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RESUMEN

Las infecciones por Candida spp., conocidas como candidiosis, son prevalentes entre mujeres en edad fértil
y aumentan durante el embarazo debido a los altos niveles de estrogeno. En Peru, estudios indican que
Candida no albicans es mas frecuente en casos de candidemia. El objetivo fue determinar resistencia o
susceptibilidad a ciertos tipos de antimicéticos de las especies de Candida spp. en gestantes atendidas en un
Hospital de la provincia de Jaén. Este estudio se realizé en 40 gestantes atendidas en un Hospital de la
provincia de Jaén entre julio y agosto de 2024. Las muestras vaginales se recolectaron y se analizaron para
identificar especies de Candida spp. y evaluar su susceptibilidad a los antifingicos voriconazol y anfotericina
B. Se identificaron tres especies de Candida: C. albicans (60,00%), C. glabrata (22,50%)y C. krusei (17,50%).
En cuanto a la susceptibilidad antifungica, C. albicans mostré resistencia completa al voriconazol y mayor
sensibilidad a la anfotericina B. C. glabrata presento resistencia al voriconazol en (55,60%) de los casos y a
la anfotericina B en (11,10%). C. krusei mostro resistencia a ambos antifungicos. El estudio confirma la
predominancia de C. albicans y la notable resistencia de C. krusei a los antifungicos.

Palabras clave: Vaginitis; antifingicos; microbiologia; patdgenos; prevencion; tratamiento

ABSTRACT

Candida spp. infections, known as candidiasis, are prevalent among women of reproductive age and increase
during pregnancy due to high levels of estrogen. In Peru, studies indicate that Candida non-albicans is more
frequent in cases of candidemia. The aim was to determine the resistance or susceptibility to certain types of
antifungals in Candida spp. species in pregnant women attending a hospital in the province of Jaén. This study
was conducted with 40 pregnant women attended in a hospital in the province of Jaén between July and
August 2024. Vaginal samples were collected and analyzed to identify Candida spp. species and assess their
susceptibility to the antifungals voriconazole and amphotericin B. Three species of Candida were identified: C.
albicans (60.00%), C. glabrata (22.50%), and C. krusei (17.50%). Regarding antifungal susceptibility, C.
albicans showed complete resistance to voriconazole and higher sensitivity to amphotericin B. C. glabrata
exhibited resistance to voriconazole in (55.60%) of cases and to amphotericin B in (11.10%). C. krusei showed
resistance to both antifungals. The study confirms the predominance of C. albicans and the significant
resistance of C. krusei to antifungals.
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1. INTRODUCCION

La candida es un microorganismo micético presente comunmente en pequefias poblaciones en
vagina, piel, boca y tubo digestivo. Muy raras veces ocasiona infecciones y sintomas (Jacobson,
2023). En una vagina sana se puede encontrar un equilibrio entre microorganismos beneficiosos y
perjudiciales. Cuando hay alteracion de este microbiota, Candida llega a ser patégena; por esto se
le considera un microorganismo levaduriforme oportunista (Panizo & Reviakina, 2001).

Las infecciones micéticas ocasionadas por levaduras de Candida spp. son extraordinariamente
prevalentes entre las mujeres en edad fértil, constituyendo una preocupacion preeminente en el
ambito de la salud ginecoldgica. Estas dolencias, conocidas como candidiasis, representan entre el
(15%) vy el (20%) de las consultas ginecolégicas. La prevalencia de la candidiasis puede aumentar
de manera considerable durante el tercer trimestre de gestacion debido a los elevados niveles de
estrogeno, los cuales propician el crecimiento de estas levaduras (Villacis Villacis et al., 2021).

En el continente europeo, la candidiasis es una de las causas mas comunes de infecciones en el
tracto genital, y en paises como Estados Unidos y Ecuador, representa la segunda causa mas
frecuente de infecciones vaginales, alcanzando un (46,1%). En Ecuador, la candidiasis recurrente
afecta aproximadamente a 307,593 mujeres de entre 15 y 50 afios (Mir6 et al., 2017).

Las investigaciones de Candida spp. realizadas en el Peru son escasas, en un informe de un
hospital nacional entre los afios 2004 y 2006 reveld que el (61%) de especies responsables de
candidemia fueron no albicans, refiriendose a Candida tropicalis, Candida parapsilosis, Candida
glabrata, Candida guillermondii y otras; las demas que representarian el (39%) fueron Candida
albicans, comprendiendo asi que la mayor causante de candidemia segun ese estudio es Candida
albicans (Paz Rojas et al., 2008).

Un estudio, durante los anos 2013 y 2015, realizado en tres hospitales de Lima y Callao report6 que
Candida no albicans representd el (72,1%); Candida parapsilosis (25,3%); Candida tropicalis
(24,7%); Candida glabrata (9,5%) y Candida albicans (27,8%); ademas, se evidencié cuatro
aislamientos resistentes a fluconazol (86,7%), y 17 cepas fueron dosis dependientes sensibles al
fluconazol. También se observé una susceptibilidad reducida al posaconazol en tres aislamientos y
al voriconazol en un aislado. Todos los aislados fueron sensibles a anidulafungina y anfotericina B
(Rodriguez et al., 2017).

Del aislamiento de 110 cepas de Candida spp. correspondientes a un estudio realizado en Peru
durante el 2022, se determind que C. albicans fue la mas frecuente (86,4%), seguido por C. glabrata
(9,1%), C. parapsilosis (2,7%), C. tropicalis y C. krusei (0,9%). Con respecto a la susceptibilidad, se
evidencio que (10,5%) de C. albicans fue resistente al fluconazol y voriconazol con CMI = 128 pug/mL
y = 16 pug/mL respectivamente, por su parte (20%) de C. glabrata tuvo sensibilidad dependiente a la
dosis y el (10%), resistencia a fluconazol (Herreras Gémez & Lépez, 2022). En base a estos estudios
se reveld informacion relevante sobre la prevalencia y sensibilidad de Candida spp. frente a dichos
antimicéticos en determinada poblacién de estudio, para asi contribuir a la mejora de tratamientos
mucho mas apropiados para los contextos actuales y asi lograr vencer a este hongo levaduriforme
que cada vez afecta mucho mas a la salud publica del pais.

Bajo ese contexto el objetivo de la investigacion fue determinar la resistencia o susceptibilidad a
ciertos tipos de antimicéticos como voriconazol y anfotericina B de algunas especies de Candida
spp. en gestantes atendidas en un Hospital de la provincia de Jaén, contribuyendo asi a la mejora
de la investigacion para el tratamiento y ayuda al diagnéstico en mayor escala.
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2. MATERIALES Y METODOS

El proyecto de investigacion es de tipo descriptivo, enfocado en detallar el objeto de estudio
mediante la recoleccién de datos precisos sobre la situacion analizada (Zurita Macalupu & Urcia
Ausejo, 2017). El disefio es no experimental y de corte transversal, dado que no se manipulo
variables y el estudio se llevd a cabo en un periodo especifico, proporcionando resultados en un
solo contexto (Guevara Alban et al., 2020).

2.1. Poblacion y muestra

En la presente investigacion se estudié a mujeres embarazadas de entre 18 y 25 afos que acudieron
al Hospital de la provincia de Jaén, durante el periodo comprendido entre julio y agosto de 2024. La
poblacion de estudio estuvo constituida por un total de 40 gestantes que tenian entre 18 a 25 afios
que acudieron a atenderse al servicio de Obstetricia y aceptaron participar en la investigacion,
asimismo con los criterios de inclusion. La muestra fue tomada de manera no probabilistica,
incluyendo a todas las mujeres gestantes que acudieron al hospital durante ese periodo y que
cumplian con los criterios de inclusion y exclusion.

2.2. Criterios de inclusion

El estudio se centré en gestantes de 18 a 25 anos que asistieron al servicio de Obstetricia de un
Hospital de la provincia de Jaén y que aceptaron participar en la investigaciéon. Para ser incluidas,
las participantes debian cumplir con los criterios establecidos para la toma de muestra y no haberse
realizado duchas vaginales en las 24 horas previas a dicha toma.

2.3. Criterios de exclusion

Los criterios de exclusion para la muestra incluyeron a gestantes con infecciéon vaginal en
tratamiento, aquellas con amenaza de aborto, las que no desearon participar en el trabajo de
investigacion y las que se encontraban en el tercer trimestre de gestacion.

2.4. Consideraciones éticas

En este estudio, los datos clinicos y los resultados de los pacientes se mantuvieron de forma
confidencial. Aunque no hubo un beneficio directo para los pacientes, se espera que el conocimiento
de la identificacion de especies y su susceptibilidad a los antifungicos mejore el manejo terapéutico
de esta micosis.

2.5. Procedimientos

Se inicid con informar a las gestantes acerca del estudio y confirmar su participacion en esta
investigacion.

2.6. Recoleccion de la muestra

La toma de muestra de exudado vaginal es un procedimiento sencillo pero crucial para el
diagndstico de infecciones vaginales, como la candidiasis, en mujeres gestantes, que fue realizado
por profesionales de la salud de dicho Hospital. Para llevar a cabo la toma, el profesional de salud
solicité a la paciente que se recueste en posicion de litotomia (acostada, con las piernas separadas
y dobladas), asegurandose de que esté comoda y relajada. Luego, el profesional de salud utilizé un
espéculo vaginal estéril para visualizar las paredes de la vagina y el cuello uterino, con el fin de
identificar areas con signos de infeccién, como enrojecimiento o secrecion anormal.
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A continuacion, introdujo un hisopo estéril en la vagina para tomar una muestra del exudado,
frotando suavemente las paredes vaginales y el cérvix, asegurandose de obtener una muestra
representativa, una vez obtenida la muestra, el hisopo fue sumergido en un tubo de ensayo con
solucién salina fisiolégica en condiciones estériles, el cual fue rotulado previamente y transportado
en un contenedor refrigerante a 4 °C para su procesamiento.

2.7. Procesamiento de muestra

El procesamiento de las muestras se realizé en el laboratorio de Microbiologia Médica en el edificio
de la escuela de Tecnologia Médica con especialidad en Laboratorio Clinico y Anatomia Patoldgica
de la Universidad Nacional de Jaén, con la siguiente secuencia:

Examen en fresco

Primero, se colocé una gota de la muestra en un portaobjetos. Luego, se agrega el cubreobjetos. A
continuacion, se observé la muestra al microscopio utilizando poca luz y variando el aumento. Para
fijar el campo de visién, se empleo el objetivo de 10x. Para observar los microorganismos, se enfoca
con el objetivo de 40x. Finalmente, hubo registro de los resultados.

KOH al 10%

Habiendo colocado una gota de KOH al 10% sobre un portaobjetos, se afadié una gota de la
muestra que se va a analizar. Dejandose reposar hasta 30 minutos, se observan la muestra al
microscopio con poca luz y se registran los resultados.

Identificacion de especie de levaduras

Mantenemos el medio a utilizar (CHROM agar Candida) a temperatura ambiente. Se siembra, con
ayuda de un asa bacteriolégica en anillo, la muestra obtenida en placas previamente vertidas con
el medio seleccionado. Posteriormente, se procede incubar a 37°C durante 72 horas. Transcurrido
este tiempo, se observd el crecimiento de las colonias. Se registré su tamafio, forma y color,
tomandose en cuenta principalmente el Ultimo mencionado para identificar la especie, como:
colonias verdes: C. albicans, colonias moradas: C. glabrata y colonias secas de color rosa palido:
C. krusei (Zurita Macalupu & Urcia Ausejo, 2017).

Prueba de tubo germinativo (Confirmatoria para Candida albicans)

Rotulado el tubo de ensayo, se coloca 500 pl de suero sanguineo. Sobre esta preparacion, se afade
una colonia previamente tomada del cultivo en CHROM agar Candida. Sellando el tubo, se pasa a
incubar durante 2 horas. Luego, se coloca una gota del tubo en una lamina portaobjetos, se afade
un cubreobjetos y se observa al microscopio. Significando la presencia del tubo germinativo, que
dichas colonias se tratan de C. albicans.

Fungigrama

Para evaluar la susceptibilidad de las especies de Candida spp., se emplearon 2 antifungicos:
Voriconazol (VOR) y Anfotericina B (AMB). Los cuales son clasificados y explicados segun su
estructura, siendo el primero categorizado dentro de los Azoles y el segundo, dentro de los Polienos.
El mecanismo de accién de los Azoles consiste en inhibir la funcion de la enzima C-14-a-dimetilasa,
que es parte del citocromo P-450-3-A dentro de la célula del hongo, lleva a la detencion de la
produccion de ergosterol en la membrana celular del hongo. Para el caso de los Polienos, estos se
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unen al ergosterol que esta en la membrana celular del hongo para formar poros que modifican la
permeabilidad de la membrana. Lo cual resulta en la pérdida de proteinas, carbohidratos y cationes
monovalentes y divalentes, provocando asi la muerte celular (Gregori Valdés, 2005).

Para llevar a cabo el fungigrama, se siguio el siguiente proceso: En primer lugar, se sembré una
suspension de las colonias crecidas en CHROM agar Candida sobre una placa de agar Muller-
Hinton con ayuda de un hisopo estéril. Luego, se colocaron los discos de sensibilidad (MCZ y AMB)
en la superficie del medio. Después de 24 horas, se observaron los halos de inhibicién alrededor de
los discos, los cuales indican la sensibilidad o resistencia del hongo a los antifungicos evaluados.
Finalmente, se midié el tamafio de estas zonas de inhibicidon y se interpretaron los resultados
conforme a los criterios establecidos para cada uno de los antimicéticos.

3. RESULTADOS

De las 40 muestras obtenidas de exudados vaginales, se identificaron 3 especies de Candida,
siendo el de mayor prevalencia C. albicans representando un 60,00% (N°=24), seguido de C.
glabrata con 22,50% (N°=9) y C. krusei con 17,50% (N°=7).

Tabla 1. Especies de Candida identificadas en gestantes de un Hospital de la provincia de Jaén

Especie Pruebas diferenciale_s _ o (%)
CHROMAgar Tubo germinativo
Candida albicans Verde + 24 60,00
Candida glabrata Morada - 9 22,50
Candida krusei Rosa palido - 7 17,50
TOTAL 40 100,00

La tabla 2 muestra los niveles de susceptibilidad de las tres especies de Candida spp. identificadas
frente a los antifungicos: voriconazol (Zurita Macalupu & Urcia Ausejo, 2017) y anfotericina B (Zaror
& Espinel-Ingroff, 2019). Los resultados indican que todas las muestras C. albicans mostraron una
resistencia completa al voriconazol (100,00%) y una mayor sensibilidad a la anfotericina B (87,50%).
En el caso de C. glabrata, se observa un (55,60%) de resistencia al voriconazol mientras que, para
anfotericina B, esta especie tuvo una sensibilidad del (77,80%). Por otro lado, C. krusei presenta
una alta resistencia tanto al voriconazol (85,70%) como a la anfotericina B (85,70%), con una
sensibilidad minima a este ultimo con un (14,30%).

Tabla 2. Susceptibilidad de las especies de Candida identificadas de secreciones vaginales de gestantes de
un Hospital de la provincia de Jaén

Voriconazol Anfotericina B
R | S R | S
Especie (</=13 (14-16 (>=17 (</=10 mm) (11-19 (>/= 20 mm)
mm) mm) mm) mm)
n % n % n % n % n % n %
C.albicans 24 100,00 0 O 0 O 1 417 2 8,33 21 87,50
C.glabrata 5 55,60 3 33,30 1 11,10 1 11,10 1 11,10 7 77,80
C.krusei 6 85,70 1 14,30 0 O 6 85,70 0 O 1 14,30

4. DISCUSION

En el presente estudio, se identificaron tres especies de Candida spp. en las muestras obtenidas
de exudados vaginales. La especie predominante fue C. albicans, representando un (60,00%),
seguida de C. glabrata con (22,50%) y Candida krusei (17,50%). Estos hallazgos son consistentes
con estudios previos, como el realizado por (Sanabria et al., 2014), donde C. albicans también fue
la especie mas prevalente (40%), seguida por C. parapsilosis (20%), C. glabrata (20%), C. tropicalis
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(16%) y C. krusei (4%). Ademas, en la investigacion de (Aguilar et al., 2017), la prevalencia de C.
albicans fue del (82.6%), C. glabrata (10,2%) y C. krusei (2,5%). Asimismo, Cérdoba et al. (2011)
identificaron 461 levaduras, con Candida albicans siendo la especie mas frecuente (38,4%), seguida
de C. parapsilosis (26%), C. tropicalis (15,4%) y C. glabrata (4,3%). Esta investigacion también
incluyé especies menos comunes como C. viswanathii y C. haemulonii, destacando la
predominancia de C. albicans en secreciones vaginales y, a su vez, la diversidad de especies
presentes en diferentes contextos clinicos.

Los resultados de la susceptibilidad antifungica mostraron una completa resistencia de todas las
muestras de C. albicans al voriconazol (100,00%) y una mayor sensibilidad a la anfotericina B
(87,50%). Un estudio realizado por (Berkow & Lockhart, 2017), se encontr6 que un numero
significativo de aislamientos de C. albicans mostraron resistencia al voriconazol, lo que subraya la
creciente preocupacién por la eficacia de este antifungico en el tratamiento de infecciones por
Candida spp. Asimismo, Pappas et al. (2016), reportaron una sensibilidad del (80%) a la
anfotericina B en C. albicans, destacando la continua eficacia de la anfotericina B como tratamiento
de primera linea.

Para C. glabrata, se observé un (55,60%) de resistencia al voriconazol y para la anfotericina B una
sensibilidad del (77,80%). Estos resultados difieren con el estudio de Herreras Goémez & Lopez
(2022), donde el (20%) de C. glabrata mostré una sensibilidad dependiente de la dosis al fluconazol
y el (10%) presentd resistencia a este antifungico, el cual pertenece a la misma categoria que el
voriconazol. Por su parte, en una investigacion realizada en tres hospitales de Lima y Callao por
Rodriguez et al. (2017) los cuales reportaron una frecuencia de C. glabrata presentando una
considerable resistencia a varios antifungicos, entre los cuales se encontraban: posaconazol,
voriconazol y anidulafungina. Estos datos subrayan la importancia de una vigilancia continua y la
necesidad de desarrollar nuevas estrategias terapéuticas para manejar las infecciones causadas
por C. glabrata.

Por ultimo, C. krusei presentd una alta resistencia tanto al voriconazol (85,70%) como a la
anfotericina B (85,70%), con una minima sensibilidad a este ultimo (14,30%). Este perfil de
resistencia es consistente con el estudio de Porte et al. (2012) donde las cepas identificadas de C.
krusei también mostraron una notable resistencia a anfotericina B (93%) y a voriconazol (100%).
En el trabajo de Rodriguez et al. (2017) la C. krusei mostré patrones de resistencia similares,
reforzando la necesidad de desarrollar tratamientos mas efectivos contra esta especie.

CONCLUSIONES

Los resultados de este estudio demostraron la predominancia de C. albicans (60,00%) en las
mujeres gestantes atendidas en un Hospital de la provincia de Jaén, seguido de C. glabrata
(22,50%) y C. krusei (17,50%).

A pesar de la resistencia total de C. albicans al voriconazol, present6 una sensibilidad del (87,50%)
a la anfotericina B; C. glabrata tuvo mayor resistencia al voriconazol (55,60%) y mayor sensibilidad
del (77,80%) para anfotericina B y hubo una notable resistencia (85,70%) de C. krusei a ambos
antifungicos.
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