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RESUMEN 

La candidiasis mucocutánea crónica (CMC) es una inmunod eficiencia primaria con 

gran heterogeneidad clín ica que se caracteriza por infeccion es recurrentes por Candida 
albicans en piel, uñas y mucosas. Varían en la severidad de las lesiones desde superficiales 
a profundas y granulom atosas. Y se puede acompañar de endocrinopatías o de 

enfermedades autoinmunes. 

En este trabajo se realizó una revi sión exahust iva de la lit eratura para recopilar 
información acerca del tema "Cand idiasis mucocutánea crónica" . 

Se investigó en S fuentes electrónicas, obten iéndose un total de 2080 resultados, se 

analizaron, clasificaron y en total se revisaron en 307 artículos con respecto al tema de 

CM C. 

Se evaluaron los artículos aceptados, se rea lizó una síntesis de la información obtenida 
que puede servir para futuras líneas de invest igación o pa ra tras ladar resultados a nuestro 

ámbito. 

Actualm ente se ha estudiado más acerca de los aspectos fi siopato lógicos y genéticos, 
encontrándose alteracion es principalm ente en la respuesta inmune med iada por célul as T 
y disminución en la producción de citocinas IL-2, IL-17, IL-22 e INF-y, con una producción 
incrementada de IL-10, IL-14 como mecanismo compensatorio. Además de alteraciones en 
fagocitosis, quim iotaxis y apoptosis . 

Dentro de las mutaciones identificad as se en cuentran en el gen CARD9 (cromosoma 9q), 

gen CAT (cromosoma 11) y en la región 19 cM (cromosoma 2p); los cu ales cod ifican para 
ca spasas, deciti na -1 y -2. Se cont inúa la invest igación acerca de estas mutacion es. 

La gran heterogeneidad clínica reflej a los múl t iples defectos inmunes asociados; 
presentándose desde infección localizada a uñas hasta afección generali zada incluso 

sistémica por Candida y otros microorganismo, así como la asociación con enfermedades 
autoinmunes. 

El tratamiento se basa en uso de azol es, se ha demost rado que el tratamiento tópico es 
ineficaz y que el mejor régimen es en dosis intermi tentes. 
Los intentos por reconstituir el sistema inmune son transitorios y con altas t asas de 
fracaso. 
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ANTECEDENTES 

La candidiasis mucocutánea crónica (CMC) es un grupo de enfermedades con gran 

heterogeneidad clínica que se caracte riza n por infecciones recurrentes por Candida 

albicans en piel , uñas y mucosas. Varían en la severidad de las lesiones desde superficiales 

a profundas y granulomatosas. [1 -17] Y se cl asifi ca dentro de las inmunodeficiencias 

primarias. [18-25] 

Los pacientes en raras ocasiones desarro llan infeccion es sistémicas por Cánd ida, 

pero t ienen elevada susceptibilidad para infecciones por derm atofitos (Trichophyton y 

Microsporum}, (26-30] bacterias encapsuladas cuya protección es mediad a por 

anticuerpos cont ra los componentes pol isacáridos de la pared bacteri ana [14] y presencia 

de infecciones respiratorias; esto último se relaciona con los ha llazgos de deficiencia de 

inmunoglobulinas su btipos lgG2 e lgG4 en algunos paci entes. [31,32] 

Las complicaciones severas se desa rrol lan en raras ocasiones pero se han descrito 

infecciones por Histoplasma capsulatum, Criptococcus neoformans, o Nocardia . (33-38] 
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La CMC se puede asocia r a otras in fecciones (81%), a endocrinopatías (44%) (como 

hipotiroidismo, hipoparatiroid ismo, enfermedad de Add ison, diabetes mellitus) [39,40] y 

a fenómenos autoinmunes (32%) (como vit il igo, an emia pern iciosa, sarcoidosis, alopecia 

areata y anemia hemolítica) ; [13, 41-44] además de que se ha asociado a timoma en 

pacientes adultos. [45-51] Se ha tratado de exp licar la frecuente asociación con t imoma e 

hipoparatiroidismo debido a la derivación embriológica comú n de timo y paratiroides que 

provienen de la tercera y cuarta bolsas faríngeas. [52, 53] Otras neoplasias reportadas son 

linfoma, carcinoma esofágico, pancreát ico y oral. [54-57] Todos estos hallazgos sugieren 

que los pacientes con CMC presen tan anormal idades múlt ip les o complejas en su sistema 

inmune [58-68] y son más frecuentes en pacient es que manifiesta n la CMC a temprana 

edad. [69-71] 

Esta entidad se ha estudiado por décadas desde que el primer caso de CMC fue 

descrito [72], t ratando de entender su f isiopatología, pero hasta en alrededor de un tercio 

de pacientes con CMC no se logra detectar el defecto inmune. 

El principal defecto inmune ha sido ligado a la respuesta mediada por células T vs 

Candida albicans, [73-79] dado por factores inh ibidores séri cos qu e actúan como 

supresores de estas cé lulas; pero el mecanismo exacto aún es desconocido. [80-91] 

Adem ás se ha sugerido qu e el defecto inmune puede deberse a alguna alteración en la 
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producción de citocinas, IL-2, IL-17, IL-22 e IFN-y en respuesta a infecciones por Candida . 

[92 -95] 

La importancia de las citocinas en infecciones por Candida se ha reconocido en 

estud ios animales, donde se ha demostrado una prod ucción alterada de las mismas. En 

pacientes con CMC existe una dism inución en citocinas t ipo -1 (IFN-y e IL-2) y una 

sobreproducción de IL-10, IL-14. [96-100] 

Algunos reportes sugieren que los mananos (constituyentes de la pared celular de 

Candida) t ienen un efecto inmunosupresor en estos pacien tes. [92, 101] 

Estudios recientes sugieren que el defecto inmune puede tratarse de una 

alteración en la producción de citocinas, IL-2, IL-17, IL-22 e IFN-y en respuesta a 

infecciones por Candida [93, 96, 102-105] o asociado a defectos en la apoptosis y en 

células NK. [102, 106-119] 

Algunos casos se asocian a alteración en la fagocitosis o la quimiotaxis. Se han 

detectado además, alteraciones a nivel de la molécula de adhesión intercelular-! (ICAM -

1); [120-122] receptores tipo Toll 1-10 (TLR 1-10) que reconocen los fosfol ipomananos de 

la pared de Candida; [101, 123] decitina-1 y -2 que estimulan la producción de citocinas y 

el domin io de reclutamiento de ca spasas (CARO 9) . [123 -129] 
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Aunque la mayoría de los pacien tes muestran una respuesta inmune humoral 

normal con concentraciones normales de inmunoglobul in as y altos títulos de anticuerpos 

específicos contra Candida y sus especies, [94, 130, 131] un pequeño número presenta 

deficiencia de lgA, [132, 133] de lgG principalmente subclases 2 y 4 que les confiere 

susceptibilidad a infecciones recurrentes resp iratorias e infecciones causadas por 

bacterias encapsuladas [14, 134] o incluso se han descrito casos con 

hipergammaglobulinemia y agammaglobulinemia. [14, 135, 136] 

La enfermedad aparece frecuentemente en la infancia aunque puede ser en la 

edad adulta . [13] La mayoría de los casos son esporád icos, pero existen numerosos 

reportes familiares . Se han observado patrones de herencia autosómicos dominantes y 

recesivos. [137 - 145] 

A la fecha se ha asociado la CMC con mutaciones en el cromosoma 2p en familias 

con enfermedad tiroidea asociada, encontrando un enlace genético en la región 15-cM de 

dicho cromosoma, por los marcadores 025367 y 0252240. [146, 147] Otras alteraciones 

encontradas son en el cromosoma 19q13 que codifica para ICAM-1 y en 19-cM del 

cromosoma llp12-q12.1. La gran heterogeneidad clínica de la enfermedad, puede 

deberse al hecho de que se encuentren mutaciones tan diversas. [120-122] 
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Se han realizado múltiples intentos por definir una clasi ficación de la enfermedad 

evaluando diversos aspectos de la misma : patrones inmunológicos, t iempo de 

presentación, alteraciones asociadas y forma de herencia. [148- 155] 

La clasificación propuesta por Valdimarson, Higgs y Wells se basaba en 4 grupos 

dependiendo del grado de respuesta inmune; valoraba desde la alteración en la respuesta 

inmune con hipersensibilidad retardada (antígenos de Candida, derivado protéico 

purificado (PPD) y di -nitro-cloro benceno (DNCB)) hasta la respuesta inmune cercana a 

límites normales. (Cuadro No.l) [156, 157] 

Incapaces expresar en pruebas cutáneas una hipersensibilidad 
retardada normal a antígenos de Candida 

Capaces de activar factor inhibidor de la migración de macrófagos 

Hipersensibilidad retardada anormal 

No hipersensibilidad retardada a Candida pero si a PPD y DNCB 

Linfoci tos no productores de factor inhibidor de la migración de 
macrófagos 

Respuesta inmune celular normal 

Cuadro No.l Clasificación de CMC 

Valdimarson, Higgs, Wells 1973 (156, 157) 

La clasificación de CMC in icial propuesta por Lehner en el año 1966 [158] fue modifica da 

por Ki rkpatrick en el 2001 [94], es la más aceptada actualmente ya que engloba la mayoría 
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de los aspectos y se basa en la local ización de las infecci ones y los hallazgos cl ínicos. Los 

pacientes se cl as ifican en los siguientes subgru pos (Cuadro No.2) : 

1.- CMC autosómica recesiva : usualmente inicia en la infancia con infecciones 

persistentes en mucosa oral y el pla to ungueal. El pronósti co es bueno si no desarroll an 

defectos endócrinos. 

2.- CMC autosómica dominante: presentan mayor afección que la fo rma AR, y se 

asocian otras infecciones como dermatof itosis. [30, 159] 

3.- CMC asociada a endocrinopatía: inicia en la in fa ncia temprana con las 

infecciones por Candida, posteriormente la disfunción endócrina . Se presenta con 

herencia AD y AR. [147, 160-165] 

4.- CMC granulomatosa difusa: los pacientes se ven gravemente afectados con 

granulomas por Candida principalmente en pie l cabelluda, pero puede afecta r ot ras 

áreas. [152, 166-169 ] Pu eden ocurri r infecci ones sistémicas como criptococosis y 

tuberculosis mi liar. Ot ras patologías asociadas incluyen deficiencia de hierro, 

bronquiectasias y bulas pulmonares. La mortal idad es alta . [31, 150, 152] 
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5.- CMC de inicio tardío: ocasionalmente ocurre por primera vez en los adultos, 

usualmente en la cuarta década de la vi da. Se ha asociado con a timoma, LES o miasten ia 

gravis. [170-177] 

Inicio infancia 

Infecciones orales y onicomicosis pers istentes 

Pronóstico bueno 

Mayor afección que forma AR 

Otras infecciones (dermatofitosis) 

Inicio infancia temprana 
Infecciones, posteriormente endocrinopat ía 

Herencia AD y AR 

Afección severa por granulomas por Condido 

Infecciones sistémicas (criptococosis y tuberculosis miliar) 
Asociaciones deficiencia de hierro, bronquiectasias y bulas pulmonares 

Mortalidad alta 

Ocasionalmente por primera vez en los adultos 

Usualmente cuarta década de la vida 

Asociada a 

Cuadro No. 2 Clasificación de CMC 

(Kirkpatrick 2001 [94]) 

Las manifestaciones cl ínicas son variables t anto en presentación como en 

severidad . [159, 178-180] A nivel de mucosas puede cara cterizarse por placas 

blanquecinas adheridas, eritema y fisuras. En cavidad ora l se puede observar glositis 

romboidal, atrof ia papil ar y queiliti s. [181-184] Las uñas pueden mostra r engrosamiento, 

distrofia y cambios de coloración, y se puede acompa ñar de paroniquia. [185, 186] En 

casos severos a nivel de piel se presentan placas hiperqu eratósicas o granulomas. [187-

189] 
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Aunque estos pacientes pueden desarro llar una am plia gam a de endocrinopatías, 

t ípicamente se observa hipoparatiroidismo y/o fa lla ad renal. [190, 191] 

El desarrollo de enfermedades auto inmunes es frecuente, se han descrito casos 

asociados a LES, alopecia areata, vitiligo, anemia hemolítica ; encontrándose anticuerpos 

circulantes, en ocasiones sin que la enfermedad se haya manifestado. [192-203] 

Algunas complicaciones que desarrolla n los pacientes son vasculiti s cerebral, [204-

206] aneurismas intracraneales fúngicos, [144, 207] infecciones diseminadas por 

Histoplasma y Criptococcus, infecciones por otros microorganismos como parasitosis o 

neumonías por oportunistas, [208-210] diseminación o sepsis por Candida spp., [211, 212] 

abscesos cutáneos, [213] o involucro osteoarticular [214, 215] e infecciones virales . [14, 

216] 

Además, es frecuente el desarrollo de alteraciones en la mecánica de la deglución 

en casos de esofagitis por Candida por la constricción causada . [217 -220] Y pueden 

aparecer neoplasias en las mucosas afectadas de manera crónica sugiriendo la 

participación directa de Candida como promotor en esta transformación maligna, por su 

alto potencial de formar N-nitrosobenzilmetilamina y nitritos. [221-223] 

La CMC se diagnostica en base a la exploración física, preparación con hidróxido de 

potasio (KOH) y cultivos para hongos; se puede realizar biopsia para corroborar 
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diagnóstico en casos con presentaciones inusuales. [224] Debe sospecharse en pacientes 

con falla al tratamiento convencional y casos recurrentes. Posteriormente debe realizarse 

una evaluación del estado inmune y de enfe rmedades asociadas de manera periódica ya 

que pueden preceder a la enfermedad o esta blecerse posteriormente. [70] La enfermedad 

es más severa cuando se presenta en la infancia tem prana y en pacientes con lesiones 

diseminadas . [35, 225] 

El manejo de estos pacientes imp lica la identificación oportuna de la enfermedad, 

la corrección de los sistemas alte rados, el con trol de la infección con antimicót icos y un 

adecuado consejo genético. 

Los tratamientos tópicos no son efectivos en pacientes con CMC. Se han utilizado 

azoles (fluconazol , miconazol, clotrimazo l, itraconazol), anfotericina B, 5-fluocitosina con 

resultados variables. [226-250] 

El riesgo de los efectos colaterales (nefrotoxicid ad), la necesidad aplicación intravenosa y 

el riesgo de resi stencia ha permitido el desarrol lo y uso de ant ifúngicos más seguros y 

efectivos. [251] 

El ketoconazol se ha utilizado ampliamente en CMC, el t ratamiento es prolongado {6-9 

meses). La mayoría de los pacientes tien en reca ída al suspe nder el t ratam iento, aunque se 

han reportado algun as remi siones por periodos pro longados; también se han utilizado en 
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dosis intermitentes con buenos resultados. [252 -270] Por el tiempo de administración y 

dosis utilizadas se han reportado efectos adversos como hepatitis severa que remite al 

suspender el fármaco . [271] 

El itraconazol ha resultado exitoso en pacientes con CMC. Su uso es seguro, la duración 

del tratamiento es de 2 a 6 meses, con rem is iones de hasta 18 meses. Los niveles de 

itraconazol en la uña permanecen por peri odos prolongados aún al suspenderlo. [272 -

275] 

Se han utilizado también triazoles de segu nda generación con buena respuesta debido a 

su amplio espectro contra especies y cepas con resistencia intrínseca o adquirida, además 

de mayor biod isponibi lidad oral. [276] 

Existen algunos reportes con el uso de caspofungina [251], la cual es bien tolerada y 

puede representar una buena opción terapéutica para pacientes con resistencia a los 

azoles. 

Para tratar de restablecer el sistema inmunológico, en particular la función de las 

células T se han empleado múltiples tratam ientos desde timosina, factor de transferencia, 

levamisol, trasplante de MO y de teji do tímico fetal , plasmaféres is e infusión de 

leucocitos, cimetidina, y sulfato de zinc, vacuna con antígenos de Candida pero la mejoría 

que se observa en estos pacientes es transitoria y el resultado es variable. [277-300] 
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Incluso existen tratamientos combinando la inmunoterapia entre sí y con antifúngicos. 

[301-314] 

Hay que recordar que estos pacientes t ienen la posibilidad de desarrollar 

enfermedades asociadas por lo que requieren un manejo multidisciplinario e integral para 

disminuir secuelas y tener una evolución lo más favorable posible. [70, 315, 316] 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

La CMM es una entidad rara, caracterizada por infecciones recurrentes por 

Candida albicans en piel, uñas y mucosas. Se puede observar en pacientes con 

inmunodeficiencia primaria, asociarse a otras infecciones, endocrinopatías y fenómenos 

autoinmunes. 

Debido a su baja incidencia es comú n qu e esta entidad no sea identificada y que 

las alteraciones asociadas no sean investigadas debido a que se desconoce información 

sobre la patología. Ésto repercute en la cal idad de vida y el pronóstico del paciente, y por 

otro lado, incrementa el costo de atención . 

En México hasta el momento no existen da tos epidemiológicos específicos de esta 

patología. 

Por todo lo anterior consideramos necesario conocer las experiencias reportadas 

en la literatura mundial para poder contrastar con la clas ificación vigente y poder tener 

bases para una mayor investigación y realizar estadísticas en nuestro medio. 
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JUSTIFICACIÓN 

Dado qu e la CMC es una enfermedad poco frecuente, la información con la que se 

cuenta provien e fund amenta lmente de seri es y reportes de casos, donde es posi ble que 

no se incluyan todos los signos y síntomas de los pacientes, y no en todos se describen los 

defectos inmunológicos que los pacientes pueden presentar. Existe una única clasif icación 

clín ica de los pacientes, que no termina por incluir a todos los casos reportados, y cabe la 

posi bil id ad de que algunos pacien tes puedan estar subdiagnost icados o incluso con 

diagnóst ico erróneo; por lo que debemos sensib ilizar a los médicos de primer contacto 

para qu e sospech en esta patología que puede ser desconocida por ellos. 

Como resultado, al examinar exhaustivamente la literatura, intenta remos un ificar 

criterios diagnósti co s, obtener una mejor comprensión de la f isi opatología y evolución de 

la enfermedad, así como id enti fi car las mejores opciones terapéuticas, de fo rma que 

podamos brindar una mejor atención y mayor in formaci ón para el paciente y sus 

familiares. 

Así mismo, esta revisión puede const itui r la base para la realización de estud ios 

fu turos en esta área. 
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OBJETIVOS 

OBJETIVO GENERAL 

• Describir los aspectos diagnósticos, fisiopatológicos y cl ínicos de la candidiasis 

mucocutánea crónica. (CMC) 

OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

1.- Identificar los aspectos diagnósticos de la CMC descritos en la literatura . 

2.- Conocer la fisiopatología de la CMC descrita en la li teratura . 

3.- Describir las manifest aciones clínicas de CMC reportada s en la literatura . 
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CRITERIOS DE INCLUSIÓN DE ARTÍCULOS 

Se inclu irán artículos referentes al tema de CM C con cualqu ier diseño de estud io, 

sin límites en la fecha de publicación, en los siguientes id iomas: españ ol e inglés. 

CRITERIOS DE INCLUSIÓN DE PACIENTES 

Se inclu irán pacientes de cualquier edad y sexo con diagnóstico confirmado de 

CM C. 

CRITERIOS DE EXCLUSIÓN 

Cand idiasis de repet ición asociadas a inmunodeficiencias secundarias (VIH, uso de 

inmunosupresores ). 

16 



ESTRATEGIAS DE BÚSQUEDA 

Se rea li zó una búsqueda en la Bibl ioteca PUBM ED, Artemisa, LI LACS, Scielo, 

EMBASE, con los siguientes términos MeSH y/o palabras clave Chronic mucocutaneous 

candidiasis (Candidiasis mucocutánea crónica}, clinical features (características cl ín icas ), 

classification (clasificación), etiology (etio logía), pathogenesis (patogénesis), immunology 

(inmunología ), treatment (tratamiento), diagnosis (diagn óstico), guidel ines (guías), 

complicat ions (compl icaciones), prognosis (pronóstico) . 

La búsqueda se realizó combinando el térm ino M eSH CMC con el resto de los términos 

uti lizando el operador boo leano and. 
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RESULTADOS 

Se efectuó una búsqueda de término MeSH Chronic mucocutaneous candidiasis, 

encontrando la siguiente defi nición : 

Candidiasis. Chronic Mucocutaneous 

"A clinical syndrome characterized by development, usual ly in infancy or childhood, of a 

chronic, often wid espread can didiasis of skin, nai ls, and mucous membranes . lt may be 

seconda ry to one of the immunodefici ency syndromes, inherited as an autosomal 

recessive trait, or associated with defects in cell -mediated immunity, endocrine disorders, 

dental stomat iti s, or malignancy" . 

Year introduced: 1991(1981) 

La candidi as is mucocutánea crónica es un síndrome cl ínico caracterizado por el 

desarrollo, usualmente en la in fancia temprana o la niñez, de una candidiasis crónica, 

f recuentemente disemina da, de la piel, uñas y membranas mucosas. Puede ser secundaria 

a uno de los síndromes de inmunodeficiencia, heredada en forma autosómica recesiva, o 

asociada con defectos en la inmun idad ce lular, enfermedades endócrinas, estomatitis 

dental o neoplas ia . 

Se realizó la búsqueda exh austiva con la combinación del término MeSH y las 

palabras clave en las diferentes fuentes de investigación, sin límite de tiem po, incluyendo 
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artículos en humanos, y se obtuvieron un total de 2080 resultados abarcando todos los 

rubros estudiados, de los cua les 1177 se eliminaron debido al idioma del artículo o por ser 

un tema diferente a CMC. Se clasificaron y en total se revisaron en 307 artículos con 

respecto al tema de CMC, debido a que 596 artículos se repetían en diferentes 

combinaciones. 

En la búsqueda con las 10 diferentes combinaciones, los resultados arrojados pueden 

verse en la Tabla 1: 

~ -
(("candidiasis, chronic mucocutaneous"[MeSH Terms) 554 221 Idioma: 36 

etiology OR ("candidiasis" (AII Fields( ANO "chronic"(AII Fields( Otros temas: 297 
ANO "mucocuta neous"[AII Fields}) OR "chron1c 
mucocutaneous candidiasis"{AII Fields) OR 
("chronic" (AII Fields( ANO "mucocutaneous"(AII 
Fields j ANO "candidiasis"[AII FieldsJ)) ANO 
("etiology"[5ubheading j OR "et iology"[AII F1eldsj OR 

1 1 Termsj OR "• • 1i• .. " 1 "'1 FieldsJJ 

CMC& {l"candidiasis, chronic mucocutaneous"[MeSH Terms) 544 236 Idioma: 41 

pathogenesis OR ("candidiasis" [AII Fieldsj AN O "chronic"[AII Fieldsj Otros temas: 267 

ANO "mucocutaneous"[AII FieldsJI OR "chronic 
mucocutaneous candidiasis"[AII Fields) OR 

("chronic" (AII Fieldsj ANO "mucocutaneous"(AII 
Fields j ANO "candidiasis"(AII Fieldsj )) ANO 
("et iology"[Subheading j OR "etiology" [AII Fieldsj OR 
"pathogenesis"[AI I FieldsJ)) ANO "huma ns" [Me5H 
Termsj 

CMC& (("candidiasis, chronic mucocutaneous"[MeSH Terms) 338 162 Idioma: 30 

treatment OR ("candidiasis"[AII Fieldsj ANO "chronic" [AII F1eldsj Otros temas: 146 
AN O "mucocuta neous"[AII FieldsJ) OR "chronic 

mucocutaneous candidiasis"[AII Fields] OR 
("chronic" [AII Fields j ANO "mucocutaneous"[AII 
Fieldsj ANO "candidiasis"[AII FieldsJ)) ANO 
("therapy"[Subheading j OR " therapy"[AII Fieldsj OR 
"treatm ent"{AII Fields} OR "therapeut ics"(MeSH 

Termsj OR "therapeutics" [AII FieldsJ)) ANO 
"humans"[MeSH Termsj 

CMC& (("ca ndidiasis, chronic mucocutaneous"[MeSH Terms] 255 111 Idioma: 18 

complications OR ("candidiasis"(AII Fields j ANO "chronic"[AII Fieldsj Otros temas: 126 
ANO "mucocutaneous"(AII Fields)) OR "chromc 
mucocutaneous ca ndidiasis" [AII Fieldsj OR 
("chronic"{AII Fields] AN O "mucocutaneous"{AII 
Fields j ANO "candidiasis" [AII FieldsJIJ ANO 
("complica tions"{Subheading] OR "complications"[AII 
FieldsJJJ ANO "humans"[MeSH Terms j 
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CMC& (chronic(AII Fields[ ANO ("candidiasis, 157 67 Idioma: 28 

diagnosis cutaneous"[MeSH TermsJ OR ("candidoa sis" [AII Foelds[ Otros temas: 62 

ANO "cutaneous"(A\1 Fields)) OR "cutaneous 
candidiasis" [AII Fields[ OR ("cutaneous" [AII Foelds[ 
ANO "candidiasis" [AII Fields])) ANO 
("diagnosis"[SubheadingJ OR "doagnoSis" [AII Fields[ 
OR "diagnosis"[MeSH Terms])) ANO "humans" [MeSH 

TermsJ 

CMC& (chronic[AII Fields[ ANO ("candidiasis, 137 82 ldioma: l8 
immunology cutaneous" [MeSH Terms[ OR ("candidiasis" [AII Fields[ Otros temas: 37 

ANO "cutaneous"[AII Fields]) OR "cutaneous 

candidiasis"[AII Fields[ OR ("curaneous" [AII Fields[ 
ANO "candidiasis"[AII FieldsJ)J ANO 

(" immunology"[SubheadingJ OR "immunology" [AII 
Fields[ OR "allergy and immunology"[MeSH Term sJ 
OR ["allergy" [AII Fields[ ANO "immunology"[AII 

Fields]) OR "allergy and immunology" [AII Fields])) ANO 
"humans"[MeSH Terms) 

-····----·----
CMC & (("candidiasis, chronic mucocutaneous"[MeSH TermsJ 37 10 Idioma: 9 

classification OR ("candidiasis"[AII Fields[ ANO "chronic" [AII Fields[ Otros tema s: 18 

1 ANO "mucocutaneous"[AII FieldsJ) OR "chronic 
1 mucocutaneous candidiasis"[AII Fields] OR 

("chronic"(AII Fields) ANO "mucocutaneous"(AII 
Fields) ANO "candidiasis"[AII Fields))) ANO 

("classification"[Subheading} OR "classification"(AII 
Fields[ OR "classificat ion"[MeSH TermsJ)) ANO 
"humans"[MeSH Terms) 

CMC & C: inical (("candidiasis, chronic mucocutaneous"[MeSH Terms) 27 7 Idioma : O 

features OR ("candidiasis" [AII Fields[ ANO "chronic" [AII Fields] Otros temas 20 
ANO "mucocutaneous"{AII FieldslJ OR ''chronic 

mucocutaneous candidiasis"{AII Fields] OR 

("chronic"[AII Fields] ANO "mucocutaneous" [AII 

Fields] ANO "candidia sis" [AII Fieldslll ANO clinica i[AII 
Fields[ ANO ("World A lOS Oay Fea tures" [Journal) OR 

"features"[AII Fields])) ANO "humans"[MeSH TermsJ 

1 

CM C& (("candidiasis, chronic mucocutaneous'' (MeSH TermsJ 26 6 Idioma: 3 

prognosis OR ("candidiasis"[AII Fields] ANO "chronic"[AII Fields] Otros temas: 17 
AN O "mucocutaneous"[AII Fields)) OR "chronic 

mucocutaneous candidiasis"{AII Fields] OR 

("chronic"[AII FieldsJ ANO ''mucocutaneous" [All 

Fields] ANO "candidiasis"[AII Fields])) ANO 
(" prognosis" [MeSH Terms) OR "prognosis"[AII Fields))) 
ANO "humans"[MeSH Term s) 

CM C & (("ca ndidiasis, ch ronic mucocutaneous"[MeSH Terms] 5 1 Idioma: 2 

guidelines OR ["candidiasis"[AII Fields) ANO "chronic" [AII Fields] Otros temas: 2 
ANO "mucocutaneous"{AII Fields]) OR "chronic 

mucocutaneous candidiasis"[AII Fields] OR 

("chronic"[All Fields] ANO "mucocuta neous"(AII 

Fields] ANO "candid iasis" [AII Fieldslll ANO 
("guideline"[Publication TypeJ OR "guidelines as 

topic"[MeSH Terms) OR "guidel ines" [AII Fields))) ANO 
"humans"[MeSH Terms] 

20 



Todos los artículos fueron revisados y analizados, asignándosele una calificación de 

acuerdo al nivel de evidencia científi ca obtenida, basados en las recomendaciones del 

Nationallnstitute for Health ond Clinica/ Excellence (NICE). (Anexo 1) 

Los resultados de esta evaluación se pueden observar en Tabla 2: 

i~ ... . 
lf . 

CMC& 10 NEC 1++: O 

et iology NEC 1+: O 

NEC 1-: 1 

NEC 2++: O 

NEC 2+: 19 

NEC 2-: 2 

NEC 3: 186 
NEC4: 23 

CMC& 15 NEC 1++: O 

pathogenesis NEC 1+: O 

NEC 1-: 2 

NEC 2++: 3 

NEC 2+: 21 

NEC 2-: 2 

NEC 3 : 198 

NEC 4: 31 

CM C & 6 NEC 1++: O 

treatment NEC 1+: 2 

NEC 1-: 3 

NEC 2++ : O 

NEC 2+: 7 

1 
NEC 2-: 3 

NEC 3: 132 

NEC 4: 21 1 

CMC& 5 NEC 1++: O 

complications NEC 1+: O 

NEC 1-: 1 

NEC 2++: O 

NEC 2+: 3 

NEC 2-: 1 

NEC 3: 96 

NEC 4: 15 

CMC& o NEC 1++: O 

diagnosis NEC 1+: O 

NEC 1: 0 

NEC2++: 0 

EC 2+: 4 

EC 2-: 2 

EC 3 : 56 
NEC4: 5 

CMC& 12 NEC 1++: O 

immunology NEC 1+: O 

NEC 1-: O 
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NEC 2++: O 
NEC 2+: 14 
NEC 2-: 7 
NEC 3: 68 
NEC4 : S 

CMC& o NEC 1++: O 
classification EC 1+: O 

1 EC 1-: O 
EC2++:0 

1 

EC 2+: 4 

1 

EC 2-: O 
NEC 3: 3 
NEC 4: 3 1 

CMC & clinical 2 NEC 1++: O 
fea tu res NEC 1+: O 

NEC 1-: O 
NEC 2++: O 
NEC 2+: O 
NEC 2- : O 

EC 3:9 
NEC4 : O 

CMC& o NEC 1++: O 1 

prognosis NEC 1+: O 
NEC 1-: O 
NEC 2++: O 

NEC 2+: O 
EC 2- : O 
EC 3: S 

NEC 4 : 1 

CMC& o NEC 1++: O 
guidelines NEC 1+: O 

NEC 1-: O 
NEC 2++ : O 
NEC 2+: O 
NEC 2-: O 
NEC 3: O 
NEC 4: 1 

Posteriormente se sintetizó e integró la información vál ida para proporcionar una 

base que pudiera ser útil para tomar decisiones de manera raci onal y se reclasif ica ron 

algunos artículos en las diferentes categorías. (Anexos 2 y 3) 
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DISCUSIÓN 

En este estudio se trató de reunir, analizar y sintetizar los estudios disponibles de 

varios autores acerca de diversos aspectos de la CMC, que incluían aspectos clínicos, 

fisiopatológicos, de clasificación y terapéuticos; encontrándose literatura con algunos 

resu ltados similares, pero otra con hallazgos contradictorios. 

La CMC es un trastorno infrecuente encuadrado dentro de las inmunodeficiencias 

primarias, caracterizada por infecciones por el género Candida, de carácter crónico, 

recurrente y resistente al tratamiento convencional; al suspenderlo reincide el cuadro. 

Su etiopatogenia exacta es desconocida, aunque existen varios estudios encaminados a 

esclarecerla . Se sabe que existe una deficiencia selectiva de la inmunidad celular 

específica contra Candida. Los hallazgos con stantes son anergia y ausencia de 

proliferación de linfocitos a antígenos de Candida y disminución de producción del factor 

inhibidor macrofágico específico. La respuesta inmunitaria humoral generalmente no está 

alterada, aunque en algunos casos se puede encontrar disminución de algunas subclases 

de lgG que les confiere susceptibilidad para desarrollo de enfermedades respiratorias 

recurrentes y sus complicaciones. 

Dentro de las mutaciones identificadas en fa milias afectadas se encuentran en el gen 

CARD9 (cromosoma 9q), gen CAT (cromosoma 11) y en la región 19 cM (cromosoma 2p); 

los cuales cod ifican para caspasas, decitina -1 y -2. 
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Suele iniciar en la infancia y estos pacientes presentan con más frecuencia asociaciones 

con endocrinopatía o enfermedades autoinmunes, aunque existen casos de aparición en 

la edad adulta que se relacionan con t imoma. 

Presentan un amplio espectro de hallazgos clínicos, desde candidiasis generalizada y 

granulomatosa a lesiones focales persistentes afectando solo mucosas y uñas, incluyendo 

paroniquia con daño severo de la lámina ungueal, queilitis angular, balanitis candidiásica . 

Hasta el 50% de los pacientes desarrollan endocrinopatías asociadas a anticuerpos 

circulantes organoespecíficos. Además se ha encontrado una relación con el desarrollo de 

neoplasias, dentro de las cuales a nivel oral y esofágico se asocian al poder carcinogénico 

de Candida por la producción de N-nitrosobenzi lmeti lamina y nitritos a este nive l. 

Debido a las asociaciones y complicaciones desarro lladas es obligatorio un seguimiento a 

largo plazo y vigilancia estrecha . Ya que no existe algún marcador o factor predictor para 

el desarrollo de las mismas, solo se asocia a inicio de si ntomatología a edad temprana, 

enfermedad extensa o grave. 

En cuanto a la clasificación aceptada actualmente comprende S grupos que no separa 

adecuadamente aquellas asociadas a enfermedades auto inmun es, neoplasi as, además de 

categorizar la severidad . 

Dentro de los tratamientos a nivel tópico es bien sabido que no es efectivo, se prefiere 

utilizar azoles a nivel sistémico, existen múltiples esquemas, pero se prefiere utilizar por 
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dosis intermitentes, para evi tar los efectos co latera les de los mismos. Últimamente se 

pre fiere utilizar el fluconazol como terapia ya que no interfiere con el metabolismo de 

citocromo p450 y esto disminuye sus efectos colaterales. Se puede agregar un 

inmunomodulador como coadyuvante a la terap ia. 

El retraso en el diagnóstico impide realizar una interven ción oportuna en estos pacientes y 

puede provocar que las secuel as sean mayores. 
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CONCLUSIONES 

La CMC aú n no es identifi cada cl íni camente debido a que es una ent idad poco 

conocida, además la presentación clínica variabl e, impide que los médicos de primer 

contacto la tengan presente como un diagnóstico de exclusión . 

La mayoría de los pacien tes recibe manejo con mú ltiples antimicóticos desde edad 

temprana, sin que se investiguen las alteraciones asociadas. El diagnóstico se hace 

alrededor de los 4 a 5 años excepto en los casos fam il ia res, en los cuales el antecedente es 

de gran ayuda para detectarlo a ti empo. 

Una minoría debuta en la etapa adulta y estos casos principalmente se asocian a 

malignidades. 

Las endocrinopatías principalmente asociad as son hipoti ro idismo y enfe rmedad de 

Addi son . 

Actualmente se ha estud iado más acerca de los aspect os fis iopatológicos y genéticos, 

encontrándose alteracion es principalmente en la respuesta inmun e mediada por cél ulas T 

y disminución en la producción de citocinas IL-2, IL-17, IL-22 e INF-y, con una producción 

incrementada de IL-10, IL-14 como mecanismo compensatorio. Además de alteraciones en 

fagocitosis, quimiotaxis y apoptosis. 
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Dent ro de las mutaciones identificadas se encuentran en el gen CARD9 (cromosoma 9q), 

gen CAT (cromosoma 11) y en la región 19 cM (cromosoma 2p); los cuales codif ican para 

caspasas, decitina -1 y -2. Se cont inúa la invest igación acerca de estos hallazgos. 

La gran heterogeneidad cl ínica refleja los múlt iples defect os inmunes asociados; 

presentándose desde infección localizada a uñas hast a afección generalizada incluso 

sistémica por Candida y otros microorganismo, así como la asociación con enfermedades 

autoinmunes. 

El tratamiento se basa en uso de azoles, se ha demostrado que el tratamiento tópico es 

ineficaz y que el mejor régimen es en dosis intermitentes. 

Los intentos por reconstitui r el sistema inmune son t ransi torios y con altas tasas de 

fracaso. 

Se requieren aún más estud ios para llegar a comprender claramente la patogenia de esta 

entidad. 

La presente búsqueda y síntesis de información de la literatura puede ser la base para el 

desarrollo de estudios futuros. 
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ANEXOS 

ANEXO No.1 
Niveles de evidencia científica basados en las recomenda ciones del National lnstitute for 

Health and Clinical Excellence (N ICE). 

1++ 

1+ 

1-

2++ 

2+ 

2-

3 

4 

M eta-análi sis de alta calidad 

Revisión si stemática de ensayos clínicos 

aleatorizados 
Ensayos clínicos aleatorizados de alta calidad 

con muy poco riesgo de sesgo 

M eta-aná lisis bi en realizados 
Revisión sistemática de ensayos clín icos 

aleatorizados 
En sayos clínicos aleatorizados bien rea lizados 

con poco riesgo de sesgo 

Meta-análisis, revisión sistemática de 

ensayos cl ínicos aleatori zados, ensayos 

clínicos aleatorizados con alto riesgo de sesgo 

Revisión sistemát ica de alta calidad de 

estudios de cohorte o de ca sos y controles 
Estudios de cohorte o casos y controles con 

ri esgo muy bajo de sesgo y alta probabilidad 
de esta blecer una relación causal 

Estud ios de cohorte o casos y controles bien 

realizados, con bajo riesgo de sesgo y con 

moderada probabil idad de establecer una 

relación causa l 

Estudios de cohorte o casos y controles con 

alto riesgo de sesgo y con riesgo significativo 

de que la relación no sea causal 

Estudios no analíticos, como informes de 

caso y series de casos 

Opin ión de expertos 
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I 
:··· " IHJ.IR _&_ A 

CMC & etiology ll "candidiasis, chronic mucocuta neous"[MeSH Terms] OR 554 22 1 Idioma: 36 10 NEC 1++: O 
("ca ndidia sis" [AII Fields) AND "chronic"[AI I Fields) AND Otros temas: NEC 1+: O 
"mucocutaneous" [AII FieldsJ) OR "chronic mucocutaneous 297 NEC 1· : 1 
candidiasis" [AII Fields) OR ("chronic"[AII Fields) AND NE C 2++ : O 
"mucocutaneous"[AII Fields) AND "candidiasis" [AII Fields)) ) NEC 2+: 19 
ANO ("et iology" [Su bheading) OR "et iology" [AII Fields) OR NEC 2·: 2 
"causal it y "(MeSH Terms) OR "causa lity"(AII Fields)) NEC 3: 186 

NEC 4 : 23 
CM C & pathogenesls (("candidiasis, chronic mucocutaneou s"[MeSH Terms] OR 544 236 ld1om a: 41 15 NE C 1++: O 

(" candidiasis" [AII Fields) AND "ch ronic" [AII Fields) AND Otros te mas: NEC 1+: O 
"mucocutaneous"[AII Fields)) OR "chronic mucocutaneous 267 NEC 1·: 2 
candidiasis" [AI I Fields) OR ("chronic"[AII Fields) AND NEC 2++ : 3 
" mucocutaneous" [AII Fiel ds) AND "ca ndidiasis" )AII Fieldsl)) NEC 2+: 21 
AND ("etiology" (Subheading) OR "et iology" [AII Fields) OR NEC 2-: 2 
" pa thogenesis"(AII Fields)) ) ANO "h umans"[MeSH Terms ) NEC 3: 198 

NEC 4: 31 
CMC & treatment (("cand1diasis, chronic mucocutaneous" [MeSH Terms] OR 338 162 Idioma: 30 6 NEC 1++: O 

("candidias is" [AII F1e lds) AND "chronic" [AI I Fields) AND Otros temas: NEC 1+: 2 
"mucocutaneous"[AII Fields)) OR "chronic mucocutaneous 146 NEC 1· : 3 
ca ndidiasis" [AII Fields) OR ("chronic" [AII Fields) AND NEC 2++: O 
"mucocutaneous" [AII Fields) AND "candidiasis" [AII Fields)) ) NEC 2+: 7 
ANO (" therapy" (Subheading) OR " therapy" (AII Fiel ds) OR NEC 2-: 3 
" t rea t ment" [AII Fields) OR "therapeut tts" [MeSH Terms) OR NEC 3: 132 
" ti •" ' • '~)) AND "hc ·"" ~) NEC 4: 21 

CM C & compllcatlons (("candidias1s, chronic mucocutaneous"[MeSH Terms) OR 255 111 Idioma: 18 S NEC 1++: O 
("candidiaSis" [AII F1e lds) ANO "chronic" [AII Fields) AND Otros te mas: NEC 1+: O 
"mucocutaneous" [AII F1 elds)) OR "chronic mucocutaneous 126 NEC 1· : 1 
candodoa SIS" [AII F1elds) OR ("chronic" (AII Fields) AND NEC 2++: O 
"mucocutaneous" [AII Fields) AND "cand!dlaSis" [AII F1elds))) NEC 2+: 3 
AN D ("complocallons" [Subheadong ) OR "complocat lons" [AII NEC 2· : 1 
Foelds))) AND "humans" [MeSH Terms) NEC 3: 96 

NEC 4: 15 --CMC & diagnosis (chronic[AII Fields) ANO ("candidlasis, cutaneous" [MeSH 157 67 Idioma : 28 o NEC 1++: O 
Terms) OR ("candidiasi s" [AII Foe lds) AND "cutaneous" [AII Otros te mas: 62 NEC 1+: O 

1 F1elds)) OR " cutaneous candidiasis"[AII Foeldsl OR NEC 1: 0 

1 

("cutaneous" [AII Fields) AND "candidiasis" [AII Fields))) AND NEC 2++: O 
("diagnosis"[Subheading) OR "diagnosis"[AII Fields) OR NEC 2+: 4 
"d iagnoSIS" [ M eSH Terms))) AND "humans"[MeSH Terms) N[C 2· : 2 

1 NEC 3: 56 
l__. ___ 

NEC 4: S 



CMC & lmmunology (chronic[AII FieldsJ AND ("ca ndidiasis, cuta neous"JMeSH 137 82 ldioma:l8 12 NEC 1++: O 
TermsJ OR ("candidiasis" [AII FieldsJ AND "cutaneous" [AII Otros temas: 37 NEC 1+: O 
Fieldsl) OR "cutaneous candidias is" [AI I FieldsJ OR NEC 1-: O 
("cutaneous" [AII FieldsJ AND "candidias is"[AII Fieldsl)) AND NEC 2++ : O 
("immunology"[SubheadingJ OR "immunology"[AII FieldsJ OR NEC 2+: 14 
"allergy and immunology"[MeSH TermsJ OR ("allergy"[AII NEC 2-: 7 
FieldsJ AND "immunology"[AII Fieldsl) OR "allergy and NEC 3: 68 

- ------ immunology" [AII Fields!H.AN D.~:~I11.".~.L~eSH f.erm~)._-·---- --·--··-- ··--····-·· ··-····-··---- .. _____ .. ---·--·····--·--·····-· ···-·--·-- ··-·······-··- ······-·-····-----
NEC4: S -----····-·- ··--·-··-

CMC & classlflcatlon (("candidiasis, chronic mucocutaneous"!MeSH Terms) OR 37 10 Idioma: 9 o NEC 1++: O 
("ca ndidiasis" [AII FieldsJ AND "chronic" [AII FieldsJ AND Otros temas: 18 NEC 1+: O 
"mucocutaneous"!AII Fields)) OR "chronic mucocutaneous NEC 1-: O 
candidiasis"[AII FieldsJ OR ("chron ic"[AII FieldsJ AND NEC 2++: O 
"mucocutaneous" [AII FieldsJ AND "candid ia sis"[AII Fieldsl)) NEC 2+: 4 
AND ("classi fication"[SubheadingJ OR "classification" [AII NEC 2-: O 
FieldsJ OR "classification"[MeSH Termsl)) AND NEC 3: 3 
" humans" [MeSH TermsJ NEC 4: 3 

CMC & cllnlcal features (("candidiasis, chronic mucocutaneous"[MeSH TermsJ OR 27 7 Idioma: O 2 NEC 1++: O 
("candidiasis" [AII FieldsJ AND "chronic"[AII FieldsJ AND Otros temas 20 NEC 1+: O 
"mucocutaneous"IAII Fields]) OR "chronic mucocutaneous NEC 1-: O 
candidiasis"[AII FieldsJ OR ("chronic"[AII FieldsJ AND NEC 2++ : O 
" mucocutaneous" [AII FieldsJ AND "candidiasis"[AII Fieldsl)) NEC 2+: O 
AND clinica i[AII FieldsJ AND ("World AIDS Day NEC 2-: O 
Features" [JournaiJ OR "features" [AII Fieldsl)) AND NEC 3: 9 
" humans"[MeSH TermsJ NEC 4 : O 

CMC & prognosis (("candidiasis, chroníc mucocutaneous"IMeSHTerms) OR 26 6 Idioma : 3 o NEC 1++: O 
("candidiasis"[AII Fieldsl AND "chronic"[AII Fields J AND Otros tema s: 17 NEC 1+: O 
"mucocutaneous"IAU FieldsJ) OR "chronic mucocu taneous NEC 1-:0 
ca ndidiOSIS" [AII Fields J OR ("chronic"[AII Fields l AND NEC 2++: O 
" mucocutaneous"[Ail FieldsJ AND "candidiasis"[AII FieldsJ)J NEC 2+: O 
AND ("prognosis"[MeSH TermsJ OR "prognosis"[AII FieldsJ)) NEC 2-: O 
AND "humans" [MeSH TermsJ NEC 3: S 

NEC 4: 1 
CMC & guldellnes (("candidiasis, chron1c mucocutaneous'' [MeSH TermsJ OR S 1 Idioma: 2 o NEC 1++: O 

("candidiasis"[Ail FieldsJ AND "chronic"[AII F1eldsl AND Otros temas: 2 NEC 1+: O 
"mucocutaneous"[AII Fields)) OR "chronic mucocutaneous NEC 1- : O 
candidiasis"[AII FieldsJ OR ("chronic" [AII Fieldsl AND NEC 2++: O 
"mucocutaneous"[AII FieldsJ AND "candidiasis"[AII Fieldsl)) NEC 2+: O 
AND ("guideline"[Publication TypeJ OR "guidelines as NEC 2-: O 
topic"[MeSH TermsJ OR "guidel ines"[AII Fields J)) AND NEC 3: O 
"humans"[MeSH TermsJ NEC 4: 1 



Glocker E.O. N Engl J Med. 2009 [128) • Serie de casos (36) 

Myhre A.G. Eur J Pediatr . 2004 [147) • Serie de casos (7) 

M angino M . Eur J Hum Genet. 2003 [122) • Serie de casos (11) 

Atkmson T. Am J Hum Genet. 2001 [146) • Serie de casos (12) 

CMC & pathogenesls 

Puel A. J Exp Med. 2010 [119) • Casos y cont roles 

Maxmen A. J Exp M ed. 2010 [104) • Opinión de expertos 

Maródi L. N Engl J Med. 2010 [1 29) • Opinión de expertos 

Ferwerda B. N Engl J Med. 2009 [127) • Serie de casos (S) 

Eyeri ch K. J lnvest Dermatol. 2008 [98) • Casos y con troles 

• Analiza ron S generaciones de una ram il ia con 

antecedente de consanguinidad. Se encontró la 
mutación en CAR09, por una terminación prematura 
del codón. 

• Anali za ron 2 familias: 

A : 3 hermanos CMC e hipotiroidismo, 4 so lo con 

hipot iroidismo, alelas DQBl diferentes. 
B: 1 miembro con CMC e hipot iroidismo, 2 hermanos con 

CMC, compartían alelo DQB1 . 0301 . 

• Se analizaron 7 generaciones fam il ia italiana con CMC, 

afección predominantemente unguea l. Encontraron 
afecciones en región 19cM en cromosoma 11 en la 

región entre 01151312 y 01154191 , conocido como 
gen CAT, proponen las mutaciones en este gen como 

causa de la CMC. 

• Se describe una familia con 12 m iembros afectados 

con CMC y enfermedad tiroidea . Se localizó el defecto 

15cM. 

• 33 pacientes con CMC (5·52 años ] y 37 controles 

pareados en edad y sexo: se m1dieron 

au toanticue rpos contra ll-17, ll-22, se concluye que 

puede ser ca usada por au to1nmunidad, debido a que 

se encontraron estos antiCuerpos a IL-17A, IL-17F e IL-

22 en pacientes con CMC. 

• Realiza una síntesis de extudios previamente 

realizados en base a medición de citocinas. Se basa 

prinr.ipalmente en la formación de anticuerpos contra 

la actividad de respu esta de las cé lulas Th17 (IL-17, ll-

22) 
• Plantea la hipóte~is de que la decitina -1 es un 

protector con tra Candida solo a nivel de mucosas, ya 

que los pacientes con deficiencia de esta t ienen alta 

sucept ibilidad de infección a nivel mucocutáneo y no 

sistémica . 

• S m iembros de una familia fueron estud iados, donde 

se encontró mutación a nivel del ~-glucano de 

decitina -1. La función de fagocitosis se encontró 

norma l. 

• 2 pacientes con CMC y 2 controles sanos fueron 



Candida, se observó la producción de citocinas; 
encontrando en los pac1entes afectados disminución 
en la secreción de IL-17 e ll-22. . Eyerich K. Arch Dermatol Res. 2007 [961 . Casos y controles . 4 pacien tes con CMC, 19 controles, se evaluó la 
migración de neutrófilos, la producción de cltocinas 
con estímulo ant igénico de Candida, encontrando 
adecuada migración de neutrófilos, pero incapacidad 
para eliminar al microorganismo, además incremento 
en la producción de ll-10 en comparación con los 
sujetos sanos. . van der Graaf C.A. Neth J Med. 2003 [1251 . Casos y controles . 7 pacientes con CMC (8-55 años), 14 controles, se 
observó con estímulo antigénico de Candida que la 
producción de IFN-y era menor en ca sos, la 
producción de ll-10 sig nificativamente mayor que 
encontroles. . Lil ic D. lnfect lmmun. 2003 [951 . Casos y controles . 12 pacientes con CMC, 18 controles pareados en 
edad y sexo; se observó que con estimulación 
antigénica de Candida la produCCIÓn de ll-2 estaba 
significativamente más baja en casos y esto era más 
notorio en pacientes adultos, la ll-6 e ll-10 nivel 
elevado en casos. . Gangemi S. Mediators Infla mm . 2003 [1211 . Casos y con t roles . 7 pacientes fami liares con CMC (5-48 años), con 
afección unguea l principalmente, 14 controles, se 
midió proterna carbonil en suero, encontrando 
n1veles significativamente bajos en los casos. Se 
sug1ere que se correcladona con disminución en la 
act ividad de las proteasas. 

CMC & treatment . Peña te Y. Actas Dermosifiliogr. 2006 [2761 . Reporte de caso . Femenino 19 años con CMC desde el año de edad, 
cuadros recurrentes con efección ur"gueal y oral 

1 principalmente, resistencia a ketoconazol, fluconazol 
e it raconazol ; se inició voriconazol oral con adecuada 1 
respuesta . Recomiendan su uso por su adecuada 

' biodisponibilidad oral, perfil de seguridad y precio. 1 . Jayasinghe M . Acta Derm Venereol. 2006 [2511 . Reporte de caso . Femenino 18 años con CMC, cuadros refracta nos al 
uso de fluconazol intermitente; se in ició caspofungina 
a las 3 sema nas con resolución de signos y síntomas. 
Se expone que no interfiere con citocromo p450, bajo 
potencial tóxico ; pero alto costo, debe reservarse 
para casos especiales. . Bhowate R. Prev Den! . 2004 [183[ . Reporte de caso . Femenino 12 años con CMC, con afección oral 
predominantemente, con pérdida de piezas 
dentarias. En tratamiento con ketoconazol oral y 
tópico por 12 semanas con mejoría clínica. Se 



,-------- -
continuó el tratamiento de manera semanal con 

seguimiento a 2 años sin reca/das. . Burford-Mason A. J ln fect. 1987 [308) . Reporte de caso . Femen ino 52 años con CMC y OM2, cuadros orales, 

genitales y perianales pnncipalmente; tratamientos 
con nistat ina y ketoconazol sin respuesta . Se rea liza 
vacunación con Candida a lbicans serotipo A, con 
mejoria clinica por 6 semanas, cul t ivos negativos. Se 
observó increme nto en fagoci tosis. Se recomien da 
este tratamiento de manera per iódica. . Lin C. Y. Ann Allergy. 1982 [242) . Reporte de caso . Femenino 4 años con CMC desde la sema na de vida, 

tratamiento 5-FU, estudio inmunológico antes y 
después del tratamie nto. . Palest ine R. F. Arch Dermatol. 1983 [48) . Reporte de caso . Mascu lino 56 años CMC y timoma, con manifestación 
inusual de candidiasis ocular, tratado exitosamente 
con ketoconazol. . Buckley R. H. Clin Exp lmmunol. 1968 [213) . Reporte de caso . Femenino 10 años, con CMC desde los 3 años, con 
cua dros de neumonía de repetición, desarrollo de 
botriomicosis peria na l recuerrente . Se realizó 
trasplante de médula ósea de la madre, con mejoría 
clínica en seguimiento 6 meses. . Kirkpatrick C. H. J Clin lnvest. 1972 [280) . Serie de casos (S) . S pacientes con CMC, anérgicos (9. 19, 23, 23,32 
años). Seles aplicó factor de transferencia (de 
donador sano) intradérmlco de manera mensual, 
posteriormente se obtuvieron pruebas cutáneas+ v se 
observó disminución en el factor 1nhibidor de 
migración. Sug1eren su uso como alternativa a la 
restauración de la función inmune. 

¡---- -
Reporte de 3 generaciones de una familia con CM(-;---CMC & complicat lons . Koch D. Cltn Exp Derma tol. 2009 [57) . Serie de casos (6) . 
hipotiroidismo, uno de los m1embros desarrollo Ca 
escamocelu la r de esófago. . Domingues-Ferreira M . Med Mycol. 2009 [223) . Reporte de caso . Mascul1no 43 años con CMC desde los 2 años de vida , 
con candidiasts esof.ig 1ca refractariiJ a tratamtentos, 
desarrolla Ca epidermoide sin tener factores de 
riesgo. . Rosa D. D. Med Mycol. 2008 [222 ) . Reporte de casos [3) . Masculino de 41 años v masculino de 30 años CMC v 
deficiencia selectiva delgA, que desa rrollan Ca 
escamocelular de esófago. 
La madre del segundo paciente con CMC v desarrollo 
de Ca escamocelular de esfófago. . Marazzi M .G. Eur J Pediatr. 2008 [206) . Reporte de caso . Masculino de Sa ños con CMC desde los 8 meses de 
edad, a los 3 años de edad con cefalea, hipertonia v 
vómito, desarrolló aneurisma intra cra neal v falleció. 



. McKeon D.J . Respirology. 2005 [2 10[ • Reporte de caso . Masculino 34 años con CM C desde los 18 meses de 

edad, candidiasis esofág ica e intest inal de repe tición; 
bronquiectasias, deficiencia de lgG2, hipot iroidismo, 
infecc iones respiratorias recurrentes. ARJ y epilepsia. 
Desarrollo de neumonía fatal por P. jirovecci. . Dixon T.C. South Med J. 2004 [212[ • Reporte de caso . Femenino 16 años con CM C e inmuno defi ciencia 
común variable, tratada con in munoglo bu lina 
mensual. Disnea progresiva, deterioro progresivo, 
desarrollo de septice mia por Candida rropica/is. . Tarr P.E. Medicine [Bal t imore[. 2001 [177[ • Serie de ca sos (5) . Pacientes con timoma , hipogammaglobul inemia, y 

cuenta dism inuida de células B periféricas, lin fopenia. 
Complicaciones infecciosas asociadas (enfermedades 

sinopu lmonares, infecciones por CM V, neumonía por 

P. jirovecci. . Naga shima T. Neuropathology. 2000 [20SI • Reporte de caso . Masculino 32 años con CMC desde el mes de edad, 
asociada a DM t ipol, inmunodefecie ncia común 

variable, esofag iti s por Cándida, piotórax, desarrolló 
vascuhtis cerebral y fall eció. . Eppinger T.M. Scand J ln fect Dis. 1999 [209[ • Reporte de caso . Mascul ino 15 años con CMC e msuficienc1a adrenal 
con desarrollo de neumonía por P. jirovecci. . Loeys B. L. Eur J Pediatr . 1999 [144 [ • Reporte de caso . Mascul ino S años CM C, antecedente de 

consanguinidad. Desarro lló de hem iparesia, se 

diagnosticó aneur isma de orlgen m icótico, buena 

evolución con clipaje de aneurism a, itracona zol v 
flucona zol. 

• Reporte de casos (2) . Masculino de 21 años, masculino de 38 años con . Grouhi M . J Pediat r. 1998 [204[ CM C, con alteraciones neu rológicas, diagnostican 
vascu1l t is cerebral. 

• Reporte de caso . Ma sculino 36 años con CM C desde los 15 años, con . Raz R. Clin lnfec t DlS . 1998 [208[ historia de dolor v m asa abdominal palpable, diarrea 

v pérdida de peso; se diagnost ica pro totecosis 
res1stente a trata miento con anfo tericina B e 

itraconazol, con respuesta parc1 al a IF N-y. . F~rt h N.A. lnt J Oral Maxillofac Surg . 1997 [SS[ • Reporte de caso . Femenino 21 años con CM C, hipo para tiroidismo 

autoinmune, anem1a perniciosa, enferm edad de 
Addison. lesión exof it ica en mucosa de mejilla 

izquierda diagnost icando Ca escam ocelu la r. . Seggev JS. J Allergy Clin lmmunol. 1994 [38[ • Reporte de caso . Masculi no de 10 años con CMC, desarrollo de 

nocardiosis pulmonar fa tal. . Sakano T. Acta Paediatr Jpn. 1994 [32) • Reporte de caso . Masculi no 14 años con CM C v deficiencia de lgG2, 

con infecciones recurrentes por H. influenzae y 5. 
pneumonioe. . Mateev G. lnt J Dermatol. 1993 [431 • Reporte de caso . Ma sculino de 35 años con CMC gra nulomatosa, 

complicación os teolisis de hueso f ronta l. 



. Miller C. R. Pediatr Radial. 1993 [37] • Reporte de caso . Masculino 6 años con CMC, convivencia con aves de 

corral que desarrolla histoplasmosls diseminada, 

tratado con anfotencina B con buena respuesta . . Bentur L. J Pediatr. 1991 [ 134] • Reporte de caso . Masculino de 4 años con CMC y deficiencia de lg2 y 4 

con infecciones resp iratorias recurrentes. . Herrad H.G. J Pediatr. 1990 [14 ] • Serie de casos (43) . Pacientes con CMC de 8 centros médicos: 
a) 80% infecciones recurren tes severas diferentes 

a Cándida . 
b) 9 casos septicemia 
e) Disfunción endócrina 44% (Enferm edad de 

Addison e hipoparat iroidismo ) . Bragger C. Eur J Pediatr. 1989 [31 ] • Reporte de caso . Masculino 22 años con CMC, hipotiroidismo y 

bronquiectasias; deficiencia de lgG2/IgG4, ausencia 

de anticuerpos contra pol isacá ridos de Pneumococcus 

y Haemophilus. 

. Gill F.F. Ann Allergy. 1989 [67] • Reporte de caso 
. Femenino 17 años con CMC asoc1ada a infecc1ones 

respiratorias de repetición con neumotocele 

secunda no; hipotiroidismo, desarrollo de 

osteomielitis falange distal lndice derecho. 

. Leroy D. Dermatologica. 1989 [207 ) • Reporte de caso . Femenino 6 años con CMC con agammaglobulinemia 

lgA, desarrollo de para paresia por aneurisma 

micótico. 

. McGurk M . J Laryngol Otol. 1988 [56 ] • Reporte de casos (2) . Masculino de 40 años, mascul ino de 48 años con 

CMC, desarrollo de neoplasias orales, el segundo co n 

metás tasis . 

. Flynn P.M . Pediatr lnfect Dis J. 1987 [36 ] • Reporte de casos (2) . Masculino de 27 años, femcmno de 32 años con CMC, 

desarrollo de histoplasmosis diseminada . 

Liesegang T.J. Ann Opht halmol. 1983 [75] • Reporte de caso 
. Ma sculino 56 años CMC y t1moma, querati t is y . 

esofagit is de repetición, abscesos pulmonares 

polimicrobianos. 

. Alarcón G.S. Ala J Med Sci . 1982 (214] • Reporte de caso . Femenino de 13 años CMC, afección ungueal 

importante y pa roniquia complicada con involucro 

osteoart lcular. 



. Tkach J. Cutis. 1982 {271) • Reporte de caso . Masculi no 1 año con CMC, cuadros orales y 

paroniquia, múltiples tratamientos. Esquema de 

ketoconazol, a los 6 meses de su uso desarrollo de 
hepatitis grave que remitió al suspender el fármaco . 

··-
CMC & dlasnosls . Liu J. J Am Acad Dermatol. 2003 {224) . Reporte de caso . Masculino 4 años con CMC, 4 meses de evolución 

con nódulos en piel cabelluda , leucoplaquia y 

onicodistrofia. Se rea li zó estudio histopatológico de 

piel, mucosa ora l y uñas; además cultivos de estos 

mismos especimenes. 

CM C & lm m unolosv . Eyerich K. Eur J Dermatol. 2010 {lOO) . Opinión de expertos . Revis ión del tema ha ciendo énfasis en hallazgos 

inmunológicos y complicaciones. . Lilic D. lnfect lmmun. 2003 {95) . Casos y controles (48) . 24 pacientes con CMC pareados en edad y sexo con 24 

cont roles; investigación de producción de citocinas 

(I L-2, -4, -5, -6, -10, -12, IFN-y, FNT-a en cultivos de 

sa ngre en respuesta a S diferentes fracciones de 

Cándida . . Garcia Y.H. Pediatr Dermatol. 2002 {200) . Reporte de caso . Masculino de 13 años, 10 años de evolución con 

placas blanquecinas orales, fi suras labiales y 

descamación, recalcitrantes a tratamientos. Se 

encontraron anttcuerpos anttglladma lgA. . LLioc D. Clin EKp lmmunol. 1996 {131 ) . Casos y controles (30) . 10 pa cientes con CMC pareados en edad y sexo con 

20 conrroles, medición de anticuerpos lgG, lgA, lgM y 

subclases. . Yamazaki M . Am J Dis Chold. 1984 {141) . Reporte de casos (2) 
. 2 hermanos con defecto en la movtltdad de ltnfoci tos 

y defecto en la fagocttosi s. . Garcia M .P. Med Cutan Ibero Lat Am . 1988 {164) • Reporte de casos (3) 
. Pacientes con CMC asociados a defic iencia de hier ro, 

uno con defictencia de lgA, revisión de 

manifestaciones clintcas, clasificación y tratamten to. . Gupta S. Scand J lmmunol. 1985 {89) • Casos y contro les (17) 
. 6 pacientes con CMC pareados en edad y sexo con 11 

controles, medición de rea cción autóloga mtxta de 

linfocitos y subpoblactón de ltnfocttos. . Gupta S. Clon lmmunollmmunopathol. 1979 {84) • Casos y controles (14) 
. Pacien tes con CMC y un familia r control sano 

estudiaron lin focitos de sangre periférica para 

examinar las proporciones de cé lulas T~/Ty . 

- -- - - --- ---- ____ . __ , ____ 
CMC & classlfl ca tlon . Korkpatrick C. Ped lnf Dis J. 2001 {94) . Realiza modificación de clasificación propuesta . Opinión de expertos inicia lmente : 

a] CMC autosómtca recesiva 1 

b) CMC autosómica dominante 

1 

e) CMC asociada a endocrinopatia 

d) CMC granuloma tosa difusa 

e] CMC de inicio tardío 



CMC & cl lnical features 

CMC & progn osis 

CMC & gu ldelines 

Wells R.S . Proc R Soc Med. 1973 [ 157) • Opinión de expertos • Realiza una propuesta de clasificación : 
a) CMC fami liar 

b) CMC difusa 
e) Síndrome CMC y endocrinopatia 

---------····------···-·-------···--··-----------+ ---------------·-t- ...:cdi,___C::;M= C de inicio tardío 
Uu X. J Oral Pathol M ed. 2007 11841 • Serie de casos (7) Cara<.teríst icas clínicas paciente s: 100% candidiasis 

ora l (lesiones nodulares, fis u ras profundas, placas 
blanquecinas, atrofia papilar, quei l itis), 57.1% 
engrosamiento y ca mbio de coloración de uñas. 

Vazquez J.A. lnfect Dis Clin North Am. 2002 [16) 

Rosen R.M. Cutis. 1996 [30) 

Montero M . P. Rev Alerg Mex. 1990 [143 ) 

Kirkpatrick C. H. Am J Med. 1979 [47) 

Rohrmann C.A. Jr. Am J Roentgenol. 1978 [217) 

Matsumoto T. J Dermatol. 1976 [33) 

Editorial. Br Med J. 1973 [3) 

Chiu S.J. J Microbiol lmmunollnfect. 2004 [70) 

Guidelines/Outcome Com mittee. America n Academy of Dermatology. 

J Am Acad Derm atol. 1996 [248) 

• Opinión de expertos 

• Reporte de caso 

• Reporte de caso 

• Serie de casos (27 ) 

• Serie de casos (8) 

• Reporte de caso 

• Opinión de expertos 

• Reporte de caso 

• Opinión de expertos 

• Descripción de candidiasis mucocutánea, 
ca racterísticas clinicasy manejo. 

• Masculino adolescente con CMC, cuadros candidiasis 

oral y ungueal recurrentes, aparición de placas 
eritematoescamosas con centro respetado . 

• Masculino de 12 años con CMC desde los 8 meses, 

con respuesta parcial a ketoconazol y estímulo 

antigenico con Cándida. 

• Ca racterísticas cl ínicas, pato lógicas e inmunológicas 

de pacientes con CMC y timoma . 

• Pacientes con CMC, esofagit is por Cándida y 

esofagograma con bano ano rma l. 

Masculi no de 18 años con CM C, afección por T. 

menragrophyres y C. neoformans. 
• Revisión de tema: manifestaCIOnes cl in1cas de casos 

1n1C1a lmente descntos. 

• Ma scul ino 6 años con CMC desde los 7 meses de 

edad, estudios inmunológicos y endocnnológicos 

normales. Ha cen énfasis en el seguim iento a largo 
plazo para detectar el desarrollo de enfermedades 

concom itantes ya que en pacientes con inicio 
temprano de la enfermedad son m ás frecuentes las 

asociaciones y mejorar el pronóst ico de estos 

..................................... P.~~~~~-~.~~ ....... , _____ , .......... -.................... ............................. ,_ 
• Guía de candidiasis mucocutánea, donde se establece 

defin ición, localización, clasificac ión, diagnóstico, 

tratamiento 
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