicion con las de una
lesién debiaa a dermatéfitos. Ademis, la presencia de zonas infiltradas, rojizo-
violaceas, dolorosas y semejantes a las producidas por infecciones piégenas, es-
taban a favor de un diagnéstico de candidiasis, como fue confirmado posterior-
mente (fig. 3).

Durante todo el mes de febrero las lesiones persistieron a pesar de los
tratamientos instituidos, observindose entonces la aparicion de placas en la mu-
cosa bucal caracteristicas del “muguet” candidiano y lesiones en las comisuras
de los labios (perléche), asi como presencia de diarrea y fiebre.

El 10 de marzo se obseivé la caida espontinea de algunas de las concre-
ciones queratésicas, pero el 4 de abril el examen revelé agudizaciéon del cuadro
con reaparicion de las lesiones que habian regresado (fig. 2).

La enfermedad siguié su curso durante todo el tiempo de hospitalizacién
sin observarse mejoria alguna y egresé el 6 de octubre del mizno afio en las
condiciones mencionadas. :

Como otros datos clinicos podemos citar que la nifia contrajo sarampidn
a fines de febrero, y, a mediados de setiembre presenté un cuadro ictérico que
se consider6 como una hepatitis toxica post-terapéutica.

EXAMENES DE LABORATORIO

Se practicaron exdmenes rutinarios de laboratorio, radiografias y biopsias.

La radiografia de pulmones practicada en febrero indicé pequefias ade-
nopatias triqueo-bronquiales, imagen que no varié cuando se hizo un control
en mayo. En este mes se hizo una radiografia de crineo que no mostré anor-
malidades.

En cuanto a las pruebas de laboratorio, tanto los exdmenes de heces co-
mo de orina fueron normales. El examen de la sangre capilar vari6 en el curso
de la enfermedad del siguiente modo:

21 Feb. 5 Set. 13 Set. 30 Set.
Hemoglobina (g %) 10,5 10,0 — 11,50
Eritrocitos (millones/mm?) 3,2 3,6 2,75 3,55
Leocucitos (miles/mm?) 5,6 5,4 4,00
Basofilos (%) 0 0 0
Eosinéfilos (%) 1 10
Mielocitos (%) 0 0 0
Metamielocitos (%) 0 0 0
En banda (%¢) 3 0 7
Segmentados (%) 47 34 29
Linfocitos (%) 48 54 62

Monocitos (%) 1 2 1
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Se busco treponemas al campo oscuro en repetidas ocasiones con resul-
tado negativo. Las reacciones cualitativas de Kahn y V.D.R.L. también fueron
negativas. Los frotis de las lesiones no revelaron la presencia de leishmanias,
la intradermorreaccion de Montenegro fue negativa y la de Tuberculina (0,01)
positiva, En mayo se practicé una puncién lumbar y se extrajo el liquido céfalo-
raquideo que resulté normal.

En cuanto a los examenes micoldgicos, se obtuvo de las lesiones de las
ufias y en particular de la inflamacién paroniquial, un material de aspecto pu-
rulento a caseoso que fue observado .al microscopio entre lamina y laminilla
mostrando gran cantidad de filamentos, blastosporas y seudomicelio (figs. 4 a 7).

Las escamas'y costras de las lesiones queratdsicas cuidneas se montaron’
y aclararon con hidréxido de sodio al 10 por ciénto y calor y se estudiaron mi-
croscOpicamente “observandose también esporas, micelio y seudomicelio no pig-
mentados. o )

En vista de la evidencia de una lesién por hongos se practicaron culti-
vos del material de las lesiones onicomicsicas, paroniquiales y granulomatosas,
en agar Eosina-Azul de Metileno Difco con aureomicina (10 mgs. de hidroclo-
ruro de aureomicina para cada 100 ml. de medio), bajo una atmoésfera de 10
por ciento d¢ COs, de acuerdo con los trabajos de WEeLD (9) (10), dado que
sospechibamos que dicha lesién fungosa fuera monilidsica. En estas condiciones,
las cepas de C. albicans pueden diferenciarse ripidamente de las otras especies
del género, por cuanto son capaces de filamentizar -y producir colonias asteri-
formes visibles a simple vista o con la ayuda de una lupa, en un término de 24
a 48 horas. Conjuntamente, ¢l método de WELD fesulta ventajoso en los casos
en que haya posibilidad de contaminacién bacteriana. Obtuvimos repetidas veces
las colonias iipicas de C. albicans, varias de las cuales ce sembraron en agar de
Sabouraud (glucosado al 2% ) y en agar Corn Meal para observar.-la produc-
cion de clamidosporas. La cepa fue clasificada de acuerdo con LODDER (6) vy
su patogenicidad se comprobd niediante inoculacién intraperitoneal al conejo de
una suspensién de blastosporas y examen y cultivo del rindn post mortem.

La levadura logr6 aislarse ademis de la lesion bucal (“muguet” y per-
léche) y de las heces.

De las mismas lesiones cutineas hiperqueratésicas se aislé una cepa de
estafilococos que por sus caracteristicas fisioldgicas (actividad plasmocoagulante,
produccién de pigmento amarillo y fermentacion del manitol) llegamos a con-
siderar patégena. El antibiograma indicé que el Staphylococcus auvens era resis-
tente a penicilina y sulfatiazol, moderadamente sensible a estreptomicina y muy
sensible a aureomicina, cloranfenicol y terramicina.

Es ya bien conocido que el diagnéstico de Candidiasis (Moniliasis) se
complica por el hecho de que Candida albicans puede ser aislada con frecuencia
de la piel, garganta y vagina de personas aparentemente sanas, asi como de las
heces de individuos sin trastornos del tubo digestivo y del esputo de sujetos sin
cuadros brorquiales ni pulmonares.

Paralelamente a este hecho, el diagnostico de laboratorio resulta a me-
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-nudo laborioso en las moniliasis corrientes ya que el nimero de organismos es
pequeio y muchas veces no demostrable mediante repetidos exdamenes directos.

En e! granuloma candidiano tenemos un cuadro completamente opuesto
puesto que s¢ produce una proliferacion exagerada de la levadura en las capas
corneas o crecimiento hiperqueratésico de las lesiones y resulta facil evidenciar
los filamentos por simple examen directo. El gran ntmero de parisitos hace
asimismo facil el aislamiento del agente etiologico en los medies usuales para
hongos.

ANATOMIA PATOLOGICA

Origen de la pieza: formaciones corneas de la cara.
Aspecto macroscépico: trozo tisular de 8x10x15 mm, de consistencia fir-
me, que al corte se fragmenta como en escamas.
Examén histoldgico: los primeros 4 mm corresponden en profundidad al
dermis y capas vitalizadas de la epidermes. Los restantes 11 mm hacia la
superficie estin constituidos por epidermis cornificada. En la porcion dér-
dniqﬁ se aprecian papilas muy profundas, infiltradas por elementos mono-
nucleares con predominio de linfocitos y células plasmiticas; hay también
proliferacion fibroblastica y neoformacién vascular sanguinea. La epidert-
mis que recubre las papilas tiene en primer lugar actimulo de pequefios
granulos en el citoplasma de los elementos en el estrato de Malpighi; lue-
go casi sin transicién y a veces muy cerca del estrato basal empieza la
acumulacién de numerosas capas de materia cornea que forma una inmen-
sa masa, aproximadamente 30 veces mayor que lo normal. Las células que
componen toda esta capa estan desvitalizadas, con nucleos que no se ti-
fien y citoplasma hialino; entre los elementos celulares o en el seno de 'a
masa cornea se excavan hoquedades, muchas de las cuales aparecen ocu-
--padas- por filamentos fungosos, los. que forman verdaderas redes densas.
<En algunas dreas se pueden apreciar también blastosporas. Respecto a ia
cantidad de hifas y blastosporas e¢s evidente que la casi totalidad se en-
cuentra en el espesor de la materia cornea que histologicamente aparece
- desvitalizada. Solo excepcionalmente fue posible encontrar una que otra
blastospara libre en la dermis.
Diagnéstico: Dermo epidermitis cronica granulomatosa, papilomatosa e hi-
perqueratdsica: Moniliasis. f. Dr. R. Céspedes.

TRATAMIENTO

Sc prescribieron compresas de sulfato de cobre y luego antibidticos (pe-
nicilina, aureomicina, dihidroestreptomicina y cloranfenicol) con lo que el cuadro
general recrudeci$, apareciendo placas en la mucosa bucal que fueron tratadas
con violeta de genciana al igual que el resto de las lesiones. La exacerbacion del
proceso-seguido a la terapia con antibidticos es una prueba mis del efecto que
éstos tienen sobre las infecciones micéticas, y que ha sido comentado ingumerd-
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bles veces por muchos investigadores en la moniliasis (1) (2) (11), y en par-
ticular por KLIGMAN (5) y FassoTTE (3) en el "muguet” candidiano.

En marzo se preparé una vacuna con la cepa de C. albicans de turbiedad
comparable al tubo 2 del Nefclometro McFarland, y se inyect6 inicialmente
¢,1 ml de una dilucién al 1:10, aumentando 0,1 ml. cada dia hasta llegar a
dar 3,5 ml, donde se suspendié el tratamiento pues no se observd reaccién
favorable alguna.

A fines de marzo se suministr6 Micostatin R (nistatina) en tabletas de
500.000 U. (4 a 5 tabletas por dia durante 16 dias), conjuntamente con los
toques de violeta de genciana sobre las lesiones. En mayo se aplic6 unglento
Micostatin R y en julio crema Vioformo R (iodocloro-oxiquinolina al 3%). A
mediados de agosto se dio Promacetin R (acetosulfona) en tabletas de 0,33 g en
la forma siguiente: 1/ tableta diaria por dos dias, luego 1 diaria por 4 dias, 2
tabletas por dos dias y finalmente una tableta diaria por 12 dias. El tratamiento
hubo de suspenderse al aparecer un cuadro de ictericia.

Resumiendo, concluimos que ninguna de las indicaciones terapéuticas
mencionadas demostr6 ser eficaz de un modo convincente. La violeta de gen-
ciana suprimi6 parcialmente el “muguet”’, pero no manifesté efecto sobre el
resto de las lesiones. No obstante, la nifia mejoré poco tiempo después de su
egreso del Hospital y el hecho puede sugerir que la tltima droga administrada
(Promacetin R) pueda haber tenido algln efecto terapéutico efectivo,

COMENTARIO

Es importante resaltar la semejanza que existe entre los hallazgos clini-
cos, patolégicos v de laboratorio del caso que nos ocupa y los observados en los
otros reportados en la literatura. Podemos resumir que en este caso el desarrollo
del granuloma ocurrié a temprana edad como una lesién primaria de la mucosa
oral. Posteriormente aparecieron lesiones papulosas en cuero cabelludo, cara
(frente, pirpados, nariz, labios, ment6n, carrillos y orejas), tronco (parte su-
perior del térax), ufias de las manos y extremidades. Las masas queratdsicas
mayores semejaban cuernos y se presentaron en cuero cabelludo y cara. En ex-
tremidades y tronco las lesiones eran papulosas y pequefas. No se presenté le-
sién en el velo palatino ni en las ufias de los pies.

En el granuloma candidiano hay compromiso no sélo de la epidermis y
parte superior del corion sino también de las capas profundas de éste, al igual
que en la esporotricosis y cromoblastomicosis. Este hecho puede explicar el fra-
caso de la terapia con la violeta de genciana, vioformo y nistatina. La posibili-
dad de tratar eficazmente estos pacientes queda limitada por el hecho de que
es muy probable que ocurra una reinfeccién, sobre todo si se considera que la
causa de la contaminacién no- parece deberse a la virulencia de determinada cepa
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de C. albicans sino a la misma susceptibilidad del individuo. La maceracién,
diabetes, desnutricion o enfermedades colaterales no parecen ser factores esen-
ciales en el desarrollo del granuloma, més bien es posible que éste se establezca
como consecuencia de una deficiencia en los mecanismos de defensa. La enorme
proliferacion de la levadura en los tejidos, que en estos casos se comportan como
verdaderos medios de cultivo, es una prueba a favor de lo dicho anteriormente.
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RESUMEN

Los AA presentan un caso de granuloma hiperqueratésico cutineo pro-

ducido por C. albicans en una nifia de 21/, afios, de raza blanca.

Los sitios comprometidos fueron el cuero cabelludo, la cara, el tronco,

las extremidades y las ufias de las manos.

SUMMARY

A case is described of hyperkeratosic cutaneous granuloma caused by
C. albicans, in a 2l/5-year-old girl, of white race. The area affected comprised

the scalp, face, trunk, limbs, and fingernails.

') Estando el trabajo en prueba de pigina, tuvimos la oportunidad de conversar sobre
nuestro caso con el Dr. Arthur W. Frisch, Profesor de Bacteriologia de la Escuela
de Medicina de la Universidad de Oregon, quien nos manifesté haber visto un paciente
con una lesiéon granulomatosa cutinea, en la cual los cultivos siempre indicaron la pre-
sencia de Candida albicans. Tratando el material del granuloma con alcohol y sembrindolo
en los medios adecuados, €l logré obtener, después de repetidos intentos, un cultivo de
Microsporum canis que cree sea el verdadero agente etiologico de las lesiones. Los cul-
tivos negativos por dermatdfitos podrian explicarse con base en el abundante. crecimiento
de C. albicans que enmascara su desarrollo. De acuerdo con Frisch, se plantea la posibi-
lidad de que en los casos semejantes descritos en la literatura, a pesar de haberse repor-
tado siempre C. albicans, pueda haber otro hongo, un dermatoéfito, responsable de las

lesiones.
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Nifia Y. D. G. al momento del ingreso al Hospital.
Noétese las lesiones hiperqucratdsicas de la cara, algu-
nas como cuernos, y la erupcidén ¢n la parte superior

del térax,

El mismo caso después de algunos meses mostrando
¢l recrudecimiento de las lesiones que siguié al trata-
miento con antibidticos. Las lesiones pequefias del
cuero cabelludo y de las orcjas se han acentuado no-

tablemente.
(Foto Dra. I. Neuhauser)

Aspecto de la onicomicosis y paroniquia algunos dias

después de haber ingresado.
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Aspecto de la preparacion a fresco del material obte-
nido de la lesién paroniquial. Contraste de fase.
150 X

Lo mismo cen mayor aumento. Ndtese la abundante
trama de micelio y <ceudomicelio. Contraste de fase.
300 X

Detalle de la microfoto anterior que demuestra cla-
ramente micelio, seudomicelio y algunas blastosporas.
Contraste de fase. 1.500 X

Otro aspecto en donde se aprecian algunas esporas y
micelio. Contraste de fase. 1.500 X
(Microfotos 1'. Morera)
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Corte histolégico de una formacidén cérnea de la cara
en el cual se observan las profundas papilas y ‘a
hiperqueratosis. Hematoxilina-Eosina. 35 X

Reaccién hiperqueratdsica en la epidermis de las for-
maciones de la cara, dentro de la cual se aprecian
hoquedades. Hematoxilina-Eosina. 35 X

Detalle de la Fig. 8 a nivel del estrato espinoso. He-
matoxilina-Eosina. 100 X

Microfotografia a nivel de la dermis que muestra la
reaccion granulomatosa. Hematoxilina-Eosina.
450 X

(Micrefotos A. Trejos)
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Fig. 12: Corte de un cuerno a nivel de la epidermis. Notese
la enorme proliferacion del hongo en el estrato cor-
neo, asi como la presencia de un espacio con filamen-
tos en su interior. Schiff-dcido periddico. 200 X

Fig. 13: - Otro aspecto de la trama de filamentos, y blastosporas
cn la masa hiperqueratésica. Schiff-dcido periddico.

450 X
(Microfotos A. Trejos)

Figs. 14, 15 y 16: Cortes en los que puede apreciarse blastos-
poras y micelio de la levadura. 450 x Col.
Gram para tejidos.
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