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RESUMEN 

Se realizó un estudio prospectivo durante tres aftos para determinar la prevalencia, las caracteristicas 
microbiológicas y los patrones de sensibilidad antifúngica de aislamientos de levaduras que 
colonizaban o infectaban la cavidad bucal de 111 pacientes mexicanos infectados por el virus de la 
inmunodeficiencia adquirida (VIH) o con el SIDA y 201 pacientes' mexicanos no infectados por el 
VIH; de las personas que se atienden en el Hospital General de México, el Hospital Infantil "Federico 
Gómez" y de las Clínicas de la Facultad de Odontología (Universidad Nacional Autónoma de México). 
Estos pacientes fueron distribuidos en cuatro diferentes grupos: adultos VIH+/SIDA, adultos sin VIH 
(por factores de riesgo), nidos VIH+/SIDA y nidos sin VIH, incluyendo SI, 109, 60 Y 92 pacientes, 
respectivamente. Las muestras bucales fueron sembradas en agar glucosado de Sabouraud 
suplementado con cloranfenicol, y fueron incubadas a 37° C. De cada aislamiento fueron identificadas 
las especies por medio de métodos micológicos estandarizados. La sensibilidad a los antifúngicos fue 
obtenida por medio del sistema Fungitest (Bio-Rad, Paris, Francia). 

Candida a/bicans fue la especie más frecuentemente aislada Setenta y uno de 85 aislamientos de los 
pacientes colonizados fueron por C. a/bicans (83.5%), de estos 48 fum-on mujeres (56.5%). Sesenta y 
dos aislamientos se identificaron como serotipo A, el cu.sJ fue el serotipo más prevalente. Sin embargo 
las especies no- C. albicans (Candida glabrata, Candida tropicalis, Candida pampsilosis y 
Saccharomyce.f cerevisiae) fueron aisladas del 16.5% de los pacientes colonizados y del 38.5% de los 
pacientes con candidosis ó lesiones relacionadas a Candida. Se observaron nueve casos de infección o 
colonización o infección mixta por levadmas. 

En el caso de los pacientes infectados por VIH o con SIDA, la colonización por levaduras no estaba 
asociada con el número de CD4+ o la carga viral; sin embargo el tratamiento anti-retroviral de alta 
actividad (HAARl) reduciría la 'prevalencia de candídosis oral. La mayoría de los pacientes portadores 
de levaduras. estaban colonizados o infectados por cepas sensibles a fluconazol. Sin embargo el 10.8% 
fueron resistentes a uno o más agentes antifúngicos az6licos y el 29% mostraron una sensibilidad 
intermedia a estos, siendo el itraconazol (10.7% y 28.90,4" aislamientos resistentes o de ,sensibilidad 
intermedia respectivamente) y ketoconazol (10.2% y 20.80/0. aislamientos resistentes o mtermedios, 
respectivamente) los agentes antiñmgicos probados menos activos. El miconazol fué más activo (2.7% 
y 17.6%, aislamientos resistentes o de sensibilidad intermedia, respectivamente) y aún más el 
fluconazol (FCZ) (3.2% y 11.20/0. aislamientos resistentes o de sensibilidad intermedia, 
respectivamente). Por el contrario, S-fluorocitosina fue el máS activo sobre los aislamientos probados, 
y anfotericina B fue activa contra el 97.90,4, de éstos. 

Se utilizó el método M44-P del Comité Nacional de Estándares de Laboratorio Clínico (NCCLS de 
EE.UU. de América) para medir la actividad in vitro al FCZ y al voriconazol (VCZ). El FCZ fue activo 
contra 179 de 187 aislamientos de levadmas (95.7 %). Tres aislamientos de C. albicans fueron 
resistentes al FCZ, y dos C. albicans, dos C. tropicalis, y Uno de C. glabrata mostraron una 
sensibilidad intermedia a las 24 h. En las lecturas a las 48 h se observó una disminución de la 
sensibilidad in vitro al FCZ (88.2 % de los aislamientos fueron sensibles), 13 C. albicans, cinco 
C. g/abmta y dos C. tropicalis fueron resistentes o sensibles intermedios a este agente antifúngico. Se 
observó que el 100% de los aislamientos fue sensible al VCZ en ambos tiempos de lectura Muy pocas 
diferencias se observaron en la sensibilidad a FCZ y VCZ de los aislamientos probados en esté estudio, 
con respecto a aislamientos de Candida en otros estudios recientes. 

Palabras clave: Bucal, Candidosis, Candida, Levaduras, Sensibilidad antifiíngica, VIHlSIDA, México 
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INTRODUCCIÓN 

La cavidad bucal es colonizada por Gandida a/bicans y otras especies de levaduras 

en un 40% a 60% de las personas sanas (Odds, 1988). Cuando se presentan 

factores predisponentes locales o generales, Gandida puede causar infecciones 

bucales agudas o crónicas tales como la candidosis seudomembranosa (muguet), 

atrófica {eritem atosa), hiperplásica o queilitis angular. Además, otras patologías 

como la estomatitis por dentadura (estomatitis protésica o candidosis atrófica 

crónica), leucoplasia o liquen plano han sido asociadas a la presencia o colonización 

por Gandida (Lehner, 1967; Samaranayake & Yaacob, 1990). La frecuencia de estas 

presentaciones clínicas es variable y en muchos pacientes se han reportado 

combinaciones de dos o más de estos tipos clínicos. (Diz Dios y cols., 1999 & 2001). 

La candidosis bucal es la complicación bucal con mayor prevalencia en pacientes 

infectados por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) o con VIH+/SIDA 

(Síndrome de InmLlnodeficiencia Adquirida) (Vargas y Joly, 2002) y el riesgo es 

considerado alto en pacientes con linfocitos CD4+ menores a 200 cels/mm3 
, así 

como una elevada carga viral en plasma (VIH RNA) (Gottfredson y cols., 1999; 

Barchiesi y cols., 2002). G. a/bicans es el agente causal más común de la candidosis; 

sin embargo, otras especies de Candida han sido descritas como emergentes 

(Barchiesi y cols., 2002). La presencia de Candida en la cavidad bucal de pacientes 

V1H+/SIDA es un importante indicador del subsiguiente desarrollo de candidosis 

bucal. La nistatina tópica o miconazol (MCZ) son antifúngicos usados en el 

tratamiento inicial de la candidosis bucal, pero muchos pacientes sufren más de un 

episodio de candidosis bucal y en estos casos el tratamiento se basa en fluconazol 

8 



(FCZ) o itraconazol (ITZ) (Pappas y cols., 2004). En muchos países el uso común de 

FCZ y otros agentes antifúngicos azólicos paral el tratamiento de esta infección han 

sido asociados con la aparición de aislamientos de C. a/bicans resistentes a los 

antifúngicos azólicos de pacientes VlH+/SIDA (Odds 1999; Pappas y cols., 2004). La 

introducción de la terapia antirretroviral altamente activa (TARAA) en la práctica 

clínica ha reducido la prevalencia de muchas infecciones oportunistas, incluyendo la 

candidosis bucal (Diz Dios, 2001). La reconstitución de ¡'as funciones inmunes 

asociadas a la TARGA es un importante factor que ha influido en la declinación de la 

candidosis bucal, pero 'independiente a esto, Ilas altas cuentas celulares de CD4+ y la 

disminución de la carga viral en plasma (VIH RNA) han sido correlacionados con una 

disminución de la colonización por Candida spp., y con una reducción del riesgo de 

infecciones bucales sintomáticas (Gottfredson y cols., 1999; Diz Dios, 2001). 

Recientemente se ha desarrollado otro antlfúngico, Voriconazol' (VCZ) que puede ser 

u~do como un agente alternativo para el tratamiento de la candidosis bucal y 

esofágica recalcitrante (Pappas y ools., 2004), mostrando una excelente actividad 

contra los aislamientos de C. a/bicans (Espinel-Ingroff y cols" 2001); sin embargo su 

actividad in vitro contra aislamientos resistentes al FeZ no se ha demostrado 

realmente contra otras eSpecies de levaduras (Pfaller y cols., 2002). 

En México, la mayoña de laboratorios drnicos no han implementado las pruebas 

correspondientes y por lo tanto se conoce poco acerca de los perfiles de sensibilidad 

antifúngica de aislamientos clínicos de levaduras. Para determinar la prevalencia de 

la colonización por Gandida en pacientes con y sin candidosis bucal, asr como los 

patrones de sensibilidad alltifúngica en una población mexicana, hemos realizado un 

estudio prospectivo en 111 ninos y adultos VIH+/SIDA (72 siguiendo una TARGA) y 
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en 201 personas no infectadas por el VlH. Este estudio representa uno de los 

primeros reportes de perfiles de sensibilidad antifúngica de levaduras bucales de 

pacientes VlH+/SIDA en México D.E Un propósito adicional de este estudio ha sido 

evaluar in vitro la actividad de VCZ y FCZ contra aislamientos de levaduras bucales 

provenientes de población mexicana. 

C. albicans es un hongo que representa gran importancia en la Medicina y 

ciencias afines como la Odontología, su simple presencia no implica 

necesariamente enfermedad ya que forma parte de la biota normal de 

diversos ecosistemas del organismo; sin embargo, se trata de un hongo 

oportunista que puede invadir cualquier parte del organismo cuando las 

condiciones son optimás para su crecimiento. (lynch, 1994) 

ASPECTOS HISTÓRICOS 

la candidosis · bucal es tan solo uno de los nombres que se le ha asignado a 

un grupo de desórdenes causados por Gandida. Desde la ar.tigüedad se han descrito 

diferentes formás dínicas, como la forma denominada muguet o muguet, término 

aplicado a la csndidosis seudomembranosa aguda. (Samaranayake, 1990) 

Aproximadamente en el año 600 a. de C. Hip6crates describió la candidosis en 

su obra -Epidemias·; mencionó que en niños recién nacidos y pacientes debilitados 

se presentaban placas blanquecinas en la boca a lo que denominó estomatitis aftosa. 

(Bonifaz, 1991; Lynch, 1994; Samaranayake, 1990) 

Galeno la describió en el ano 130 D.C. aproximadamente Más recientemente, 

Astruc (1747), pediatra, y Smellie (1752), ginecólogo, describieron las características 

de las lesiones de muguet. Smellie describió el muguet como una enfermedad que 

frecuentemente aparece en niños recién nacidos. (McCullough,y cols., 1996; 
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Samaranayake, 1990). Estos autores coincidieron que la enfermedad puede deberse 

a desórdenes de las glándulas mucosas oombinadas con debilidad y laxitud de los 

músculos del estómago. Perhaps y Swedish, fisiólogos de Rosen Van Rosenstein en 

1771; fueron 'los primeros en clasificar las enfermedades en diferentes categorras 

basándose en la severidad y distribución de las lesiones. Describieron las lesiones 

como una -membrana de tipo lardo" que aparece primero en labios, encras, lengua, 

carrillos, paladar, úvula y amígdal'as, siendo una forma de enfermedad de cura fácil. 

Una forma más dificil es cuando desciende a fauces, estómago e intestinos. Esta 

descripción destaca que el muguet desde la antigüedad se reconoce como una 

enfermedad potencial:mente letal y capaz de extenderse en sitios diferentes de 'la 

boca. (Samaranaya'ke, 1'990) 

La primera investigación consolidada de candidosis bucal fue en 1786, cuando 

la Real Sociedad de Medicina de 'Francia suscribió un estudio acerca de Candida. 

Pusterior al advenimiento de la microscopía, Langenbeck en 1839 describió un 

organismo compacto que cultivó de la mucosa bucal de un paciente con muguet. El 

microorganismo aislado por Langenbeck fue clasificado en el género Sporotrichum 

por Gruby. (lynch, 1994; Samaranayake, 1990) 

En 1846, Berg fue el primer investigador que describió adecuadamente la 

relación del muguet con una levadura, denominada Oidium a/bicans por Charles 

Robín en 1853. (Samaranayake, 1990) 

la clasificación taxonómica de Candida ocasiona gran debate por décadas 

como resultado de diferentes formás morfológicas del organismo. En 1890, Zopf dió 

el nombre de Moni/ia a/bÍC8ns al hongo causal del muguet, este nombre ganó 

• Membrana similar a Ja parte gruesa deJ tociuo. Grasa o unto de Jos tmima.lcs. 
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aceptación y entonces se le dió el nombre de moniliasis a la enfermedad antes 

llamada muguet. (Samaranayake, 1990) 

Después de una serie de estudios Castellani y Chalmer (1912-1919) 

d~scribieron que dentro de la etiología de la enfermedad además de estar 

involucrado el hongo de Moni/ia a/bicans, se asociaban otras levaduras que 

describieron; y ahora se conocen como Gandida guilliermondii, Gandida krusei 

(teleomorfo: Issatchenkia orienta/is), Candida tropica/is y Gandida kefyr (teleomorfo: 

K/uyveromyces marxianus). 

En 1923, Christine Berkhout clasificá la levadura en dos géneros: Gandida 

para los agentes causales de infecciones y MO/li/ia, que fue asociada con mohos, 

frutas, plantas y hojas putrefactas. Propuso el nombre de Gandida del latín -toga 

GandidaB que hace referencia al vestido caído blanco de los candidatos para el 

senado romano. albicans proviene del latín ·a/bÍC8re~ que significa blanquear. Sin 

embargo, se han usado muchos sinónimos para G. a/bicans: Barnett, Payne y Yarrow 

en 1983 describieron una lista de 166 sinónimos usados. (Bonifaz, 1991; lynch, 

1994; Samaranayake, 1990) 

En 1849, Wilkinson describió la candidosis vaginal, pero, hasta 1875, 

Haussmann demostro que el hongo causal en la cavidad bucal y en la vagina era el 

mismo. Zenker tiene el mérito de haber sido el primero en reportar un caso de 

candidosis sistémica en 1862. 

Varias formás de infección por Candida comenzaron a describirse a finales del 

siglo XIX y principios del XX, además de la relación de esta infección con otras 

enfermedades sistémicas como diabetes mellitus. (Samaranayake, 1990) 
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Actualmente por lo menos 20 géneros y cerca de 90 especies de levaduras 

han sido clasificadas y aislados del ser humano. Ocho especies de Gandida se 

reconocen como las de mayor patogenicidad: C. albicans, Gandida gui/liermondii 

(teleomorfo: Pichia gui/liermondü), C. kefyr, C. krusei, C. tropicalis, C. parapsilosis, 

Gandida viswanathií y Gandida glabrata. (Bonifaz, 11991; Lynch, 1994; McCullough, y 

cols., 1996; Sherman, y cols., 2002) 

El debate sobre el término candidosis o candidiasis continúa. Odds en su texto 

clásico referente a Candida y candidosis indica que ambos términos son aceptables 

aunque él sugiere el de candidosis como el preferente. Rippon ha sugerido que la 

diferencia en la termino'logía es geopolítica, candidosis es un término distintivo de 

América y cand;diasis es esencialmente de origen europeo. (Bonifaz. 1991; Lynch, 

1994; Samaranayake, 1990) 
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BIOLOGíA DE Candida 

Se trata de un hongo dimorfo que fonna largas seudohifas, hifas y blastoconidios 

(células gemantes subesféricas de 3-8 x 2-7 IJm). Asimilan y fermentan azúcares. En 

medios pobres de nutrientes puede fonnar numerosas clamidoconidias unicelulares, 

redondas u ovaladas, con gruesa pared refringente (8-16 IJm de diámetro), situadas 

al final de las hifas o seudohifas o también laterales sobre blastoconidios ovalados. 

Crece rápidamente en colonias redondas, de superficies blancas o cremosas, lisas o 

pastosas y blandas, de bordes precisos, centro ligeramente prominente, con olor 

característico. 

TAXONOMíA 

E! género Candida es una colección de aproximadamente 150 especies 

(Scully, y cols., 1994) de las cuales solamente algunas pueden ser patógenos 

oportunistas, sobresaliendo C. albicans. (Bonifaz, 1991; Lynch, 1994; McCullough, y 

cols., 1996; Samaranayake, 1990; Scully, y cols., 1994) 

TABLA 1. POSICIÓN TAXONÓMICA DE Csndida. (CALDERONE, 2002) 

Phylum: 

Clase: 

Orden: 

Familia: 

Ascomycota 

Hemíascomycetes 

Saccharomycetales 

Saccharomycetaceae 
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CRECIMIENTO Y NUTRICiÓN 

Candida crece en medios definidos que básicamente contienen sales, carbono 

(glucosa), nitrógeno (sales de amonio) y fosfato; en algunos casos además puede 

requerir de biotina. (Samaranayake, 1990) 

Estas levaduras crecen en rangos de temperatura de 20-40 oC y con un rango 

de pH de 2 a 8. la máxima tasa de crecimiento en medios sintéticos está entre 30 y 

40 h, pero en medios suplementados con vitaminas y aminoácidos su tasa de 

C',recimiento puede incrementarse hasta 80 h. 

El crecimiento -in vítro" de Candida en saliva humana ha sido estudiado 

ampliamente; la mayoría de los autores opina que la saliva proporciona nutrientes 

suplementarios que favorecen el crecimiento de esta 'levadura. Se ha visto un 

aumento en la tasa de crecimiento cuando se adiciona a la saliva carbohidratos 

suplementarios como es glucosa y sacarosa. (Samaranayake, 1990) 

C. albicans fermenta glucosa, galactosa y maltosa con formación de ácidos y 

dióxido de carbono. El patrón de asimilación y fermentación de azúcares es evaluado 

en la diferenciación de especies de Gandida. (Bonifaz, 1991; Samaranayake, 1990; 

Samaranayake, y cols., 1986) 

MORFOLOGIA 

El género Candida está compuesto por diversos hongos levaduriformes y en 

su mayoria dimorfos. (Samaranayake, 1990) C. a/bicans, la principal especie 

patógena del género, presenta dimorfismo relacionado con las disponibilidades 

nutricionales. (Bonifaz, 1991; Samaranayake, 1990) 

Sus tres formás biológicas principales son: 
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• Vegetativa o 'levadura, de forma oval que mide de 1.5 a 5 J,lm, de reproducción 

asexual. (Bonifaz, 1991; Lynch, 1994) 

• De fonna elongada o seudomicelio, que van de formás fil'amentosas que 

sobresalen de las levaduras y miden de 5 a 15 J,lm. Las seudohifas son cadenas 

de células en gemación que no se desprenden y forman una red ramificada 

parecida a las hifas verdaderas. Las colonias compuestas por seudohi,fas tienen 

un aspecto blando y blanco en contraste con el crecimiento algodonoso del 

micelio verdadelio (Bonifaz, 11991; Samaranayake, 1990) 

• Clamidoconidias, estructuras terminales grandes y redondas con un cuerpo 

celular de 7 a 17 J,lm de diámetro. Tienen una pared gruesa, se adaptan al 

mantenimiento de su vitalidad. Su tamaño se debe al almacenamiento de 

sustancias nutricionales de reserva y su pared los protege contra un medio 

desfavorable. Dicha pared tiene dos capas: la interna de pol,isacárido, la externa 

de proteínas y se puede presentar un gran contenido de Ifpidos. (Bonifaz, 1991; 

Samaranayake, 1990) 

Cuando se mezcla C. albicans con albúmina de huevo o suero humano y se 

incuba de 20 a 37 oC por 2 a 8 h, las células de levadura presentan la formación de 

un tubo germinal. Esta es una morfología alargada que se observa en cultivos 

jóvenes. A esté fenómeno se le conoce como de Reynolds-Braude y proporciona un 

rápido procedimiento de diagnóstico. (Arenas, 1993; Bonifaz, 1991) 

El sistema API 20 C AU~ que es un sistema de identificación de las levaduras 

más comunes encontradas en Microbiolog[a cllínica sugiere I'a identificación de hifas 
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(micelio) o seudohifas (seudomicelio) lo que constituye un test complementario a la 

prueba. (BioMériux.) 

ESTRUCTURA ANTlGÉNICA 

La pared celular de C. albicans está compuesta por ¡3-giucanos, 

manoproteínas y pequeñas cantidades de quitina, además de aproximadamente 30 

% de agua; esta pared participa en la adhesión y colonización, presenta además 

componentes antigénicos y secreta productos como hidrolasas y toxinas. 

(McCullough, y cols., 1996; Samaranayake, 1990) 

ECOLOGíA Y EPIDEMIOLOGíA. 

C. albicans está asociada ecológicamente a seres vivos de sangre caliente. Su 

temperatura óptima de crecimiento es de 37 oC. Los tractos digestivo y respiratorio, 

junto con la mucosa genital (vagina), son los reservorios más importantes en los 

seres humanos y origen de candidosis endógenas. En estas localizaciones se 

comporta como un saprobio y su aislamiento no implica por sí solo la presencia de 

infección. C. albicans no sobrevive durante mucho tiempo en superficies secas pero 

su supervivencia es mayor cuando hay humedad y se ha aislado de los cepillos 

dentales, cremás de manos, cosméticos y ropa. Las especies de Candida están 

ampliamente distribuidas en la naturaleza, C. albicans y C. glabra fa son encontradas 

comúnmente en humanos y algunos animales, principalmente primates, animales 

domésticos incluyendo gatos y perros, varios mamíferos, marsupiales y aves. Las 

especies de Candida se encuentran en el hombre de manera ubicua, las infecciones 

humanas exógenas son poco frecuentes y las candidosis endógenas son muy 

comunes ya que la levadura forma parte de la biota normal. (Bonifaz, 1991; 
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McCullough, y cols., 1996; Samaranayake, 1990; Scully, y cols., 1994; Stenderup, 

1990) 

AMBIENTE BUCAL 

La boca humana está recubierta por una membrana mucosa compuesta de un 

epitelio superficial y una capa de tejido conectivo laxo. Existen modi·ficaciones en 

ciertas regiones de acuerdo a la función, como pueden ser diferencias en el grosor y 

tipo de queratinización. La mucosa buca'll es interrumpida por los dientes, cuando 

estos existen; entre estos y la mucosa encontramos el epitelio de unión que se 

encarga de mantener la continuidad. 

Adicionalmente encontramos otras superficies en la boca debido a la 

presencia de prótesis y otros retenedores; además de algunas restauraciones 

dentales que pueden ser de amalgama, algunas resinas (composites) u otras 

aleaciones. La mucosa bucal en su superficie presenta los duetos de la parótida, 

glándulas submandibular y sublingual y además a través de toda la superficie 

presenta numerosos y pequeños duetos de las glándulas salivales menores. 

(Samaranayake, 1990) 

la saliva tiene un efecto humectante y de homogenización, se distribuye en la 

superficie de la boca siguiendo su curso hasta el esófago, siendo un importante 

mecanismo de defensa. (Samaranayake, 1990; Scully, y cols., 1994; Stenderup, 

1990) 

Estas interacciones son complejas y los componentes se encuentran en un 

estado normal y de equilibrio, pero cuando uno o más de estos componentes se ven 

alterados puede resultar un estado anormal y de enfermedad. Los cambios 
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ecológicos son debidos a diferentes factores predisponentes que favorecen la 

enfermedad. (Samaranayake, 1990; Scully, y cols., 1994) 

Uno de los componentes del ecosistema bucal con el que las levaduras 

interactúan es la saliva mixta. La saliva consiste en secreciones de I'as glándulas 

salivales mayores (parótida, submandibul'ar y sublingual) y de las menores con una 

variable interna del fluido gingival (crevicuJar). También contiene células epiteliales 

exfoliadas, microorganismos bucales y sus productos, además de residuos de 

comida. La tasa de secreción y composición de la saliva mixta puede ser afectada 

pc'r un amplio rango de variables incluyendo: género, edad, 'hora del dia, así como 

posibles diferencias genéticas que alteran la composición proteica de un individuo a 

otro. (Samaranayake, 1990) 

La saliva mixta tiende a poseer propiedades reductoras ya que la tensión de 

oxígeno varia en las diferentes partes de la boca; el valor es bajo particularmente en 

el dorso de la lengua, en las bolsas periodonta.les y en el vestíbulo maxilar y 

mandibular. 

Una valiedad de agentes antimicrobianos están presentes en la saliva, 

algunos de éstos son producidos únicamente en las glándulas salivales por ejemplo 

la inmunoglobulina A secretoria y la lactoperoxidasa. Algunos de estos y otros 

productos antimicrobianos entran en la boca a través del crevículo gingival como es 

el caso de la inmunoglobulina G, algunos otros como la lisozima y lactoferrina se 

derivan tanto de las glándulas salivales como del crevículo gingival. (Samaranayake, 

1390) 
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CRECI'MIENTO DE CANDIDA ENI SALIVA 

Hay poca información en la literatura que relaciona el crecimiento de Gandida 

con ,la saliva. Los estudios -in vitro" descritos por Samaranayake y cols. (1986), 

utilizando en la saliva mixta un suplemento de glucosa con antibióticos añadidos para 

suprimir el crecimiento bacteriano, reporta una rápida declinación en el pH de 7.5 a 

3.2 en un periodo de 48 h acompañado por un crecimiento de levaduras. El mayor 

producto final ácido fue identificado como piruvato y acetato. Uti'lizando un sistema 

experimental similar, Samaranayake, Hugles y Mc'Farland (1984) encontraron una 

correlación entre el crecimiento de Gandida, la producción de compuestos ácidos y la 

proteólisis. 

Los resultados sugieren que Gandida puede utilizar proteínas salrival'es, 

aunque esto requiere confirmación. Los estudios "in vitro" discuten acerca de dar 

a'lgún indicio en cuanto a cómo ocurren las condiciones precisas in vivo para el 

crecimiento de Gandida; esto está pobremente definido como ocurre en la boca 

normal humana. (Samaranayake, 1990) 

CONDICIONES ATMOSFÉRICAS 

Las especies de Gandida crecen mejor bajo condiciones aeróbicas, debido a 

esto los ambientes relativamente anaerobios en algunas partes de la boca tienden a 

deprimir la proliferación de levaduras. 

pH 

El rango de pH que induce el crecimiento de Gandida es entre 3 a 8. Las 

condiciones óptimás de crecimiento se dan en un rango de pH de 5.1 a 6.9. 

(Sánchez-Vargas y cols., 2002) Asímismo, C. albicans y otras especies pueden 

crecer a pH menor de 2. Estos resultados sugieren que las condiciones ácidas 
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pueden favorecer el crecimiento y la colonización por Candida, dentro de la boca 

humana y un número de reportes ti.enden a apoyar esta conclusión. (Jorge, y cols., 

1993; Oksala, 11990; Parvinen and larmás, 1981; Rossie, y co'ls., 1987; 

Samaranayake, 1990; Samaranayake, y cols., 1986; Scully, Y cals., 1994) Las 

razones para explicar esta relación no son claras, pero aparentemente existe una 

asociación entre el aumento de la adherencia de la levadura a las superficies 

epiteliales y las condiciones bajas de pH. C. a/bicans adquiere tanto forma de 

blastospora, como forma de hifas en muestras obtenidas de boca sana y con 

lesiones; las evidencias muestran que las formás de hifas son más comunes en las 

lesiones. Se sabe que un amplio rango de factores ambientales, tienden a favorecer 

la producción de hitas o blastosporas como son el pH, temperatura, diversos 

nutrientes y la concentración de levaduras. (Sánchez-Vargas, y cals., 2002) 

Es posible que la aparición de una o de otra de las diferentes morfologías de 

C. a/bicans en la boca esté relacionada principalmente con los factores ambientales 

locales. (Samaranayake, 1990) 

De 32 estudios sobre portadores de levaduras de la cavidad bucal de diversas 

poblaciones se obtuvo que la media de la frecuencia fue de 34. 4 % de todas las 

levaduras y de este porcentaje el 17 % correspondió a C. albicans camo la especie 

dominante seguida de C. g/sbrats, C. krosei, C. tropicalis y C parapsilosis. Otras 

levaduras presentes fueron C. lusitania6, TrichospofÓn spp. y Saccharomyces spp. 

(Samaranayake, 1990; Scully, Y ools., 1994; Stenderup, 1990). En saliva de 

pacientes enfermos se encuentraron 400 UFC/ml de C. albicans. (Scully, y cols., 

1994) Técnicas de impresión han demostrado que la lengua especialmente el dorso 

es reservorio principal de las levaduras. (McCullough, y cols., 1996) 
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En pacientes hospitalizados es alta la incidencia de portadores de levaduras, 

con una media de 54.7 % para todas las especies, de este porcentaje un 38.1 % 

corresponde a C. a/bicans; (McCullough, y ' cols., 1996). En un estudio sobre 

dentaduras de pacientes con estomatitis se encontró C. glabrata en un 48 % Y C. 

a/bícans tuvo una frecuencia de 84 % con una asociación de las dos especies en un 

41 %. (Samaranayake, 1990; Stenderup, 1990) 

Se ha encontrado que la candidosis bucal puede deberse a diferentes agentes 

etiológicos, el más frecuente es C. a/bícans. Otras especies involucradas pueden ser 

G. tropíca/ís, e g/abrata, C. kruseí, C. parapsílosís, C. kefyr, G. guílliermondíí, C. 

ínconspícua y ocasionalmente otros géneros como Kluyveromyces y Saccharomyces. 

Se ha visto que la incidencia de infecciones mic6ticas en la gente se ha 

incrementado dramáticamente en las últimás dos décadas incluyendo principalmente 

a especies diferentes a C. a/bícans. (Samaranayake, 1990; Scu"y, y cals., 1994; 

Stenderup, 1990) A causa del gran incremento en el número de pacientes 

inmunodeficientes se han reconocido inevitablemente nuevas especies de Gandida y 

especies emergentes de hongos filamentosos causales de infecciones oportunistas. 

(Coleman, y cols., 1997; Hazen, 1995; Pfaller, 1994) 

Este dramático incremento se ha asociado al aumento de pacientes con 

alguna inmunodeficiencia, particulannente los infectados con VIH y los que reciben 

algún tratamiento contra cáncer. (Coleman, y cols., 1997) 

la candidosis bucal causada por el género Gandida ha sido la infección 

oportunista más observada en pacientes con VlH; aproximadamente en un 75 a 90 % 

se ha reportado que son afectados durante el curso de la enfermedad. Sin embargo, 
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astas prevalencias se han visto disminuidas notablemente cuando se instaura una 

terapia antirretroviral de alta actividad. (Bascones, y cols., 2003) 

En contraste la candidosis sistémica o diseminada es relativamente rara en 

pacientes con VlH-SIDA. Aproximadamente uno de cada tres pacientes con SIDA 

presentan esofagitis candidósica. (Bonifaz, 1991; Coleman, y cols., 1997) 

La frecuencia de levaduras en pac~entes con VIH-S!DA es mayor para C. 

a/bicans seguida de C. g/abrata, C. tropicalis, C. parapsilosis y C. klVsei. 

En julio de 1995 fué descrita una nueva especie, C. dubliniensis, limitándose 

su incidencia a pacientes con VlH. (Coleman, y cols., 1997; Pinjon, y cols., 1998) 

En México, el agente causal más comunmente involucrado en las micosis de 

todo el cuerpo es Candida sp., especialmente C. a/bicans. A causa de esta levadura 

se ha reportado en pacientes provenientes de ambientes rurales una elevada 

prevalencia de micosis superficiales (dermatosis); en pacientes geriátricos 

principalmente la forma seudomembranosa; en adolescentes la vulvovaginitis, 

algunos casos de onicomicosis y fungemias intrahospitalarias (principalmente 

infecciones nosocomiales del tracto urinario y micosis relacionadas con catéteres en 

pacientes oncológicos). Adicionalmente la prevalencia de portadores bucales de 

Candida es del 17.6 % de 2345 paci~ntes. (Gaitan, y cols., 1998) 

FACTORES DE VIRULENCIA. 

ADHERENCIA 

Gandida a/bícans es un patógeno oportunista y el mayor factor que contribuye 

a su virulencia es su habilidad para persistir en las mucosas epiteliales de muchas 

personas. (Lynch, 1994; McCullough, y cols., 1996; Samaranayake, 1990; Scully, y 

0018., 1994) 
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Se ha observado que existe una relación entre la, aa herencia de Gandida y su 

habilidad para colonizar y causar enfermedad. Un aspecto importante de 'la 

patogenicidad de C. a/bicans es su afinidad no especffica por resinas acrílicas 

(dentaduras) y otros plásticos (catéteres). Los mecanismos de adhesión están 

relacionados con los componentes de la pared celul'ar de Gandida. (Olsen, 1990; 

Samaranayake, 1990; Scully, y cols., 1994) 

La adhesión entre las levaduras de Gandida y el epitelio se da en dos fases; 

inicialmente existe una adhesión no específica dada por interacciones electrostáticas 

y posteriormente se da por la retación de la levadura y el epitelio a través de 

receptores específicos .y adhesinas. 

Se ha demostrado que la adhesión de C. a/bicans a las células de la mucosa 

bucal se da a través de la interacción entre cationes divalentes. La adsorción de 

macromoléculas a las células epiteliales ocurre a través de interaC',ciones 

electrostáticas que involucran iones calcio y otros grupos iónicos. (Olsen, 1990; 

Samaranayake, 1990; Scully, y cols., 1994) 

La adhesión depende de las propiedades iniciales de la superficie del 

hospedero y del sustrato que ahí se encuentre. Existen diferentes factores que 

afectan la adhesión de las levaduras que se mencionan en la Tabla 2. 
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TABLA 2. FACTORES QUE AFECTAN LA ADHESIÓN DE Candida. (OLSEN, 1990; 
SAMARANAYAKE, 1990; SCULLY, YCOLS., 1994) 

Factores relacionados a: 

Las levaduras Las células del hospedero 

Condiciones de cultivo TIpo de células 

Fenotipo Viabilidad celular 

Formación de tubos Fibronectina 

germinales ylo hifas 

Polímeros extracelulares Fibrina 

Superficie fibrilar Hormonas sexuales 

Mananos 

Quitina 

Hidrofobicidad 

Upidos celulares 

Factores ambientales que 

afectan la adhesión. 

Cationes 

PH 
Azúcares 

Saliva 

Anticuerpos humbucales y 

suero 

Antimicrobianos 

Bacterias 

Lecitinas 

las estructuras de la superficie celular de las levaduras promueven la 

adhesión, que se ve incrementada dependiendo de las condiciones de cultivo. Una 

actividad optima de adhesión se ha visto en C. albicans en un medio desarrollado a 

25 oC. la adherencia de C. a/bicans en fase de hifa es mayor que en fase de 

blastosporas y cuando la levadura está en formación de tubos germinales la 

adherencia es aún mayor. Lo anterior se debe a que en esta fase existen cambios en 

los componentes de la superficie celular como la producción ciertas proteínas 

moleculares que incrementan la adhesión. (McCullough, y cols., 1996; Olsen, 1990; 

Samaranayake, 1990; Scully, Y cols., 1994) 
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Los polímeros extracelulares formados por Candida facilitan la adhesión, estos 

contienen glucoproteínas responsables de esta, además Ila porción de 

manoproteínas es probablemente la más importante para I~a adhesión. 

Se han encontrado dos tipos de adhesinas en la superficie de Candida: la 

flocular y la fibril'ar. Las adhesinas floculares se encargan de mediar ,la adhesión a la 

mucosa epitelial bucal, mientras q,ue las adhesinas fibrilares se ha demostrado que 

incrementan la adhesión a otras células epiteliales. La microbiota indígena de .Ia boca 

interfiere con la adherencia y colonización po Candida. Se ha observado que la biota 

residente bacteriana puede suprimir la colonización por hongos; sin embargo cuando 

está se ve alterada y reducida después de una terapia antibiótica, se produce una 

colonización mic6tica y posterionnente aparece la enfermedad. 

La adherencia de Candida depende de la temperatura, y probablemente 

también del pH. El valor de pH en el caso de la vagina es de 5.0 y en el caso de la 

boca es de 7.0 en promedio; sin embargo, a un pH más bajo como es el caso de 

superficies acr11icas donde se ha encontrado un pH de 3 a 4, la adherencia de 

C8ndida se incrementa. (Olsen, 1990; Samaranayake, 1990; Scully, y cols., 1994) Un 

factor más que puede inhibir la adherencia de Candida a células epiteliales humanas 

es la inmunoglobulina A. (Scully, y cols., 1994; Segal, y cols., 1992) 

PROTEINASAS 

La actividad extracelular proteinasa de Gandida se encuentra asociada con su 

virulencia. Las enzimás producidas por estas levaduras son de tipo carboxil­

proteinasas que son capaces de degradar a la inmunoglobulina A secretoria. 
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LlPASAS 

Las lipasas secretorias de C. albicans han llamado la atención como un 

posible factor de virulencia. Wamer desaibió la actividad lipoproteica en especies de 

Gandida como C. albicans y C. tropica/ís. (Samaranayake, 1990) 

SUSTANCIAS TÓXICAS 

Se han reportado toxinas de tipo glicoprotefnas y manoprotefnas y se ha 

aislado una proteína de aHo peso molecular cuyo nombre es canditoxina. Otros 

autores mencionan la producción de nitrosaminas carcinogénicas por C. albicans en 

muestras de leucoplasias. (McCullough, y cols., 1996; Samaranayake, 1990; Scully, y 

cols., 1994) 

SINERGISMO DE Candida CON BACTERIAS 

Dentro de los factores de virulencia que presenta Gandida, se han reportado 

interacciones entre levadura y bacterias, algunas de las cuales forman parte de la 

microbiota habitual. G. albicans es antagonizada por varias bacterias anaerobias 

como los estreptococos; sin embargo, se ha encontrado un sinergismo experimental 

entre G. albicans y Pseudomonas aeroginosa en ratones quemados. Se ha reportado 

una frecuente asociación de Gandida son Staphylococcus aureus en casos de 

estomatitis protésica y queilitis angular y una posibrke asociación con enterococos en 

casos de estomatitis protésica. (McCullough, y cols., 1996; Samaranayake, 1990; 

Scully, y cols., 1994) 

Se ha encontrado que S. aureus y C. albicans comúnmente causan 

infecciones sinérgicas, sin embargo los factores que facilitan la co-infección con S. 

aureus. no han sido identificados. (Samaranayake. 1990) 
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OTROS FACTORES DE 'lIRULENCIA 

Se han descrito muy diversos factores de virulencia, además de los mencionados, 

algunos de estos incluyen: 

• DIMORRSMO y FORMACIÓN DE TUBOS GERMINAL.:ES 

• INTERFERENCIA CON LA FAGOCITOSIS 

• INHIBICIÓN DEL SISTEMA INMUNE 

CAN DI DOSIS BUCAL 

Desde comienzos del siglo pasado se observó que la candidosis bucal podra 

presentar distintas manifestaciones clínicas e histopatológicas. Posteriormente se 

diferenció entre unas formás primarias y otras formás secundarias en las que la 

candidosis bucal era una manifestación más de la infección candidósica sistémica 

mucocutánea. 

Las candidosis bucales primarias se subdividieron en agudas y crónicas en base a su 

persistencia. según la clasificación inicial propuesta por Lehner en 1966, que 

reconocía unas formás agudas: seudomembranosa y atrófica y unas formás 

crónicas: atrófica (estomatitis protética) e hiperplásica. Posteriormente sobre esta 

base se realizaron otras clasificaciones que' no aportaron datos especiales. 

(Samaranayake, 1990) 

Posteriormente se propuso una nueva clasificación al considerar que las formás 

seudomembranosas podían presentar un curso crónico en algunos pacientes. 

Además, propusieron sustituir el término "atrófica" por el de "eritematosa", ya que 

estas lesiones, que aparecían rojas, representaban un aumento de la vascularización 
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que coexistía con un engrosamiento o adelgazamiento del epitelio. (Aguirre, y cols., 

1996; Samaranayake, 1990) 

Actualmente consideramos las siguientes fonnás clínicas de candidosis bucal: 

candidosis seudomembranosa (aguda-crónica), candidosis eritematosa (aguda­

crónica), candidosis hiperplásica (Ieucoplásica), lesiones asociadas (estomatitis 

protética, queilitis angular, glositis rómbica, queilitis exfoliativa), candidosis 

mucocutánea (crónica). Cuando dos o más de estas formás clínicas aparecen juntas 

se le denomina candidosis bucal multifocal. (Aguirre, y cols., 1996; Axell, y cols., 

1997; Samaranayake, 1990) Candida puede estar también implicada en el eritema 

gingival lineal, la periodontitis necrótica y la queilitis exfoliativa, procesos descritos en 

la enfermedad por VlH, aunque su papel exacto aún no está claramente definido 

(Aguirre, y cols., 1996; Axell, y cols., 1997) 

Las circunstancias bajo las que la candidosis bucal se manifiesta como 

seudomembranosa o eritematosa todavía permanecen. sin aclarar, aunque en parte 

pueden ser explicadas por diferencias en los mecanismos inmunológicos de defensa 

locall. (Aguirre, 2002) 

Samanarayake y Yacob presentan la clasificación reflejada en la tablas 3 y 4 

que abarcan las diferentes variantes clínicas de candidosis. 
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TABLA 3. CLAsIFICACIÓN DE CANDIDOOIS BUCAL. 

Candidosis 

sistánka 

CandJdosis 

superficial 

Infección Genital. 

Infección dennica 

Infección ocular. 

Infección auditiva 

Micosis humanas por Candida. 

Candidosis bucal 

Candidosis bucal primaria 

Grupo I 

Aguda: 

Seud~ernbr.!nosa 

Eritematosa 

Crónica: 

Seudomembranosa 

Eritematosa 

Hiperplasica. 

Asociada a lesiones: 

Estomatitis por dentadura 

Queilitis angular. 

GJositis romboidea media. 

Candidosis bucal secundaria 

Grupoll 

Manifestaciones bucales de 

enfermedades sistémicas. 

Ver siguiente cuadro. 

Tomada de Scully C. , EI-Kabir M. , Samanarayake Lakshman. Candida and 
Bucal candidosis: A review. Critical Reviews in Bucal Biology and Medicine, 5 (2): 
125-157 (1994) 
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TABLA 4. CLAsIFICACIÓN DE CANDIJJOOI.S BUCAL. GRUPO II. 
Sobgrupo Condición Etapa de la vida que afecta. 

1 Candidosis mucocutánea. familiar crónica. Primera década de la vida. 

2 

3 

4 

Candidosis mucocutánea. difusa crónica. 

Candidosis asociada a una endocrinopatia. 

Candidosis mucocutánea. familiar. 

S8 Inmunodeficiencia severa combinada. 

Sb 

Sc 

Síndrome de Di George' s 

Enfermedad granulomatosa crónica. 

6 Síndrome de Inmunodeficiencia humana 

(SIDA). 

Antes de Jos cinco afios de edad. 

Segunda década de ]a vida. 

En e] primer afio de vida. 

Infancia. 

Cualquier edad 

Tomada de Scully C. , EI-Kabir M. , Samanarayake Lakshman. Gandida and 
Bucal candidosis: A review. Critica I Reviews in Bucal Biology and Medicine, 5 (2): 
125-157 

FACTORES PREDISPON ENTES 

Las especies de Gandida forman parte de la biota normal bucal. La transición 

de comensales inocuos en parásitos causantes de enfermedad está asociada con los 

factores de virulencia del hongo. Sin embargo, los factores del huésped son de 

importancia en el desarrollo de la enfermedad y siendo las especies de Gandida o 

patógenos oportunistas estrictos sólo causan enfermedad cuando las defensas del 

huésped son inadecuadas. (Bonifaz, 1991; Koneman and G, 1992; McCullough, y 

cols., 1996; Oksala, 1990; Samaranayake, 1990; Soll, y cols., 1994) 

La mayoría de los factores locales y sistémicos que predisponen a candidosis 

han sido clasificados por Odds en 1988 como: factores naturales, factores dietéticos, 

factores mecánicos y factores iatrogénicos. En 1990 Oksala analizó los diferentes 

factores de oportunismo para el desarrollo de la candidosis mostrados en la Tabla 5. 
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TABLA 5. FACTORES PREDISPONENTES DE CANDIDOSIS 
• Cambios exógenos epiteliales. 

• Cambios endógenos epiteliales. 

FACTORES LOCALES • Cambios en la miaobiota bucal 

• Factores dietéticos 

• 
• Edad 

• Desórdenes endocrinos 

• Defectos en la actividad de los neutr6filos. 

FACTORES SIST~MICOS • Degeneración miaovascular en capilares. 

• Enfermedades inmunológicas 

• AJteradones nubidonales 

• 
• Terapia antibiótica 

• Terapia con ccrticoesteroides. 

FACTORES IATROG~NICOS • Tratamientos inmunosupresores 

• Radioterapia y quimioterapia. 

ENFERMEDADES MALIGNAS 

HABITO DE FUMAR 

FACTORES MISCELANEOS 

• 

(Oksala, 1990; Samaranayake, 1990; Scully, y ools., 1994, Vargas, y ools., 

1993; Wikner and Soder, 1994; Duffy, Y ools., 1992; Ficarra and Shillitoe, 1992; 

Gillespie and Marino, 1993; Hauman, y ools., 1993; Navazesh and Lucatorto, 1993; 

Whelan, y ools., 1990) 
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CANDIDOSIS SEUDOMEMBRANOSA 

La candidosis seudomembranosa también conocida como muguet, es la forma 

clínica más conO<;:ida y se caracteriza por la presencia de grumos o placas blanco­

amarillentas de consistencia blanda o gelatinosa, que crecen de manera centrífuga. 

Al ser raspadas se desprenden fácilmente dejando una zona eritematosa, erosionada 

o ulcerada, en ocasiones dolorosa, con una mucosa adyacente normal en apariencia. 

Se inicia en cualquier parte de la cavidad bucal y presenta una inflamación que 

predomina en la mucosa bucal, predorninan en la mucosa yugal, pliegues 

mucobucales, orofaringe, márgenes laterales de la lengua. y paladar (Bonifaz, 1991; 

Challacombe, 1994) 

En la mayoría de los casos, la sintomatología es mínima, pero en los casos 

graves, los pacientes pueden quejarse de dolor, ardor o disfagia. En los pacientes 

VlH + I SIDA pueden aparecer formás crónicas difíciles de erradicar. (Aguirre, y cols., 

1996; Ceballos, y cols., 1996; Ceballos, y cols., 1998a) 

HistolÓQicamente las seudomembranas están compuestas por células 

epiteliales descamadas, fibrina, tejido n ecr6tico , restos de alimentos, células 

inflamatorias y levaduras con micelio. C. albícans no penetra más allá del estrato 

corneo del epitelio que presenta edema y microabscesos. El tejido conectivo 

subepitelial presenta un infiltrado inflamatorio mixto con polimorfonucleares, linfocitos 

y macrófagos (Aguirre, 2002; Reichart, y cols., 2000; Samaranayake, 1990) 

Durante la fase de infección se observa seudomicelios y blastosporas con la 

presencia en ocasiones de otras baderias. (Bonifaz, 1991; Lynch, 1994; McCullough, 

y COl8., 1996; Samaranayake, 1990; Scully, Y ools., 1994) 
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Se presenta como una infección aguda que puede ser recurrente por meses e 

incluso años en pacientes con VlH-SIDA y en otros pacientes inmunodeprimidos. 

(Bonifaz, 1991; B~dtz-Jorgensen, 1990; Eversole, 1994; Lynch, 1994; McCullough, y 

cols., 1996; Scully, y cols., 1994) Se presenta a cualquier edad y predomina en 

infantes, ancianos y pacientes debilitados, aunque se han reportado con alguna 

frecuencia en conjunción con otra serie de condiciones fundamentales como: 

diabetes mellitus, leucemia e infecciones por VlH. 

El diagnóstico se confirma por medio de exámenes microscópicos de la 

seudomembrana blanca. Se observan las pseudohifas y las levaduras que se tiñen 

grampositivas, también pueden captar el colorante de PAS con facilidad. (Bonifaz, 

1991; Lynch, 1994; McCullough, y cols., 1996; Samaranayake, 1990; Scully, y cols., 

1994) 

Infiltrado de 
formas 
fiJamentosas en las 
capas del epitelio 

FIGURA 1. DIAGRAMA ESQUEMÁTICO DE CANDIDOSIS SEUDOMEMBRANOSA 
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CANDIDOSIS ERITEMATOSA 

La candidosis eritematosa, mal llamada atrófica, se presenta clínicamente 

como un área roji~ de bordes mal definidos en la mucosa bucal sin la presencia de 

p,lacas blanquecinas. Representa en la actualidad la forma clínica más común tanto 

en los pacientes inmunocompetentes como en lo inmunodeprimidos. 

Su presentación clínica es caracterizada por áreas eritematosas generalizadas 

en el dorso de la lengua, paladar y mucosa bucal en una imagen doble en espejo. 

Las lesiones sobre el dorso de la lengua presentan áreas de depapilación. Se 

observan áreas enrojecidas y puede asociarse estomatitis angular. 

También se presenta cuando la forma seudomembranosa persiste durante 

algún tiempo, se pierde la pseudomembrana y aparece una lesión extensa. Se ha 

descrito que estas lesiones rojas no son causadas solamente por una reducción en el 

grosor del epitelio (atrofia), sino además se ha asociado un incremento en la 

vascularización. (McCullough, y cols., 1996; Samaranayake, 1990; Scully, y cols., 

1994) 

En general es una lesión asintomática o que produce un ligero ardor, por lo 

que en muchas ocasiones es un hallazgo casual. Esta forma es común en los VIH(+), 

en los pacientes xerostómicos o que están tomando antibióticos de amplio espectro, 

constituyendo la llamada "lengua antibiótica". Los hallazgos histopatológicos son 

similares a los encontrados en la seudomembranosa, con una infiltración de 

polimorfonucleares en el tejido conectivo, una cierta atrofia epitelial y una 

vascularización hiperémica. No suelen observarse hifas, pero sí blastosporas en la 

superficie de la mucosa. También se ha descrito una mayor proporción de células de 
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Langerhans en relación con el tipo pseudomembranoso (Aguirre, 2002; Reichart, y 

cols., 2000; Samaranayake, 1990; Williams and Lewis, 2000; Williams, y cols., 1997) 

Levaduras sobre el 
epitelio 

FIGURA 2. DIAGRAMA ESQUEMATICO DE CANDIDOSIS ERITEMATOSA (PACIENTE 
INMUNOCOMPETENTE) 

GLOSITlS ANTIBiÓTICA 

Se manifiesta como un eritema mucoso doloroso, sin que se aprecien placas 

blancas, puede presentar depapilación y desqueratinización en el dorso de la lengua, 

sensación de ardor. 

Esta forma de candidosis se conoce como estomatitis antibiótica, glositis 

antibiótica, esto se debe a la relación con tratamientos a base, de antibióticos de 

amplio espectro. La aplicación de antibióticos reduce la biota bucal normal en una 

forma importante y estos sitios en el epitelio son colonizados por levaduras, esta 

proliferación excesiva produce mucosas atróficas e inflamadas, atrofia en las papilas 

filiformes y se observa una superficie lisa y roja de la lengua. (Budtz-Jorgensen, 

1990; Challacombe, 1994; Eversole, 1994; Lynch, 1994; McCullough, y cols., 1996; 

Samaranayake, 1990; Scully, y ools., 1994) 
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CANDIDOSIS ATRÓFICA CRÓNICA 

Conocida también como estomatitis candidósica o estomatitis protésica, su 

localización depende del lugar en que está colocada la prótesis; es más frecuente en 

el maxilar que en la mandíbula y se presenta más en mujeres que en hombres. 

(Challacombe, 1~94; Lynch, 1994) Se caracteriza por un enrojecimiento persistente 

del área de soporte de una prótesis removible, preferentemente palatina. Puede 

presentar un aspecto de enrojecimiento puntiforme (Newton 1), o másivo liso 

(Newton 2) o másivo con crecimiento hiperplásico (Newton 3). (Santarpia, y cols., 

1990) Se trata de un proceso con etiología multifactorial en el que puede estar 

involucrada la infección por Gandida (Aguirre, 2002; Aguirre, y cols., 1996) 

La mucosa del paladar que está en contacto con la dentadura se inflama de 

manera difusa; puede presentarse en placas o extenderse afectando toda el área 

que está cubierta por la prótesis. Se observa una zona roja con petequias y en casos 

crónicos ocurre hiperplasia papilar en la bóveda palatina así como edema, eritema 

siendo una lesión asintomática. (Lynch, 1994) 

La lesión se puede presentar como una superficie roja brillante, en ocasiones 

aterciopelada o granular. En casos graves puede observarse vesículas confluentes y 

erosionadas. Entre los factores que influyen para que se presente esta enfermedad 

se encuentran: 

• Traumatismo crónico de baja intensidad por el desajuste del aparato 

prótesico. 

• Una relación ocIusal inadecuada. 

• No retirar las prótesis por las noches. 

• Irritación de la base de la dentadura y subsiguiente colonización micótica. 

• Hábitos bucales no funcionales. 
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• Deficiencias nutricionales. 

• Mala higiene bucal y de las prótesis. (Santarpia, y cols., 1990) 

La levadura se multiplica e invade los tejidos, en gran parte debido a que la 

bi.ota microbiana se encuentra reducida por condiciones alteradas bajo la dentadura. 

El paladar no es la única zona invadida, también la base acrílica es colonizada en 

forma abundante por Candida y otros microorganismos, creando un reservorio para 

la recurrencia de la infección. Esto se debe a una higiene bucal deficiente, a una 

irritación mecánica, o podña en menor grado ser una irritación del monómero del 

acrílico, que no se incorporó debidamente al· polímero de la base de la dentadura 

durante fa polimerización de la misma o alergia hacia algún componente del material 

de elaboración de la prótesis. 

Las lesiones papilares nodulares de la mucosa del paladar duro, predominan 

en pacientes portadores de prótesis totai; se puede utilizar una tinc,ión con ácido 

periódico de Shiff (PAS), para evidenciar al hongo. La forma crónica de candidosis 

presenta hiperplasia epitelial y esto se debe a que la pseudohifa penetra el epitelio y 

entra en los queratinocitos para convertirse en parásito intracelular. (Lynch, 1994; 

Samaranayake, 1990) 

CANOIOOSIS HIPERPLÁSICA (LEUCQ.PLÁSICA) 

La candidosis hiperplásica o I'eucoplásica, se define como una .Iesión bucal en 

placas o peque"os nódulos blancos, que no pueden ser desprendidos por raspado y 

no pueden ser atribuidos a ninguna patología diagnosticable. Se puede localizar en 

cualquier lugar de la mucosa, pero aparecen más frecuentemente en la mucosa 

yugal cerca de las áreas retrocomisurales y en la I~engua. 'En los cortes 

histopatol6gicos se reconoce la invasión por hitas que penetran en ángulo recto 
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desde la superficie. Es imprescindible, en estas biopsias, determinar el grado de 

displasia epitelial que está presente en muchos casos, así como valorar 

correctamente el infiltrado inflamatorio del corion que suele ser mal diagnosticado 

como liquenoide. 

Existe una estrecha relación entre Candida, el aspecto clínico de la 

leucoplasía y la presencia de displasia (Aguirre, 2002; Aguirre, y cols., 1996; 

Samaranayake, 1990; Williams, y cols., 1997) 

También es conocida como leucoplasia por Gandida. Es una forma única de 

candidosis con una reacción hiperplásica. Algunos investigadores indican que 

representa una lesión premaligna, porque se presenta atipia notable en biopsias de 

especímenes de estas lesiones. (Bonifaz, 1991; Challacombe, 1994; Lynch, 1994; 

Samaranayake, 1990) 

Algunos estudios muestran que el 10 % de las biopsias tomadas de lesiones 

calificadas como leucoplasia, tienen la característica de infección crónica por 

Gandida. Las zonas más afectadas son lengua, mucosa de carrillos y labios, la lesión 

es única, puede ulcerarse, y debe ser considerada como premaligna. 

Las características clínicas de la enfermedad consisten en lesiones en forma 

de placas de color blanco persistentes y erevad'as que se adhieren con firmeza a la 

mucosa. 

Se encuentran hitas en la parte superficial del epitelio, pero la mayor parte de 

las hitas crecen formando ángulos rectos en relación, a la superficie. Los pacientes 

con este tipo de lesiones presentan anticuerpos contra C. a/bicans tanto en suero 

como en saliva. (Bonifaz, 1991; Challacombe, 1994) 
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También puede afectar otras superncies como mucosa vaginal, piel, lechos 

ungueales; en estos casos se asocian otros factores, aspectos inmunológicos y 

genéticos. Se reconocen una asociación entre el hiperparatiroidismo y la candidosis 

mucocutánea crónica, y se sabe que algunas de estas alteraciones son heredadas 

como rasgo autosómico recesivo. (Lynch, 1994; Samaranayake, 1990) 

Infiltrado de 
formas 
filamentosas en las 
capas del epitelio 

FIGURA 3. DIAGRAMA ESQUEMAl1CO DE CANDIDOSIS LEUCOPLASICA. 

ESTOMATITIS ANGULAR (QUEILlTI.S ANGULAR) 

La queilitis angular se caracteriza por lesiones con grietas o fisuras y 

formación de costras, se caraderiza por ardor, eritema en las comisuras labiales 

(habitualmente bilateral) Comúnmente es asociada a. una estomatitis protésica. Esta 

lesión no siempre está producida por Gandida por lo que algunos autores la 

consideran como una lesión asociada. En la patogenia de esta lesión aparecen 

diferentes fadores facilitadores que van desde anomalías relacionadas con el 

envejecimiento como las arrugas, la disminución de Ila dimensión vertical, los 

defectos protésicos, la xerostomía, ciertas medicaciones, deficiencias nutritivas (de 

vitaminas y/o hierro), etc. En muchos casos se trata de una infección mixta en la que 
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intervienen además de levaduras bacterias como S. 8ureus o algunos estreptococos. 

(Aguirre, 2002; Aguirre, y co'ls., 1996; Samaranayake, 1990) 

Ocasionalmente se presenta como el signo inicial de anemia o de deficiencia 

vitamínica, en especial vitamina B12, por lo cual se resuelve al tratar esto. Otros 

estudios reportan que un factor predisponente es la deficiencia de hierro, así como 

se ha asociado a pacientes con VlH-SIDA. Algunos autores consideran que la lesión 

es resultadO de una maceración al ocluir cuando los pacientes presentan disminución 

de la dimensión vertical. (Budtz-Jorgensen, 1990; Samaranayake, 1990; Scully, y 

cols., 1994) 

CANDIDOSIS BUCALES EN PACIENTES CON VIH-SIDA 

Las infecciones buca'les están entre las primeras manifestaciones del SIDA. 

Estas induyen infecciones mic6ticas, vírales, bacterianas y por protozoarios, las 

cuales pueden ser frecuentes, severas, persistentes y recurrentes. (Barone, y cols. , 

1990; Ficarra and Shillitoe, 1992; Navazesh and Lucatorto, 1993) 

Las lesiones en la mucosa bucal por infecciones oportunistas pueden aparecer 

antes de que se tenga conocimiento de una infección por VIH. La rápida detección de 

estas condiciones puede dar un diagnóstico temprano de la infección por VIH y 

subsecuentemente un tratamiento y manejo adecuado del paciente. (Bascones, y 

cols., 2003; Navazesh and lucatorto, 1993) 

En 1989 Pindborg introdujo la primera clasificación de las lesiones bucales 

(Ficarra and Shillitoe, 1992; Pindborg, 1989) la cual volvió a ser revisada en 1992 

(Pindborg, 1992) 
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TABLA 6. CLAsIFICACIÓN DE LESIONES BuCALES ASOCIADAS AL SIDA (P¡NDBORG 
1989, 199t.). 

Pindborg 1989 Revisión de Pindborg 1991 

Infecciones micóticas 

*candidosis 
Seudomembranosa 
Eritematosa 
Hiperplásica 
Queilitis angular 

Histoplasmosis 
Criptococosis 
Geotricosis 

1 lesiones fuertemente asociadas con el SIDA 
*Candidosis 

Eritematosa 
Hiperplásica 
Seudomembranosa 

11 lesiones menos asociadas con el SIDA 
Aquf no corresponde ninguna infección mic6tica 

III Lesiones posiblemente asociadas con el SIDA 
Criptococosis 
Geotricosis 
Histoplru,mosis 
Mucormicosis 
Aspergilosi5 

Sin embargo cabe mencionar que no son las únicas infecciones micóticas que 

se presentan en paci.entes con S lOA, encontramos también infecciones como 

paracoccidioidomicosis, esporotricosis, blasto~icosis y coccidioidomicosis. 

La presencia de candidosis bucal en pacientes seropositivos es un importante 

indicador clínico dsl, SIOA. (Ceballos, y cols., 1998b) 

DIAGNÓSTICO MICROBIOLÓGICO 

El diagnóstico clínico de la candidosis bucal es relativamente sencillo, pero 

debe ser confirmado por la observación microscópica de Candida en I'as muestras 

bucales y por su aislamiento en cultivo. La observaci.ón microscópica se puede hacer 

en fresco o mediante una tinción, como la de Gram que facilite la visión de las 
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levaduras y micelios de Gandida. A su vez, pueden emplearse tinciones histológicas 

como PAS o metenamina-plata, mucho más complejas. 

El cultivo se ha de realizar en placas de agar dextrosa Sabouraud con 

cloranfenicol o gentamicina (inhiben el crecimiento de las bacterias) que favorecen el 

crecimiento de los hongos. Hay otros medios de cultivo que permiten hacer una 

identificación presuntiva rápida (18 a 48 h) del aislamiento según el color que 

presentan las colonias aisladas en el medio de cultivo y que pueden ser de gran 

utilidad en aquellos laboratorios microbiológicos con poca experiencia micológica. 

Entre estos medios de cultivo podemos resaltar el medio Chromagar Gandida 

(Chromagar, Francia), donde G. a/bicans crece formando colonias lisas verdes, C. 

fropicalis fonna colonias lisas azules y C. krusei colonias rosas y rugosas (San­

Millán, y cols., 1996). Otros medios interesantes para emplear en el aislamiento e 

identificación presuntiva de G. a/bicans, son el agar Albicans ID (API-bioMérieux, 

Francia) (Quindós, y cols., 1996) y el agar Fluoroplate Gandida (Merck, RFA) 

(Lipperheide, y cols., 1993); G. a/bicans crece en 'fonna de colonias lisas y azules, en 

el primero, y las colonias dan una fluorescencia blanca al iluminarlas con luz 

ultravioleta, en el segundo de estos medios. 
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FIGURA 4. CRECIMIENTO DE Candida EN CHROMAGAR Candida 

En el laboratorio de Micologla, los aislamientos se identifican como C. albicans 

mediante la realización de la prueba de filamentación en suero (incubación del 

aislamiento en suero de caballo y observación al microscopio de la presencia de 

tubos germinales, caracterlsticos de C. albicans), observación de la morfología 

microscópica y producción de clamidoconidios en agar harina de maíz-Tween 80. Si 

el aislamiento cllnico no produce tubo germinal o clamidoconidios, probablemente 

será de una especie diferente a C. albicans y se deberán realizar pruebas de 

fermentación y asimilación de hidratos de carbono. (Richardson and Warnock, 1993) 
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FIGURA 5. OBSERVACIÓN DE CLAMIDOCONIDIAS AL MICROSCOPIO 

Estos estudios diagnósticos se ven facilitados con el uso de pruebas 

comercializadas de asimilación de carbohidratos por Candida, como el API ID 32 e 

(API-bioMérieux), Vltek (API-bioMérieux), Microscan (Baxter, USA) o el API 20 e 

(API-bioMérieux). Existen también medios que permiten identificar los aislamientos 

mediante reacciones enzimáticas, como el Fongiscreen 4H (Sanofi-Pasteur), el 

Rapidec Albicans (bioMérieux) o el Auxacolor (Sanofi-Pasteur), que tienen la ventaja 

de ser mucho más rápidos que los métodos convencionales bioquímicos pero el 

inconveniente de ser más caros. (Quindós, y cols., 1993) 

La correcta toma de las muestras bucales es muy importante y habitualmente 

se toman con un hisopo o mediante raspado. Si se utiliza un medio de transporte, 

aumentan las posibilidades de obtener un aislamiento si en la muestra estaban 

presentes microorganismos potencialmente patógenos. Si no se dispone de un 

hisopo con medio de transporte, el hisopo debe ser humedecida con suero fisiológico 

o agua estériles, para que la muestra no se seque. Entre otros métodos de obtención 
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de muestras bucales utilizados se incluyen el lavado o enjuague bucal, la toma 

mediante contacto del medio de cultivo con la mucosa (inprint) o la recolecta de 

saliva. 

Sin embargo, tenemos que tener Siempre muy en cuenta que el aislamiento de 

C. albicans (más aún si se trata de una especie de Gandida diferente a G. albicans) 

de muestras bucales si no está acompañado de una clínica compatible con 

candidosis bucal, no se puede considerar como un dato diagnóstico de infección. 

El diagnóstico de cualquiera de las formás de candidosis bucal es 

fundamentalmente clínico y se basa en el reconocimiento de las lesiones cHnicas que 

debe ser confirmado por la observación microscópica de Gandida en las muestras 

bucales ylo por su aislamiento en cültivo. En el caso de Gandida, si bien su presencia 

no es patognomónica de infección ya que es un comensal habitual. Para establecer 

el diagnóstico definitivo de candidosis es necesario observar la invasión tisular por 

parte de las hitas de Candida, observada, en las preparaciones histológicas, es el 

indicador más seguro de infección; aunque pocas veces está indicada la biopsia de 

la lesión con fines diagnósticos, excepto en los casos de candidosis hiperplásica, en 

los que es obligado. Por este motivo un resultado negativo de un cultivo tiene más 

valor para excluir la infección candidósica que los resultados positivos para 

confirmar1a. Podemos decir que en ausencia de clínica compatible ,la positividad del 

cultivo no 'implica que estemos ante una candidosis bucal. La realización de una 

extensión de material tomado de la lesión y su visión directa al microscopio es un 

método rápido y fácil de realizar, incluso sin tet\ir1a o haciendolo con PAS o Gram 

para facilitar la identificación de hongos (Aguirre, 2002; Quindós y col's., 1996). 
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La candidosis bucal seudomembranosa se diagnostica generalmente por la 

observación clínica apoyada en el cultivo. En casos de lesiones eritematosas, puede 

ser útil realizar una extensión para demostrar la existencia de hifas y levaduras y 

confirmar el diagnóstico de candidosis bucal eritematosa. En la estomatitis protética, 

puede ser también de ayuda la obtención de un frotis para observar la presencia de 

hongos. El crecimiento de Candida en la muestra tomada mediante torunda y la 

existencia de hongos en la extensión van a ayudar al diagnóstico de la queilitis 

angular asociada. 

ASPECTOSTERAPÉUnCOs 

El tratamiento de la candidosis bucal se basa en cuatro pilares, de acuerdo a 

un esquema propuesto por Ouindós.: 

• Realización de un diagnóstico precoz y certero de la infección. 

• Corrección de los factores facilitadores o de las enfermedades subyacentes. 

• Determinación del tipo de infección candidiásica. 

• Empleo de fármacos antifúngicos apropiados. (Ouindós, y cols., 1996) 

Es fundamental la corrección de los factores tanto sistémicos (diabetes, 

neutropenia o ferropenia), como locales (higiene de las prótesis o xarostomfa). Un 

eJemplo de esta circunstancia es que eJ tratamiento antirretroviral altamente activo 

para los pacientes VlH + I SIDA ha producido un marcado descenso en la frecuencia 

y severidad de las candidosis bucales en estos enfermos. (Aguirre, 2002; Bascones, 

y coIs., 2003) 
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AGENTES ANTIFÚNGICOS 

ESTUDIOS DE RESISTENCIA Y SENSIBILIDAD 

En las úHimás décadas se ha registrado un importante incremento de 

infecciones fúngicas como resultado de varios factores que incluyen un aumento en 

el número de pacientes con inmunosupresión severa. El desarrollo de nuevos 

fármacos para combatir este problema y el desarrollo de mecanismos de resistencia 

a los antiñmgicos también se ha incrementado, en especial en pacientes que 

requieren largos periodos de tratamiento y que reciben profilaxis antifúngica (lo que 

permite el crecimiento sólo de las especies de la microbiota). 

En la actualidad se utilizan diversas pruebas de sensibilidad a los antifúngicos. 

los cuales revelan importantes datos en la freCuencia de aislamientos resistentes a 

los diferentes antifúngicos, particularmente los azoles. Algunas pruebas de 

sensibilidad a los antifúngicos, las frecuencias de resistencia a diferentes 

antifúngicos, diferentes mecanismos de resistencia, así como el desarrollo de nuevos 

antifúngicos son discutidos en esta revisión. 

La incidencia de estas infecciones en pacientes trasplantados se encuentra 

entre el 35 y 40%. Un 30% de pacientes sometidos a quimioterapia por cáncer 

presentan infecciones fúngicas invasivas. La candidemia se ha incrementado 

marcadamente en pacientes hospitalizados, adicionalmente las infecciones fúngicas 

en mucosa y sistémicas son las más comunes en pacientes con SIDA. La candidosis 

es la infección bucal más frecuente en estos pacientes. (Loeffler and Stevens, 2003; 

Sanglard, 2002b) 

48 



ANTIFÚNGICOS 

El número de fármacos antífúngicos disponible es mucho menor que el de 

antibacterianos. La estructura eucariota común que presentan las células fúngicas y 

I'as humanas. ha hecho difícil la obtención de dianas fúngicas bioquímicas o 

estructurales que puedan ser selectivos de la acción de los a ntifúngicos. Las drogas 

antífúngicas más importantes se dividen en 4 diferentes clases: 1) macrólidos 

polienos; 2) derivados azólicos; 3)inhibidores de la síntesis de DNA y RNA Y 4) 

inhibidores de la enzima J3. 1B3 glucano-sintetasa. (Calderone, 2002) 

MACRÓUDOS POUENOS 

La anfotericina B (AmB) altera la estructura de la membrana nivel de la 

estructura del ergosterol, forma canales por donde se liberan iones potasio, 

resultando en la alteración del gradiente de concentración de protones; además la 

AmB causa daños oxidativos a las membranas plasmáticas. En altas 

cc,ncentraciones los polienos inhiben a la quitin-sintetasa, enzima localizada en la 

membrana plasmática que participa en la síntesis de la pared. En resumen inhiben la 

síntesis de ergosteror, triglicéridos y fosfolípidos de la membrana del retículo 

endoplásmico y de la mitocondria por su estrecha unión al citocromo P 450 fúngico 

que regula muchas de las funciones enzimáticas implicadas en estas biosíntesis, e 

inhiben también la transición levadura-micelio en C. albicans. Los azoles que actúan 

más específicamente sobre el citocromo P 450 fúngico, como el FCZ y el ITZ, serán 

menos tóxicos que los que muestran una menor discriminación entre el citocromo 

fúngico y el humano. como el miconazol y el ketoconazol. (Aguirre, 2002; Calderone, 
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2002; Greenspan, 1994; Hay, 1996; Loeffler and Stevens, 2003; Ng and Denning, 

1993; Quindós, y cols., 1996; Sanglard, 2002b) 

La causa de la resistencia a los polienos es una alteración importante en la 

composición lipídica de la membrana plasmática, principalmente una reducción en el 

contenido de ergosterol, lo que produce una baja afinidad de los polienos a la 

membrana plasmática. Otra causa de resistencia puede ser una alteración en el 

contenido de glucanos 13, 1 ++3 en la pared de los hongos, estos componentes 

pueden incrementar la estabilidad de la pared, impidiendo el acceso de grandes 

moléculas como es la AMB a través de la pared a la membrana. (Calderone, 2002; 

Loeffler and Stevens, 2003; Sanglard and Odds, 2002) 

DERIVADOS AZ6ucos 

Se trata de inhibidores de la biosíntesis del ergosterol. El primer azol utilizado 

sistémicamente fue el clotrimazol que mostró inconsistentes concentraciones en 

sangre. Et miconazol fue el primer azol efectivo contra infecciones sistémicas; sin 

embargo, su uso intravenoso mostró pocos avances sobre la AmB en lo que se 

refiere a toxicidad. Ketoconazol fue el primer azol de LISO bucal que mostró 

consistentes niveles en sangre. Ha sido usado satisfactoriamente contra la mayoría 

de especies de Candida con la excepción de C. glabrata; además ha mostrado baja 

hepatoxicidad y su resistencia ha sido descrita en pacientes VIH +/ SIDA con 

candidosis mucocutánea, orofaríngea y esofágica. 

El ITZ es el primer mazol usado en humanos; de administración bucal e 

intravenosa, muestra alta actividad in vitro contra Candida sp. El FeZ es otro triazol 

que puede ser administrado bucal e intravenosamente; es usado en la profilaxis y 
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tratamiento de la candidosis orofaríngea y esofágica de pacientes con SIDA, así 

como en pacientes neutropénicos. Ha mostrado que reduce significativamente la 

incidencia de candidosis invasiva en pacientes después de la administración de 

quimioterapia o un trasplante. (Calderone, 2002; Loeffler and Stevens, 2003) 

El Voriconazol está estructuralmente relacionado con el FCZ, muestra un 

espectro similar al ITZ, activo contra C. krosei, C. guilliermondii y C. lusifaniae. Ha 

sido recomendado en tratamientos empíricos para sustituir a la AmB en pacientes 

con neutropenia y fiebre persistente. Fue aprobado con indicaciones limitadas en 

2002 en EE.UU. de América. (Calderone, 2002) 

El Posaconazol y el Ravuconazol son dos triazoles adicionales que se 

encuentran en fase experimental; estudios in vitro contra hongos dimórficos 

incluyendo especies de Candida sensibles y resistentes al FeZ. (Loeffler and 

Stevens, 2003) 

El ergosterol es el esterol más abundante de la membrana plasmática de los 

hongos. Los azoles actúan como inhibidores de la síntesis del ergosterol por bloqueo 

de la I'anasterol desmetilasa, que es una enzjma específica en la biosfntesis del 

ergosterol. El sitio de actividad de bloqueo de la lanosterol desmetilasa contiene un 

dominio heme, los azoles interactúan con un átomo de nitrógeno específico evitando 

la desmetilación del lanostero!. Los azoles alteran los lípidos de la membrana 

plasmática de los hongos y pueden también interactuar con la 3-ketosteroide 

reductasa; una enzima de la biosíntesis del metilesterol. (Calderone, 2002; Loeffler 

and Stevens, 2003; Sanglard and Odds, 200:2) 

Se han propuesto varios mecanismos de resistencia, entre los que cabe 

destacar la permeabilidad reducida de la membrana celular al antifúngico (más 
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probable para el FCZ que para un compuesto altamente lipófilo como el ITZ), desvíos 

posibles en la ruta de síntesis del ergosterol, la producción excesiva de enzimás 

dependientes del citocromo P450, la mutación de la diana enzimática (14 alfa­

desmetilasa) con disminución de la afinidad de unión del antifúngico o la existencia 

de una bomba de flujo que elimina el antifúngico que entra en la célula fúngica. (Goa 

and Barradell, 1995) (Calderone, 2002; Loeffier and Stevens, 2003; Marichal, y COI5., 

1999; Sanglard and Odds, 2002) 

S-FLUOROCITOSINA 

Es una pirimidina fluorinada, ha sido usada para el tratamiento de infecciones 

fúngicas desde los años 1960. La S-Fe actúa sobre la enzima citosina-permeasa 

donde es modificada a 5-fluoracil y convertida a trifosfato-fluororidina, la cual se 

incorpora al ARN fúngico causando la inhibición de la srntesis de proternas. También 

la 5-FC es convertida en fluorodesoxiuridina-monofosfato la cual interfiere con la 

enzima timidilato-sintetitasa, una vez inhibida esta, se produce la inhibición de la 

síntesis del ADN, tiene una excelente penetración en los tejidos y es principalmente 

activa contra levaduras incluyendo las especies de Gandida. Actualmente se 

administra en combinación con otros antifúngicos. (Calderone, 2002; Loeffler and 

Stevens, 2003) 

La resistencia primaria a la 5-Fe no es común. Se conocen dos principales 

mecanismos de resistencia. El primero es una disminución de actividad de la 

ci~osina-permeasa o deaminasa, causándose una disminución de actividad de la 

enzima. El segundo es una disminución de actividad de la enzima uracil-fosforribosil­

transferasa, enzima responsable de la conversión del 5-fIuoraciI a ácido 5-

fluororidmco. Adicionalmente se ha descrito una disminución de la actividad de la 
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enzima pi rofosforilasa-urid ín-monofosfato , deficiencias mutacionales de la citosina­

permeasa y de la citosina-desaminasa, estos asociados también con resistencia. 

(Calderone, 2002; Loeffler and Stevens, 2003; Sanglard and Odds, 2002) 

INHIBIDORES DE LA SíNTESIS DE GLUCANOS 

La pared celular de los hongos consiste de múltiples capas estructurales de 

glucanos, quitina, mananos y manoproteínas. Tres antifúngicos principales 

componen la clase de las equinocandinas; la caspofungina, FK-463 y VER-002, los 

cuales están siendo estudiados para su uso clínico. Todos inhiben la biosíntesis de 13, 

1 ~3 -glucano. Han demostrado potente actividad in vitro contra especies de Candida 

y diferentes estudios revelan que esta actividad aplica en aislamientos resistentes a 

los triazoles. Se trata de inhibidores de la enzima ¡3-glucano-sintetasa, con efectos 

secundarios en otros constituyentes los cuales causan incremento en el contenido de 

quitina de la pared y reducción del ergosterol contenido en la membrana plasmática. 

Se ha observado in vitro que las equinocandinas son más potentes contra C. 

albicans, C. glabrata, C. knJsei y C. tropicales y menos potentes contra C. 

parapsilosis y C. gui/liermondii. (Calderone, 2002; Loeffler and Stevens, 2003) 

Los mecanismos de resistencia a las equinocandinas son limitados y se basan 

en estudios de laboratorio en mutantes de S. cerevisiae. (Loeffler and Stevens, 2003; 

Sanglard and Odds, 2002) 

EV ALUACIÓ,N DE LA SENSIBILIDAD A LOS ANTIMICÓTICOS 

La aparición de resistencias primarias o adquiridas a la 5-fluorocitosina (5FC) 

y a algunos azoles, como el FCZ durante el periodo de tratamiento puede tener una 

gran importancia. Menos del 20 % de los aislamientos del serotipo B de C. albicans 
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son sensibles a la 5FC, mientras que prácticamente la totalidad de los del serotipo A, 

(99%) son inicialmente sensibles a este antifúngico (Quindós, y cols., 1994). En los 

últimos años se ha publicado un elevado número de casos de infección bucal por C. 

albicans resistentes al FCZ. (Goa and Barrade!!, 1995; Lischewski, y cols., 1995; 

Millon, y cols., 1994; Rex, y cols., 1995; White and Goetz, 1994) El amplio uso de 

este antifúngico hace que se tenga un mejor conocimiento de aquellos casos en los 

que no se consigue el objetivo terapéutico deseado. La mayoría de las resistencias 

se asocian a pacientes en estadios finales de la infección por el VIH (con menos de 

50 CD4+ por J..II) que sufren candidosis orofaringeas de repetición y han sido 

tratadas, previa e infructuosamente, con diferentes antifúngicos. (Sanglard, 2002a) 

En el caso concreto de C. a/bicans la presencia de resistencias es más baja 

que en otras especies, como C. krusei o C. g/abrafa. C. kruseí es intrínsecamente 

menos sensible al FCZ y las CMls son elevadas antes del tratamiento antifúngico. 

(Goa and Barradell, 1995) La caracterización subespecífica de los aislamientos de C. 

albicans de pacientes infectados por el VlH muestra la presencia de biotipos o 

genotipos diferentes con sensibilidad variable a los azoles en algunos enfermos. La 

aparición de nuevos episodios de candidosis orofarrngeas sería resultado de la 

selección de los biotipos o genotipos con menor sensibilidad al antifúngico. En otros 

pacientes, los nuevos episodios se relacionarían con cambios en el fenotipo 

(probablemente por la presión antifúngica selectiva) en aislamientos con el mismo o 

diferente genotipo. (Lischewski, y cols., 1995; Millon, y cols., 1994) 

La diversidad de subtipos existentes en cada paciente puede estar más 

relacionada con una selección por el tratamiento con FCZ de los genotipos más 

resistentes (ya presentes en el nicho bucal) que por una nueva· infección con 
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genotipos diferentes. La persistencia prolongada de un mismo biotipo en un paciente 

indicaría que la candidosis orofaríngea se debe más prob2blemente a que C. 

albicans se aprovecha de una situación de disfunción inmunológica y no a 

determinadas propiedades especificas de un biotipo más virulento. (Millon, y cols., 

1994; Sanglard, 20028) 

El riesgo de aparición de resistencias a los antifúngicos en pacientes con 

tratamientos prolongados hace necesario el estudio in vitro de la sensibilidad 

antifúngica. El interés de la evaluación de la sensibilidad a los antifúngicos se basa 

principalmente en la necesidad del laboratorio clínico de proporcionar datos fiables 

que permitan seleccionar el fármaco más adecuado para el tratamiento. Para 

conseguir este objetivo, es importante una adecuada valoración cuantitativa, que 

prediga si un aislamiento clínico es resistente in vitro a un antifúngico (resistencia 

microbiológica) y, a su vez, una certera valoración cualitativa (utilidad pro nóstica) que 

sirva para predecir la respuesta clínica cuando se emplea dicho antifúngico en el 

tratamiento. Otras razones, no menos importantes para la existencia de estas 

pruebas, son la necesidad de explicar los aparentes fallos terapéuticos o los 

problemás asociados con las resistencias primarias y secundarias en determinadas 

especies fúngicas a antifúngicos concretos. Estas pruebas son útiles especialmente 

en pacientes con defectos inmunitarios o neutropenia, en infecciones recidivantes 

mucocutáneas y en las micosis diseminadas que no responden al tratamiento inicial. 

La importante iniciativa emprendida en la búsqueda de nuevas moléculas 

antifúngicas requiere a su vez, la existencia de técnicas confiables que permitan su 

adecuada evaluación in vitro antes de poder ser utilizadas en fases experimentales 

posteriores. Deben realizarse estudios de la sensibilidad a la 5FC de las cepas 
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aisladas, siempre que se vaya a emplear este antifúngico como alternativa 

terapéutica en infecciones por levaduras. Como se han observado resistencias 

adquiridas es importante evaluar la sensibilidad de los aislamientos obtenidos 

después de fallos terapéuticos o recardas. Aunque la me.yoría de los aislamientos 

son sensibles a la AmB, existen aislamientos de Candida que pueden ser resistentes, 

principalmente en la especie Candida lusitaniae. 

MÉTODOS DE ESTUDIOS DE ACTIVIDAD IN VITRO A LOS AN1"IFÚNGICOS y 

EVALUACiÓN DE RESISTENCIA 

Los métodos de estudio de la sensibilidad a los antifúngicos se dividen en 

métodos de difusión, que se basan en la difusión del antifúngico (concentración fija 

en discos de papel, en tabletas o en tiras plásticas) en un agar donde se ha 

inoculado previamente el aislamiento, midiéndose los halos de inhibición del 

crecimiento y los métodos de dilución, basados en la utilización de diferentes 

concentraciones de antifúngico en agar o caldo (medio de cultivo Uquido). Entre estos 

últimos, las recomendaciones actuales van encaminadas a la utilización de un medio 

sintético, como el RPMI 1640 (suplementado o no con un 2% de glucosa), 

tamponado con ácido moñolino-propanosulfónico a pH 7 Y los antifúngicos diluidos 

en dimetilsulfóxido, empleando un inóculo ajustado por espectrofotometría de 1 a 5 x 

104 células/mi y una incubación a 35 oC durante 24-48 h. (Calderone, 2002; Calvo, y 

ools., 1996; Carrillo-Muñoz, y cols., 1994; Espinel-Ingroff, y cols., 2002; Quindós, y 

ools., 1994; Sanglard, 2002a; Sanglard y Odds, 2002) 

El método de microdilución en caldo (M27 -A2) ha sido estandarizado por la 

NCCLS a través de los años desarrollando estudios colaborativos. En uno de ellos se 

realizó una prueba de sensibilidad directa en cultivos positivos de sangre 
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conteniendo levaduras. Se estudiaron 141 aislamientos de Candida a partir de 

sangre con el E-test y método de microdilución en caldo; concluyeron que excepto 

para el ITZ, el E-test es un método factible que muestra buena correlación con el de 

microdilución y que se trata de un método simple donde se obtienen resultados entre 

24 y 48 horas después de la inoculación (Chang, y cols., 2001). Así mismo se ha 

demostrado que el E-test es un método potencial para identificar los aislamientos de 

Candida resistentes a la AmB (Clancy and Nguyen, 1999). (Barry, y cols., 2002) y 

cols proponen una modificación para el método de microdilución en caldo, sugiere 

que la lectura se haga a las 48 h de inoculación en RPMI adicionado con 2% de 

glucosa. 

. El incremento de la incidencia de infecciones por levaduras y el aumento de 

resistencias a los antifúngicos, ha producido un importante desarrollo de diferentes 

métodos para medir la sensibilidad a los antifúngicos, algunos estudios han 

comparado diferentes métodos comerciales con los estándares de la NCCLS, en uno 

de ellos se compararon 6 diferentes métodos con el método estandarizado de la 

NCCLS 'M27-A, los resultados de concordancia ínter e intralaboratorio fueron para el 

sistema de difusión de disco 96.7%, Etest 93.1%, Sensititre Yeast One 93.1%, 

Fungítest 92.6%, Integral System Yeast 40.6% y Candifast 6.0%, lo que indica que 

todos excepto los dos últimos mostraron buena correlación con el estándar. (Morace, 

y cols., 2002) 
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OBJETIVO GENERAL 

Determinar la prevalencia de la colonización por Candida, la frecuencia 

de especies y los patrones de sensibilidad antifúngica in vitro de los 

aislamientos de una población mexicana de sujetos adultos y pediátricos con 

o sin infección por VIH+/SIDA, que presentan o no candidosis bucal, así como 

las diferencias que existen entre los grupos de estudio 
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OBJETIVOSESPECrncos 

1. Determinar los datos demográficos de la población de estudio. 

2. Detenninar el conteo de células CD4 y la carga viral por categorías de los 

pacientes con VlH+/SIDA. 

3. Detenninar la prevalencia de Candidosis bucal y sus tipos clínicos en la población 

total y por cada grupo de estudio. 

4. Detenninar la prevalencia de la colonización por Candida en la población total y 

por cada grupo de estudio. 

5. Detenninar la frecuencia de especies de Candida de los aislamientos de la 

población total, por cada grupo de estudio y según la colonización por Candida y 

el tipo dínico de candidosis. 

6. Detenninar la frecuencia de cepas sensibles y resistentes a seis antifúngicos de 

la población total y en cada uno de los grupos de estudio. 

7. Analizar la asociación entre la cuenta de células CD4+, la carga viral (VIH RNA) Y 

la TARGA con la colonización por Candida, en los pacientes VlH+/SIDA. 

8. Analizar la asociación entre la cuenta de células CD4, la carga viral y la terapia 

antirretroviral altamente activa con la presencia de candidosis, en los pacientes 

VIH+/SIDA 

9. Analizar la relación entre la sensibilidad a los antifúngicos y la especie identificada 

de Candida en la población total y en cada uno de los grupos de estudio. 

10. Analizar la relación entre la sensibilidad a los antifúngicos y la especie 

identificada de Candida en los pacientes colonizados y según clínico de 

candidosis. 

59 



11. Analizar la relación entre la sensibilidad a los antifúngicos y el serotipo 

identificado de Candida a/bicans en la población total y en cada uno de los grupos 

de estudio. 

HIPÓTESIS 

• La prevalencia de la colonización de levaduras en la cavidad bucal de pacientes 

VlH+/SIDA es más alta que en personas sanas. 

• la frecuencia de C. a/bicans es más alta que cualquier otra especie del genero' 

tanto en pacientes VlH+/SIDA como en personas sanas 

• La frecuencia de casos de resistencia de los aislamientos de levaduras es más 

alta a los antifúngicos azólicos que a la Anfotericina B o la 5-Fluorocitocina. 

• El estatus de portador de levaduras, se asocia con el número de células CD4+ o 

la carga viral en los pacientes VlH+/SIDA. 

• la presencia de candidosis, se asocia con el número de células CD4+ b la carga 

viral en los pacientes VlH+/SIDA. 

• La TARGA disminuye la colonización de Candida spp., y la presencia de 

candidosis bucal en pacientes VlH+/SIDA. 

• Los aislamientos de C. g/abrata son menos sensibles o resistentes a los 

antifúngicos az61icos que el resto de las especies. 

• los aislamientos del serotipo B de C. a/bicans son menos sensibles o resistentes 

a los antifúngicos que el resto de las especies. 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

El SIDA representa una epidemia incontrolada hasta hoy, con un incremento notable 

de los casos en los últimos años, en particular de los pacientes pediátricos. 

La candidosis bucal representa la principal infección asociada al paciente con SIDA; 

es una de sus primeras manifestaciones desde el inicio del padecimiento y cursa 

periódicamente durante todo el desarrollo de la enfermedad. En pacientes con 

VlH+/SIDA la presencia de candidosis sugiere una disminución de las células T 

CD4+ por debajo de 2001).1m3
, lo que representa un mal pronóstico para el paciente 

VlH positivo ya que se espera una inminente progresión a SIDA. 

Especies de Gandida forman parte de la microbiota nativa en la mayoría de los 

individuos sanos, por ello la candidosis representa una infección endógena 

importante en todo paciente que presente algún factor predisponente como puede 

ser algún grado de inmunosupresión. Se puede presentar de diversas maneras; 

desde un aumento en la biota de levaduras hasta formás clínicas incipientes y 

cuadros severos. 

e. albicans, e. dubliniensis y otras especies emergentes no-e. a/bicans, muestran un 

incremento en sus factores de virulencia como resultado a la adaptación de las 

condiciones del hospedero lo que incluye un aumento en los casos de resistencia a 

los tratamientos antifúngicos empleados actualmente ya sea de manera adquirida o 

intrínseca. La dificultad en la implementación de alguna de las técnicas disponibles 

para el estudio de la sensibilidad y resistencia a los antifúngicos, así como la 

estandarización de dichas técnicas se ve reflejada en el fracaso terapéutico, en el 
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aumento de los casos de resistencia y en la consecuente adaptación de las especies 

a estas condiciones con el incremento de sus factores de virulencia. 

JUSTIFICACIÓN 

En pacientes con SIDA la candidosis bucal y esofágica hace que su calidad de vida 

disminuya debido a las molestias de la infección y a su notable persistencia causada 

por la resistencia a los antifúngicos, particularmente los antifúngicos azólicos y en 

especial el FeZ. 

En México, muchos laboratorios clínicos no han implementado pruebas de 

sensibilidad antifúngica, se conoce poco acerca de los perfiles de sensibilidad 

antifúngica de aislamientos clínicos de levaduras. Para determinar la prevalencia de 

la colonización por Gandida con y sin candidosis bucal, así como los patrones de 

sensibilidad antifúngica en una población mexicana, hemos realizado un estudio 

prospectivo que representa uno de los primeros reportes de perfiles de sensibilidad 

antifúngica de levaduras bucales de pacientes VlH+/SIDA en México D.F. 
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MATERIALES Y MÉTODOS 

TIPO DE ESTUDIO 

De acuerdo con las caracteñsticas y objetivos planteados en éste estudio es un 

estudio de tipo transversal descriptivo y analítico, que se llevó a cabo durante un 

periodo de cuatro años aproximadamente. 

Las variables y su escala de medición se presentan en la matriz para la 

operacionalización de variables (Anexo 1). 

POBLACiÓN DE ESTUDIO Y MUESTRA 

La muestra fue conformada por el total de pacientes disponibles, a los cuales se les 

pudiera dar seguimiento durante el periodo de estudio, el tipo de la muestra fue de 

tipo conveniencia. 

El estudio de prevalencia fue conducido durante un periodo de tres años, en 111 

pacientes VlH+/SIDA y 201 personas no infectadas por el VIH (se consideraron no 

infectadas en base a datos clínicos y factores de riesgo), provenientes del Hospital 

General de México y el Hospital Infantil -Federico Gqmez" para el caso de los 

pacientes VI H/S I DA, y de las clínicas de la Facultad de Odontología de la 

Universidad Nacional Autónoma de México para el caso de los pacientes 

presuntamente no infectados por el VlH. Los pacientes fueron distribuidos en cuatro 

diferentes grupos: 1) adultos VlH+/SIDA, 11) adultos portadores de prótesis VIH-, 111) 

niños VlH+/SIDA y IV) niños aparentemente sanos, incluyendo 51, 109, 60 Y 92 

personas, respectivamente. Fueron recolectados los datos demográficos de los 

pacientes, historia de infecciones fúngicas previas, tratamientos antifúngicos y 

medicaciones, como el seguimiento de un régimen estable con TARGA (combinación 

de tres drogas durante un periodo previo de tres meses antes del estudio). Los 
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pacientes elegidos para el estudio no debieron estar sometidos a tratamiento 

antifúngico tópico o sistémico en un periodo de seis meses antes del estudio. De la 

evaluación dínica de los pacientes VlHlSIDA se obtuvo la carga viral de VIH RNA y 

cuentas celulares de células CD4+. Los voluntarios sanos fueron seleccionados de 

las personas que se atienden en las dínicas dentales de la Facultad de Odontología 

de la Universidad Nacional Autónoma de México. Fue obtenido un consentimiento 

informado de todos los pacientes. Para el inicio de este estudio fue obtenida la 

aprobación del comité ético, de investigación y publicaciones de la Universidad 

Nacional Autónoma de México y del resto de las instituciones médicas involucradas. 

Se evaluó la prevalencia, microbiología y patrones de sensibilidad antifúngica de las 

levaduras aisladas de la colonización o infección de la cavidad bucal de los 

pacientes. 

METODOLOOiA 

ESPECIMENES CLíNICOS, MÉTODOS MICROBIOLÓGICOS E IDENTIFICACiÓN 

DE AISLAMIENTOS 

Se obtuvieron muestras de las lesiones bucales candidósicas (cuando se 

presentaban, según criterios dfnicos descritos en el apartado de presentación 

clínica), de la mucosa bucal, el piso de la boca y la superficie dorsal de la lengua, ya 

que estos sitios en la cavidad bucal han sido reportados con la más alta frecuencia 

de colonización. Cada una de las muestras fue colectada frotando intensamente un 

hisopo estéril por repetidas ocasiones sobre la superficie bucal en particular. 

Inmediatamente después de la toma de la muestra, cada muestra fue colocada en un 

tubo estéril con medio de transporte. Los especímenes bucales fueron transportados 

al laboratorio en un periodo no superior a 2 h después de la colección de la muestra. 
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Cada espécimen fue codificado de acuerdo al grupo de pacientes de estudio y 

posteriormente fueron sembrados en placas de agar glucosado de Sabouraud 

suplementado con doranfenicol e incubados a 36°C (± 1 C) por dos días y por un 

periodo de siete días adicionales a 30 C (± 1°C) antes de descartarlos como 

negativos. Las especies levaduriformes fueron identificadas por medio de métodos 

micol6gicos estandarizados, como la prueba de tubo germinativo, la morfología 

microscópica en Agar harina de maíz Tween-80 (Com meal agar-Tween 80) 

(levaduras, formación de pseudohifas e hifas verdaderas, así como producción de 

damidoconidias) y la asimilación de carbohidratos por medio del sistema lOE 32 C 

AUX (BioMerieux, Lyon, Francia) (Williams & Lewis 2000). Todos los aislamientos de 

C. albicans fueron serotipados por medio de un ensayo de inmunofluorescencia 

indirecta con el anticuerpo monodonal B9E (Barturen y cols. 1995). Adicionalmente 

para la identificación presuntiva de C. dubliniensis, todos los aislamientos 

identificados como C. albicans, fueron probados para el crecimiento a 45 oC (± 1°C) 

por 48 h en agar dextrosa Sabouraud (Pinjon y cols. 1998), y en agar Caseína 

(Mosca y cols., 2003) para la producción de damidoconidias, así como por el ensayo 

de inmunofluorescencia indirecta con el antisuero policlonal contra esta especie 

(Bikandi y cols 1998). Los aislamientos fueron almacenados en agua estéril a 

temperatura ambiente para su posterior uso. 

PRUEBAS DE SENSIBILIDAD A ANTlFÚNGICOS 

Para las pruebas de sensibilidad a antifúngicos cada aislamiento fue cultivado en 

agar dextrosa Sabouraud y en CHROMagar Candida (CHROMagar, Paris, Francia) 

para valorar la pureza y viabilidad. La sensibilidad antifúngica fue probada por medio 
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del panel Fungitest (Bio-Rad, Paris, Francia), de acuerdo a las instrucciones de 

manufactura. Este es una microplaca de 16 pozos que mide la sensibilidad de 

levaduras a 5FC, AmB, MCZ, KTZ. FCZ e ITZ en un medio RPMI1640 modifiCado en 

presencia de un indicador redox. Cada droga antifúngica fue probada a dos 

diferentes concentraciones críticas (2 y 32 ~gI mi para 5FC, 0.5 y 8 ~gl mi para AMB, 

0.5 Y 8 ~gl mi para MCZ, 0.5 y 4 ~g/ mi para KTZ y ITZ, 8 y 64 ~gl mi para FeZ). De 

cada aislamiento crecido toda una noche en agar dextrosa Sabouraud a 36°e (± 1 e) 

se tomó un in6culo y fue suspendido en 5 mi de agua destilada estéril y agitado 

vigorosamente en vórtex para obtener una suspensión homogénea en agua destilada 

ajustada a una turbidez de (medida en un densitómetro de 530 nm) 1 McFarland. 

Esta diluCión se realiza para obtener una concentración de inoculo de 

aproximadamente 0.5-2.5 )( 103 celslml. Las microplacas de Fungitest fueron 

inoculadas e incubadas a 36 oC (± 1°C) Y los resultados fueron leídos antes de 48 h 

como lo recomienda el fabricante. Fueron incluidas como cepas de control de calidad 

C. parapsilosis (ATCC 22019) y C. krusei (ATCC 6258). Los criterios de identificación 

antifúngica fueron los sugeridos por el fabricante, como susceptible, intermedio o 

resistente: los aislamientos que inhibieron el crecimiento en ambas concentraciones 

fueron definidos como susceptibles, si sólo fueron inhibidos por la más alta de las 

concentraciones como intermedios y si no fueron inhibidos por ninguna de las 

concentraciones como resistentes (Willinger 2000-2002). 
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SENSIBILIDAD A FLUCONAZOL y VORICONAZOL 

Recientemente se ha descrito el método M 44P del NCCLS, descrito para la 

evaluación de la sensibilidad al FCZ y VCZ. Se ha recomendado el uso del VCZ, un 

potente monotriazol administrado vía bucal o parenteral, ya que ha mostrado ser 

mucho más potente que el fluconazol o el itraconazol, los datos lo sugieren como el 

tratamiento efectivo contra candidosis esofágica refractaria al FCZ en pacientes 

VlH+/SIDA (Cuenca-Estrella, y cols., 1999). (Marco, y cols., 1998) y cols En este 

estudio realizamos el método de difusión de disco de FCZ y VCZ como es descrito 

en el documento M44-P de la NCCLS (2002). Se utilizaron discos de FCZ (25 ~g) Y 

VCZ (1 IJg) que fueron facilitados por Becton Dickinson (Sparks, EE.UU. de América). 

Para la prueba de difusión de disco se utilizaron placas de 90-mm-diámetro 

conteniendo agar Mueller-Hinton agar (L1itco) suplementado con 2% de glucosa y 

azul de metileno (0.5 IJg/ml). La superficie del agar fue inoculada usando un hisopo 

estéril suspendido en una suspensión de levaduras ajustado a una turbidez 

estandarizada de 0.5 McFarland. Las placas fueron incubadas a 37°C y las lecturas 

se realizaron a las 24 y 48 h. Los criterios de interpretación para los discos de FeZ 

fueron los publicados por el NCCLS: susceptible, zona diámetro de ~ 19 mm; 

susceptible-dosis dependiente, zona diámetro de 15 a 18 mm; resistente, zona 

diámetro de s 14 mm. La interpretación de los puntos de corte no ha sido 

completamente establecida para VCZ una zona diámetro de s 13 mm fue 

considerada como un indicador de resistencia in vitro como lo propone Pfaller y cols 

(2003). El control de calidad fue realizado de acuerdo con el documento M44-P del 

NCCLS. se utilizó C. albicans ATCC 90028, C. knJsei A TTC 6258 y C. parspsilosis 
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ATCC 22019. Se determinó el control de calidad cada día de prueba siguiendo los 

límites de prueba descritos por el NCCLS. 

ANÁLISIS EST ADISTlCO 

Para medir las diferencias entre las variables rontinuas se utilizó la prueba de T de 

Student, tanto para las diferencias entre medias y porcentajes. Las diferencias entre 

las variables categóricas fueron evaluadas con la prueba de Chi cuadrada. Se 

consideró una p <0,05 romo estadísticamente significativa. 

/ 
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RESULTADOS 

Objetivo 1. Determinar los datos demográficos de la población de estudio. 

DATOS DEMOGRÁFICOS DEL TOTAL DE LA POBLACiÓN 

Los resultados han sido reportados parcialmente en algunas publicaciones; para la 

población pediátrica en el estudio I (Gaitán-Cepeda L y cols, 2002) y para el total de 

los pacientes en los estudios 11, 111 Y IV (Sánchez-Vargas LO y cols, 2005). Los datos 

demográficos, clínicos y microbiológicos del total de los pacientes se presentan en la 

Tabla 7 (Anexos). 

Se estudiaron 312 personas, divididas en cuatro grupos de estudio: Grupo 1: 51 

Adultos VlH+/SIDA (9 mujeres, 42 hombres) con un promedio de edad de 36.4 años; 

Grupo 11: 109 adultos sin infección por VIH (69 mujeres, 40 hombres) con un 

promedio de edad de 64.4 años; Grupo 111: 60 niños VIH+/SIDA (36 niñas, 24 niños) 

con un promedio de edad de 5.1 años; y el Grupo IV: 92 niños sin infección por VIH 

(53 niñas, 39 niños) con un promedio de edad de 6.9 años. 

Gráfica 1. Género por grupos de estudio 

Grupo I Grupo I1 Grupo 111 Grupo 
IV 

o Masculino 

o Femenino 
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Objetivo 2. Determinar el conteo de células CD4 y la carga viral por categorías 

de los pacientes con VIH+/SIDA. 

DATOS CLíNICOS 

El conteo de células CD4 y la carga viral por categorías de los pacientes con 

VlH+/SIDA se presenta en las gráficas 2 y 3. 

Gráfica 2.Conteo de Linfocitos TCD4+/pl 

Grupo I Grupo 111 

E:]<200 

C200-500 
.>500 

Gráfica 3. Carga viral (VIH RNAlml) por Grupo 

1 

Grupo I Grupo 111 

0+10000 
.-10000 
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Objetivo 3. Determinar la prevalencia de Candldosis bucal y sus tipos cUnicos 

en la población total y por cada grupo de estudio. 

TIPOS CÚNICOS DE CANDIDOSIS / 

Se diagnosticaron tres diferentes presentaciones clínicas de candidosis bucal 

incluyendo seudomembranosa, eritematosa y estomatitis protésica (Tabla 7 Anexos). 

Grupo I AduHos VlH+/SIDA (N=38 pacientes) 

El tipo pseudomembranoso fue la presentación clínica más común de candidosis 

bucal en aduHos VlH+/SIDA con 32 casos (62.7%), se presentaron 6 casos (11 .7%) 

de la forma eritematosa 5 de estos en un tipo combinado 

seudomembranosoleritematoso (9.8%) (los pacientes infectados por Gandida en su 

mayoría fueron mujeres, p<O.05). 

Grupo 11 AduHos portadores de prótesis sin infección por el VIH (N=109 pacientes) 

42 casos (38.5%) presentaron estomatitis protésica (la mayoría de estos mujeres, 

p<O,05), 4 pacientes (3.7%) presentaron candidosis bucal tipo pseudomembranoso, 6 

pacientes (5.5%) presentaron una forma combinada seudomembranosaleritematosa 

y sólo uno presentó lesiones eritematosas. 

Grupo III Nioos VlH+/SIDA (N=60 pacientes) 

Siete niños (11.7%) padecieron candidosis bucal del tipo clínico eritematoso. 

Grupo IV Niños sin infección por el VlH 

Ninguno de los niños sanos estudiados presentó candidosis bucal. 
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Objetivo 4. Determinar la prevalencia de la colonización por Candida en la 

población total y por cada grupo de estudio. 

DATOS DE COLONIZACiÓN 

Se aislaron levaduras en 178 de 312 personas (57.1 %). La colonización como 

portador o con infección por levaduras fue más alta en adultos VIH+/SIDA (74.5 %) Y 

adultos sin infección por VIH (61.5 %) que en niños VIH+/SIDA (60 %) o sin infección 

por VlH (40.2 %). (Tabla 7 anexos) (Gráfica 4) 

Gráfica 4. Frecuencia de especies de levaduras por estatus clínico 
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Objetivo 5. Determinar la frecuencia de especies de Candida de los 

aislamientos de la población total, por cada grupo de estudio y según la 

colonización por Candida y el tipo clinico de candidosis. 
\ 

IDENTIFICACION DE LOS AISLAMIENTOS 

Se obtuvieron 187 aislamientos de levaduras de 178 pacientes colonizados (57.1% 

del total de la población N=312 pacientes). En nueve muestras se aislaron dos 

especies a la vez. Del total de los aislamientos 136 (42.4%) correspondieron a C. 

albicans; 35 (10.9%) a C. glabrata; 11 (3.4%) a C. tropicalis; 2 (0.6%) a C. 

parapsilosis y 3 (0.9%) a S. cerevisiae. (Tabla 8 anexos). (Gráfica 5) 

Gráfica 5. Distribución de especies del total de los aislamientos (%) 

1% 

CC..1bicans 

ce. glabrata 

El C. tropicaIis 

• C. parapiIosis 

CS. cerevislae 

La distribución de especies por grupo de estudio se presenta en la Tabla 9 (anexos) 

y Gráfica 6. 
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Gráfica 6. Distribución de especies por grupo de estudio (%). 
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ESPECIES DE CANO/DA SEGÚN TIPO CLiNICO 

C. albicans fue la especie aislada más frecuente en los pacientes colonizados o 

infectados (Tabla 10). 71 de 85 aislamientos de casos de colonización fueron por C. 

albicans (8~.5 %), siendo 48 de estos de mujeres (56.5 %). 72 aislamientos 

correspondieron al serotipo A, el cual fue el serotipo más prevalente de C. albicans 

en los cuatro grupos de pacientes. 

C. albicans fue la levadura más aislada en todas las presentaciones clínicas de 

candidosis bucal: 77.8 % de los aislamientos de pacientes con candidosis 

seudomembranosa, 77.8 % de los aislamientos de candidosis eritematosa y 72.7 % 

de los aislamientos de pacientes con candidosis combinada, 

seudomembranosaleritematosa. (Gráfica 7) 

74 



En los casos de estomatitis protésica C. albicans representa solo el 48.8% de los 

aislamientos, C. glabrata representa el 41.3% de los aislamientos. (Gráfica 7) 

Las especies no-C. albicans solo fueron aisladas de 14 pacientes colonizados 

(16.5%): 6 C. glabrata, 7 C. tropicalis y 1 C. parapsilosis. (Gráfica 7) 

Estas especies también fueron aisladas de 42 pacientes (38.5%) con candidosis o 

lesiones relacionadas a Candida, como estomatitis protésica, presentándose 29 C. 

glabrata, 4 C. tropicalis, 1 C. parapsilosis y 3 S. cerevisiae (estos últimos tres de 

pacientes con lesiones seudomembranosas). (Gráfica 7) 

Gráfica 7. Frecuencia de especies de levaduras por estatus clinico (%) 

Coloniza 
PSC EC PSC+EC DS 

ción 

O C. albicans 83.5 77.8 77.8 72.7 48.8 

.C. rala 7.1 13.9 11.1 27.3 42.2 

OC. 8.2 O 11.1 O 6.5 

mc. 1.2 O O O 2.2 

• S. 08revisiae 8.3 O O O 

PSCa Caldidosis MUdomembranosa; EC= Candidosis .. itamatosa; D&- Estomatitis protésica¡ Y PSC+EC= 
Seudomembranosaeril8malosa 
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Se presentaron nueve casos de infección o 00lonizaci6n mixta por dos diferentes 

especies levaduriformes simultáneas, seis cultivos de C. albicans con C. glabrata, y 

uno de C. albicans con C. tropicalis, uno de C. glabrata con C. tropica/is, y uno más 

de C. glabrata oon C; parapsilosis. 

El resto de las características micológicas y clínicas de los aislamientos se presenta 

en la Tabla 10 (anexos) 

Objetivo 6. Determinar la frecuencia de cepas sensibles y resistentes a seis 

antifúngicos en la población total y en cada uno de los grupos de estudio. 

SENSIBILIDAD A ANTlFÚNGICOS 

El total de los aislamientos mostraron patrones de sensibilidad a los antifúngicos de 

la siguiente manera: el 10.8% de las levaduras aisladas fueron resistentes a uno o 

más agentes antifúngicos azólicos y el 29% presentaron sensibilidad intermedia a 

estos, siendo para ITZ (10.7% Y 28.9% aislamientos resistentes o intermedios, 

respectivamente) y KTZ (10.2% y 20.8%, aislamientos resistentes o intermedios, 

respectivamente) que fue el agente antifúngico menos activo de los probados (Tabla 

11). Se observo menor frecuencia en la resistencia al MCZ (2.7 % Y 17.6 %, 

aislamientos resistentes o intermedios, respectivamente) y al FCZ (3.2 % Y 11.2 %, 

aislamientos resistentes o intermedios, respectivamente). AMB fue activa contra el 

97.9% de estos (dos C. albicans, y uno de C. parapsilosis y C. tropica/is fueron 

clasificados como intermedios) (Tabla 12) y 5FC fue el más activo contra todos los 

aislamientos probados (Gráfica 8) 
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Gráfica 8. Sensibilidad (%) a los antifúngicos del total de los aislamientos. 

a. Total de antifúngicos. b. Por cada antifúngico probado 

ICSensIbIes DResIstMtIes .Intermedlos I '_Resistente ClIlntennedio I 
30 

o 

~ 
ITZ KTZ MCZ FCZ AMB 

Objetivo 7. Analizar la asociación entre la cuenta de células CD4+, la carga viral 

(VIH RNA) Y la TARGA con la colonización por Candids, en los pacientes 

VI H+/SI DA. 

CD4+, carga viral y TARGA en pacientes colonizados sin infección por 

levaduras 

El estado de portador bucal de levaduras no fue asociado con el número de células 

CD4+ (media de cels CD4+: 623.27 cels/I.II en pacientes colonizados y 643.15 cells/~I 

en no colonizados), tampoco la carga viral (media de VIH ARN: 52,275.50 copias/mi 

en pacientes colonizados y 55,173.03 copias/mi en no colonizados). (Gráfica 9) De 

manera similar, el régimen antiviral no influenció el estatus de portador de levaduras. 

Se encontró que el 69.4% de pacientes bajo terapia antirretroviral (TARGA) fueron 

colonizados por levaduras, sin embargo; los niños VIH+/SIDA con cuentas celulares 
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de CD4+ <500 celsllJl fueron más colonizados por levaduras que los niños controles 

sanos. 

Gráfica 9. Cuentas de CD4 y carga viral en pacientes colonizados y no 

colonizados por levaduras 

(J Colonizados 

o No colonizados 

C04 VlHARN 

Objetivo 8. Analizar la asociación entre la cuenta de células CD4, la carga viral 

y la terapia antirretroviral altamente activa con la presencia de candidosis, en 

los pacientes VIH+/SIDA 

CD4+, carga viral y TARGA en pacientes con candidosis 

Se observaron 98 casos de candidosis bucal en 312 personas (45 eran pacientes 

VIH+/SIDA) La candidosis bucal en pacientes VIH+/SIDA no fue asociada con el 

número de células CD4+ (media de cels CD4+: 775.85 celsllJl en pacientes 

VlH+/SIDA con candidosis bucal y 643.15 celsllJl en pacientes VIH+/SIDA sin 

candidosis) tampoco la carga viral (media de VlH RNA: 60,995.95 copias/mi en 

pacientes VIH+/SIDA con candidosis bucal y 55,173.03 copias/mi en pacientes 

VIH+/SIDA sin candidosis). (Gráfica 10) 
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Gráfica 10. Cuentas de CD4 y carga viral en pacientes con y sin Candidosis 

bucal. 

CD4 

o Candidosis 
bucal 

. o Sin candidosis 

VlHARN 

Sin embargo, la TARGA influenció la presencia de candidosis bucal reduciendo la 

frecuencia de infección bucal. Encontramos que el 36.1% de los pacientes bajo la 

TARGA presentó candidosis bucal comparado con el 45.9 % de los pacientes sin 

tratamiento antirretroviral (p <0.05). (Gráfica 11) 

Gráfica 11. % de pacientes bajo T ARGA con y sin candidosis bucal 

50.00% 
------1 

TARGA 

, 

'MíJ--~1 CI Candidosis 
bucal 

. o Sin candidosis 

Adicionalmente, se encontró que los niños VIH+/SIDA con cuentas de CD4+ < 500 

celslj.J1 tratados con TARGA presentaron significativamente menos casos de 

candidosis bucal (p <0.05) que los niños VlH+/SIDA no tratados con antirretrovirales. 

ESTA TESIS NO SALE 
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Objetivo 9. Analizar la relación entre la sensibilidad a los antifúngicos y la 

especie identificada de Candida en la población total y en cada uno de los 

grupos de estudio. 

Es relevante que en lo que respecta a los patrones de sensibilidad a los antifúngicos 

por grupos de estudio y tipo dínico de candidosis, las personas no infectadas por VIH 

exhibieron mayor diversidad de especies levaduriformes, pero los perfiles de 

sensibilidad antifúngica no fueron significativamente diferentes de los aislamientos de 

pacientes VlH+/SIDA, ni tampoco hay diferencias significativas por tipo clínico de 

candidosis (Tabla 13-14). 

Las variaciones en los patrones de sensibilidad se presentan por especies, y 

hacemos mención del grupo de estudio en los casos relevantes. 

SENSIBILIDAD A ANTlFÚNGICOS POR ESPECIES 

C. albicans 

De 136 aislamientos probados de C. albicans, 14 fueron resistentes al KTZ (10.3%), 

y 11 fueron resistentes allTZ (8.1%). Se observó menor frecuencia en la resistencia 

al MCZ (0.7%) o al FCZ (2.20/0). El porcentaje de aislamientos con sensibilidad 

intermedia a agentes azólicos fue alto: 21.3% aIITZ, 28.7% al MCZ o KTZ, y 5.9% al 

FeZ (Gráfica 12). No se observó resistencia ni sensibilidad intermedia a la AMB o al 

5FC. 
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Gráfica 12. Sensibilidad (0'<') antifúngica de C. albicans por antifúnglco 

Wermedios 

rrz 
MCZ FCZ 

La mayoría de los aislamientos resistentes a uno de los agentes antifúngicos 

probados mostraron resistencia o sensibilidad intermedia a otro agente antifúngico 

azólico d,e manera simultánea. Tres aislamientos del grupo 11 (adultos VIH-): (uno de 

estos con estomatitis protésica) fueron resistentes simultáneamente a ITZ y FCZ. 

Otros dos aislamientos de niños VlH+/SIDA sin candidosis fueron resistentes al ITZ y 

KTZ simultáneamente. 

Especies no-C. albicans 

De los 35 aislamientos de C. g/abrata, 20% (7 aislamientos) fueron resistentes allTZ 

y 51.4% fueron intermedios (18 aislamientos), al KTZ 11.4% fueron resistentes 

(cuatro aislamientos) y 34.3% fueron intermedios (12 aislamientos), al MCZ 8.6% 

fueron resistentes (tres aislamientos) y 31.4% intermedios (11 aislamientos), al FCZ 

5.7% fueron resistentes (dos aislamientos) y 31.4% intermedios (11 aislamientos), 

(Gráfica 13) ninguno fue resistente a la 5FC o AMB. La mayoría de los aislamientos 

resistentes fueron de personas sin infección por VIH con estomatitis protésica 

(Gráfica 13) los cuales no presentaron una historia reciente de tratamiento con 

agentes azólicos. Algunos de estos aislamientos de C. g/abrata mostraron resistencia 
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combinada in vitro a diferentes agentes az6licos: dos aislamientos fueron resistentes 

al ITZ, FCZ y KTZ, otro aislamiento (de una mujer con diabetes y candidosis 

eritematosa) fue resistente al MCZ y KTZ, Y otro aislamiento más fue resistente al ITZ 

y MCZ. La mayorfa de los aislamientos de C. g/abrata resistentes a uno de los 

agentes antifúngicos azólicos mostraron sensibilidad intermedia a otro azol. 

Gráfica 13. Sensibilidad (Ok) antifúngica de C. glabrata por antifúngico y tipo 

clínico 

Intennedios 

KTZ 
ITZ MCZ 

FCZ 
R 

PSC- c.ndldoslll ...... MmbnllIOSlI; ECa c.ndldoslll eriIInuIIDsa¡ DS- Estomatitis protllslca¡ y PSC+ECa 
SeudornmI ... IONI..........,.. 

82 



De 11 aislamientos de C. tropicalis, dos fueron resistentes al ITZ (18.2%) y cinco 

fueron intermedios (45.5%), uno fue resistente al KTZ o FCZ (9.1%) y dos fueron 

intermedios (18.2%), uno fue resistente al MCZ (9.1%) y siete intermedios (63.6%), 

(Gráfica 14) ninguno fue resistente a la 5FC o AMB. Solo uno de los aislamientos de 

C. tropicalis fue resistente simultáneamente allTZ y al FeZ (de un niño sin infección 

por VlH, sin candidosis bucal). 

Gráfica 14. Sensibilidad (Ok) antifúngica de C. tropicalis por antifúngico 

k1tennedios 

ITZ 
MCZ FCZ 

Los aislamientos de C. parapsilosis fueron susceptibles a la mayoría de los 

antifúngicos probados, sólo dos aislamientos fueron intermedios al ITZ y uno fue 

intermedio a la AMB y al Mez. La única especie no-Candida aislada, S, cerevisiae 

mostró sensibilidad del 100% a todos los agentes antifúngicos probad'os. 
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Objetivo 10. Analizar la relación entre la sensibilidad a los antifúngicos y la 

especie identificada de Candida en los pacientes colonizados y según clinico 

de candidosis. 

La mayorfa de los aislamientos resistentes fueron de C. g/abrata, C. a/bicans y C. 

tropica/is en casos de coIonizaci6n, se observar6n porcentajes significativos de 

sensibilidad intermedia en aislamientos de C. albicans y C. g/abrata de pacientes con 

estomatitis protésica y tipo combinado. Los datos generales de resistencia y 

susceptibilidad de especies según tipo clínico se presentan en la gráfica 15. 

Gráfica 15. Sensibilidad (%) antifúngica de especies de Candida en cada tipo 
clínico. 

PSC+EC 

o o 

PSC> c.ndldosis seudorMmlnllo,,; EC> C8ndidosis el itet.l8Iosa; oSa Estomatitis prot.éslca; y PSC+EC> 
SeudomembI .. IOSaI ........ ....,.. 
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Objetivo 11. Analizar la relación entre la sensibilidad a los antifúngicos y el 

serotipo identificado de Candida albicans en la población total y en cada uno 

de los grupos de estudio. 

Fue significativo (p < 0.05) que cinco de 14 resistencias al KTZ se presentaron en 

aislamientos del serotipo B de C. a/bícans. Todos los serotipos B resistentes al KTZ 

fueron de pacientes VIH+/SIDA, tres de adultos con candidosis seudomembranosa y 

dos de niños sin candidosis. 

SENSIBIUDAD A FLUCONAZOL y VORICONAZOL 

Se utilizó el método M44-P del Comité Nacional de Estándares de Laboratorio Clínico 
\ 

para medir la actividad in vitro al FeZ y al voriconazol (VCZ). En el presente estudio 

el vez fue altamente activo contra todas las cepas evaluadas independientemente 

del tiempo de lectura (Gráfica 16) (Tabla 15 Anexos). El FeZ fue activo contra 179 de 

187 aislamientos de levaduras (95.7 %). Tres aislamientos de C. a/bicans fueron 

resistentes al FeZ, y dos C. a/bicans, dos C. tropica/is, y uno de C. g/abrata 

mostraron una sensibilidad intermedia a las 24 h. En las lecturas a las 48 h se 

observó menor frecuencia de sensibilidad in vitre al FeZ (88.2 % de los aislamientos 

fueron susceptibles) (Gráfica 16), 13 C. a/bicans, cinco C. glabrata y dos C. tropica/is 

fueron resistentes o susceptibles intermedios a este agente antifúngico. Se observó 

que el 100% de los aislamientos fue susceptible al vez en ambos tiempos de lectura 

(Gráfica 16). 
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Gráfica 16. Sensibilidad (0.4) a FCZ y VCZ del total de los aislamientos: 

a. Resistentes e Intermedios a FCZI24 y 48 h. 

b. Sensibles a FCZ y VCZ a 24-48h 
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DISCUSION 

Poco se conoce acerca de la importancia etiológica de las diferentes especies 

levaduriformes en la colonización o infección bucal en la población mexicana. En el 

presente estudio fueron estudiadas las características de colonización de levaduras 

en una población mexicana de pacientes pediátricos y adultos con y sin VIH/SIDA, C. 

albicans fue aislada colonizando sin asociarse a candidosis en un 66.7% de la boca 

de niños y de un 86.5% de adultos. Otras dos especies de Gandida fueron 

reconocidas, C. glabrata entre el 5.4 % Y el 16.7 % (niños y adultos, 

respectivamente) y G. tropicalís entre el 8.1 y el 16.7 % (niños y adultos, 

respectivamente). 

Diversos datos epidemiológicos acerca de la colonización de las especies de 

Gandida, la presentación clínica de candidosis y de las alternativas para .estudiar la 

sensibilidad antifúngica, así como los perfiles reportados en diferentes poblaciones, 

se han recogido y se discuten en las posteriores tablas para facilitar su análisis 

debido a la extensa información. 
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Autoryai'io Pais Población Resultados Discusión 
Clayton,1990 Tanzania 1 ,288 muestras C. albicans 33 % de todas las levaduras aisladas. 

bucales de personas S. cerevisiae 22.3 % 
sanos Trichosporon spp. 20 % 

Clayton, 1990 Papua Poblaciones de 1era población: C. albicans 44.2 % La distribución de especies de Gandida en mexicanos sanos 
Nueva personas sanas de C. guilliermondii 26 % es muy similar a la distribución observada en Norteamérica 
Guinea dos comunidades 28 población: C. albicans 21.9 % Y países europeos En nuestro estudio fueron aisladas 

distintas C. guilliermondii 43.8% siendo la más prevalente. levaduras en un 59.9% de las personas estudiadas, de 
Contreras y coIs, 1994 España 20 % de una C. parepsilosis fue la levadura predominante en la estas el 32.7% presentó lesiones producidas o asociadas a 

población de niños. cavidad bucal, C albicans colonizó cuando levaduras. 
desarrollaban candidosis bucal. C. albicans fue aislada en un 66.7% Y de un 86.5% de la 

Hannula y coIs 1999 Finlandia Niños finlandeses. C. parapsilosis 55 % boca de mexicanos adultos y niños sanos, respectivamente. 
C. albicans 36 % de cultivos de saliva positivos a C. glabrata entre el 5.4 % y el 16.7 % (niños y adultos, 
levaduras respectivamente) 

Pedersen, 1969; varios Niños C. a/bicans (arriba del 59 % de los niños positivos a C. tropicalis entre el 8.1 yel 16.7 % (niños y adultos, 
Kleinegger y cols., levaduras) respectivamente). , 

1996 C. parapsilosis fue la siguiente en frecuencia (arriba Este alto estado de portador de especies no-C. °albicans se 
del 38 %). relaciona a una pobre higiene bucal a la dieta, la situación 

Xu y Mitchell 2003 China, mezcla racial mixta C. IJlbicans fue relativamente rara en China, y C. geográfica, sociedad y factores personales que pueden 
Estados de europeo- parapsllosls (39 % de los pacientes), C. Jugar probflblemente un papel importante en la eco/ogfa 
Unidos am~ricanos, latino-- guilliermondii (21 %), Y C. famata (12 %) fueron las levaduriforme de la boca humana. 

americanos, chino- especies más prevalentes. 
americanos, y afro-
americanos 

Barchiesi, 1993, 1997; Italia Población diversa Describen un incremento en la frecuencia de La mayorfa de las candldosls bucales son causadas por C. 
Moral:8, 1990 aislamientos de especies de levaduras no--C. albicans; sin embargo, han sido publicados reportes de la 

albans en un 3 a .. % de los aislamientos en 1988- emergencia de otras especies de Gandida En el presente 
1989 a un 16 a 18 % de los aislamientos en 1990 y estudio, del total de las personas, fueron aisladas en un 
1991. 28.7% especies no-C. alblcans: C. g/abreta de 35 paciente. 

Moraca y cols. 1990 Italia Personas con 25 % de las especies levaduriformes aisladas fueron (18.7% de todas la. levaduras aisladas), C. troplcalis de 11 
infección por especie. no-C. a/blcans. (5.9% de todas la. levaduras aisladas), S. cerevlsiae de tres 
VIHlSIDA (1.6% de todas las levaduras aisl8cias) y C. parapsllosis de 

dos (1.1% de todas las levaduras aisladas). Se observaron 
nueve casos de Infección o colonización por dos diferentes 
especies de levaduras. 
Este alto porcentaje de aislamientos no-C. a/blcans se 
asocio en su mayorfa a la colonización bucal de personas 
s!n infección J)Or VlH (p< 0.05). 
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Autoryal'lo Pais Población Resultados Discusión 
Stallybrass, 1964; Varios Muestras de cavidad El serotipo A de C. albicans ha sido detectado La distribución de los dos serotipos de C. albicans difiere 
Drouhet y cols., 1975; bucal de poblaciones significativamente con mayor frecuencia en personas geográficamente Nosotros observamos una clara 
Brawner y cols., 1989, diversas de Europa (75 a 94%) y Turquía (100 %) que de los predominancia del serotipo A (78.5% de los aislamientos de 
1992; Barturen y cols., Estados Unidos (45 a 68 %). C. albicans) sobre el serotipo B. 
1996; Hannula y cols., 
1997,2001; 
Hasenclever & Mitche", 
1963; Stillery cols., 
1982 
Martin & Lamb, 1982; Varios Muestras de El serotipo A de C. a/bicans es el más 
Barturen y cols., 1996; pacientes con frecuentemente reconocido, este ha sido relacionado 
McMu"an-Vogel y cols., candidosis bucal con una alta virulencia, pero este factor no ha sido 
1999 determinado concluyentemente. 
Martín & Lamb, 1982 Inglaterra Pacientes con El serotipo A es prácticamente el único observado en 

estomatitis protésica pacientes con estomatitis protésica. 
Cornreras y cols., 1994 España Niños con candidosis Reportan una alta incidencia del serotipo B en niños Sin embargo, la proporción entre el serolipo A y B es más 

bucal con candidosis bucal pseudomembranosa balanceada en otros tipos clínicos de candidosis. 
Brawner y cols., 1989 Estados pacientes VIH+/SIDA Observaron una alta jncidencia del serotipo B en 

Unidos pacientes con queilitis angular y candidosis 
pseudomembranosa o erltematosa 
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Autor y afto Pais Población Resultados Discusión 
CONASIDA 2003 México Población general Para el año 2003 se presentan 69 795 casos de SIDA La ecología de la boca humana puede ser alterada por 
Ramírez-Amador mexicana (más de 200.000 casos estimados). diferentes factores, la infección por VIH ha sido asociada a un 
V y cols., 2003 Prevalencia de candidosis bucal del 31.6 % incremento en la colonización de levaduras y una alta 

predisposición a candidosis bucal. 
Másia Canuto y España muestras bucales Evaluaron la prevalencia de candidosis bucal y la En nuestro estudio el 66.7% (74 pacientes) de los pacientes con 
co/s. 1999, 2000 de 153 espaftoles colonización de CandicJa. VlH+/SIDA fueron colonizados o infectados por levaduras, 27% 

adultos VlHlSIDA 21 % de estos pacientes presentaban especies no-C. de éstos (diez pacientes) fueron colonizados por especies no-C. 
albicans, de las cuales la más común fue C. glabrata. albicans. 51.7% (104 pacientes) de las personas sin infección 

por VIH fueron colonizadas o infectadas por levaduras, y 42.3% 
de estos (44 pacientes) fueron colonizados por especies no-C. 
albicans. En ambos grupos, C. g1abrata fue la especie no-C. 
albicans más frecuente. 

Blignaut y cols. Sudáfrica Pacientes VIHlSIDA C. krusei fue la segunda especie aislada más común. 
2002 
Sullivan y cols., Varios Pacientes sanos y C. dubliniensis ha sido observada colonizando 
1999. Gutiérrez y VI HlSI DA individuos sanos en una variedad de áreas geográficas, 
cols., 2002; en pacientes VIHlSIDA preferentemente Se ha 
Moran y coIs., reportado un rango de prevalencia entre el 15 y el 30 % 
2002 en poblaciones mundiales VIH positivas, con un rango 

de prevalencia en personas sanas que se ha No se allló en ningún caso C. dublínlensis ni C. krusei de 
encontrado de un 5%. En ninguno de los especimenes estudiados. independientemente 

Blignaut y cols., Sudáfrica Pacientes VlHlSIDA C. dublinlelJ$/s coloniza preferentemente personas de la edad da los pacientes o del astatus de infección p!)r VlH. 
2003 Y seronegativos blancas sanas (16%) y se observa un estado de i 

portador inftuenciado más por raza que por la Infección 
por VIH, con especies que no colonizan personas 
blancas sanas, y proporclónes de pacientes /Jlancos 
VlHlSIDA colonizados con C. dubllniensis de un 9%, 
donde la proporción de personas de raza negra con 
VlHlSIDA fue del 1.5% .• 

Gottfredsson y Estedos Pacientes VlHlSIDA La presencia e Intensidad del estedo de portador bucal 
coll.1999 Unidos asintométlco de levadura. se corre!aciona 

significativamente más con la carga viral que con lal 
cuentas celulares de CD4+ y sugiere la probable 
asociación de la supresión de la Inmunidad de la En el presente estudio, el estatus de portador de levaduras (con 
mucosa bucal. y sin candldosis bucal) se presentó en un 74.5% y en un 60% 

Klelnegger y coll. Estados Pacient~s VlHlSIDA Plantean que la alta replicación de! VIH tiene un efecto de adultos y nitlos VIH+/SIDA, respectivamente. 
2000 Unido. directo en IIi virulencia de las especies de ClJndlda y 

que los inhlbidores de proleasas del VlH pueden jugar 
. un papel Importante en la colonización de especies de 

ClJndida. 
- -- -
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Autoryaoo Pais Población Resultados Discusión 
Barchiesi y cols., Varios Pacientes Observaron que el porcentaje de pacientes con aislamientos Observamos una perdida de correlación entre las cuentas de 
2001, Diz Dios y VIHlSIDA positivos a C. slbicans fue similar en 'dos diferentes estudios CD4 y carga viral con la colonización de candids. 
cols., 2001 realizados en 1992 y 2000 (59% Y 63%, respectivamente), pero Sin embargo estos autores no conocieron la carga viral de los 

la prevalencia de candidosis bucal declino de un 51% a un pacientes en 1992 y además la muestra es muy baja para 
17%, además el porcentaje de pacientes con cuentas celulares analizar dicha correlación. 
de CD4+ <200 celsll.1I fue similar. 
En el año 2000, seis pacientes (20%) con cuentas <200 VIH 
ARN copias/mi presentaron aislamientos positivos a C. 
albicans, y dos pacientes (6%) presentaron lesión bucal. Sin 
embargo, observaron en los pacientes con carga viral >100,000 
VIH ARN copias/mi colonizados por levaduras y con candidosis 
bucales rangos del 20% (cuatro pacientes) y del 25% (cinco 
pacientes), respedivamente. 

Vargas & JoIy, Estados Pacientes Pacientes libres de síntomás con cuentas celulares de CD4+ Se ha sugerido que existe una fuerte asociación entre bajas 
2002 Unidos VIHlSIDA <400 celsl~1 tienen un riesgo del 50 % de progresión a SIDA cuentas de células CD4+ « 200 celsI~l) Y el desarrollo 

avanzado en tres años. posterior de candidosis, antes de emplear un tratamiento 
Aquellos pacientes que solo tienen candidosis bucal, tienen un HAART 
90 % de riesgo de progresión en este periodo. Sugerimos que el hecho de que 28 adultos VIH+/SIDA y siete 

niños con cuentas celulares de CD4 >200 sufrieran una mayor 
candidosis bucal, es debido a que algunas otras 
caracteristlcas individuales del hospedero pueden juga!' un 
mayor papel en determinar el estatus de portador de 
levaduras, lo cual eventualmente, lleva a una infeociór. ! 

sintomátic2 como lo propone Diz Dios y cols. (2001) 
Caballos 1996, Espatla Pacientes Describen que la presentación clfn1ca pseudomembranosa es En el presenta estudio, sólo el 12% de los nitlos VIH+/SIOA 
1998, 19S9, 2000; Vl HlSI DA la m6s prevalente antes y después de la Introducción de la con colonización bucal sufrieron candldosis bucal, siendo la 
Diz Dios 2001 HAART eritematosa la presentación clfnies més común. 

Se presentaron 38 adultos VIH+/SIDA con esndidosis bucal, 
cinco de estos pacientes presentaron una presentación clfnica 
combinada de candldosls pseudomembranosaferltematoll. 
La presentación clfnlca pseudomembranosa fue la més 
prevalerte en nuestra población de adultos (97.4%). Seis 
presentaron el tipo eritematoso 

Diz DIos, 2001 Espatla Pacientes La HAART reduce la carga viral del VIH, lo cual favorece el En nuestros resultados la TARGA influencia la colonlzad6n de 
VlHlSIDA bajo proceso de reconstitución inmune, donde se observa un candida spp., reduciendo la frecuencia observada de 
terapia incremento de las cuentas celulares de linfocitos T CD4+, candldosis buc.al. 
HAART predominantemente en la respuesta tipo-Th1 o con un aumento Probablemente, las proteinasas aspérticas secretorias son . 

en el número y función de neutr6filos, lo cual puede jugar un producidas a niveles constitutivos més bajos por cepas 
papel importante en la eliminación de especies de candida comensales o no infecciosas que los aislamiento. de 

Cassone y coIs., Italia Pacientes Han mostrado que algunas moléculas antlrretrovlrales pacientes con candldosis bucal. Algunas de est •• enzlm" 
1999; De VlHlSIDA bajo pertenecientes. la clase de los antlretrovirales inhibidores de son similares a las proteasas del VlH y ha sido demos:trado 
Bemardis y col •. , terapia protusas pueden Interferir en la Infección por candldtl por la que juegan un papel patog'nico en la invasión de las 
1996 

---- HAARL_ inhibJ~ón de las protelnasas as~rtic:as secretorlasfúngicas. mucosas. 
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Autor y afto Pars Población Resultados Discusión 
Bany, y cols., Estados Cepas de referencia Evaluaron la técnica M44-P y describieron los halos de Los métodos para medir la sensibilidad antifúngica aprobados 
2003 Unidos de Gandida inhibición encontrados en diferentes cepas de Gandida: por el NCClS (NCClS documento M27 -A2) (NCClS 

C. pal8psilosis ATCC 22019 (22 a 33 mm), C. tropicalis documento M27-A2) proveen criterios de interpretación para 
ATCC 750 (26 a 37 mm), C. albicans ATCC 90028 (28 FCZ, ITZ y 5FC sobre especies de Candida. Sin embargo, la 
a 39 nvn) metodología de dilución en caldo resulta ser demásiado 

laboriosa para muchos laboratorios, lo que hace muy importante 
el desarrollo de métodos alternativos simples, como el método 
M44-P descrito recientemente. 

NCClS, 2002; Varios Aislamientos Este método ha sido comparado con el método En el presente estudio, hemos probado la sensibilidad 
Willinger, 2000- dinicos de estandarizado descrito por el Comité Nacional para antifúngica usando un nuevo sistema comercial (Fungitest), 
2002; Wrtlhuhn, levaduras. Estándares de Laboratorio (The National Committee for este ensayo es de fácil lectura porque tiene un punto promedio 
1999; Davies, Clinical Laboratory Standards) por diferentes autores de referencia. mostrando una alta a excelente correlación de 
1998; Davey y resultados cualitativos (97% de concordancia para FCZ y 84% 
eols .• 1998 concordancia oara ITZl. 
Meis y cols. 2000, Varios Aislamientos los estudios han validado el método de difusión de Hemos probado también la sensibilidad para FCZ y VCZ 
Bany Y cols. 2002 dínicos de disco (NCClS documento M44-P) como un método útil usando el método descrito por el NCClS M44-P. Nuestros 
y Pfaller y cols. levaduras. para determinar in vitro la sensibilidad de especies de resultados (Estudio 111- M44-P) tienen una buena correlación 
2003a Gandida al FCZ y VCZ con los obtenidos en el estudio" (Sánchez-Vargas y cols. 2004) 

donde utilizamos el sistema Fungitest (Bio-Rad, Paris, Francia) 
Pfaller y cols., Varios Aislamientos La difusión de disco es exacta y precisa, y los donde observamos un bajo porcentaje de resistencia al FCZ ¡ 

2oo3b; Moraca y dfnicos de resultados han mostrado una buena comtlación con los (2.2 %). 
cols. 2002. levaduras. m6todos de referencia de dilución en caldo 
Martins 1998, Varios Padentes con y sin La presencia de resistencia antifúngica en la década En nuestro estudio del total de los aislamientos, el 18.7% de las 
1999; Barchiesi y VIHlSIDA pasada ha sido relacionada con resistencia de levaduras fueron resistentes al menos a uno o més agentes 
cols., 1998; antifúngicos triazóliCt>s, espec/almer.te FCZ, ITZ, y antifúnglcos azólicos, siendo KTZ y ITZ los menos activos. La 
WJtthuhn, 1999; KTZ, particularmente en pacientes VIH+/SIDA con mayorfa de los aislamientos resistentes fueron de C. glabrata 
Wroblewska y candldosls bucal de pacientes sin infección por VIH o de C. a/~na de pacientes 
cols., 2002; VIH+/SIDA. las personas no infectadas por VIH exhibieron 
Sanglard & Odds, mucho mayor diversidad de especies levadurifonnes, pero los 
2002 perfiles de sensibilidad ant!fúngica no fueron diferentes de los 

aislamientos de pacientes VIH+/SIOA. La sensibilidad de la 
mayona de las especies en este estudio contra los antlfúngicos 

! mendon.dos, no difiere dé datos previamente publicados 

I 

colT8spondientes a especies de América de un programa 
SENTRY ' 
Sugerimos que se deberén desarrollar estrategias alternativo 
de tratamiento en pacientes pediátricos. 
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Autoryafto País Población Resultados Discusión 
Martin y cols., 1997 Varios aislamientos de Se ha descrito en muchos países la presencia de aislamientos de C. 
& 1998; Barchiesi y Candida de a/bicans resistentes al FCZ provenientes de pacientes VIH+/SIDA 
cols., 1998; pacientes la resistencia de C. a/bicans en los Estados Unidos, y el resto de América 
Witthuhn y coIs., VIH+JSIDA para ellTZ fue del 0.6 al 1.5% y la resistencia al FCZ fue mucho menor ('J.6 
1999; Meiss y cols., Programa a 0.9%). 
2000; Diekema y SENTRY 
coIs., 1999; Pfaller y 
coIs., 1998 . 
Blignaut y cols. Sudáfrica aislamientos de 0.4% de los aislamientos de C. a/bicans probados fueron resistentes al ITZ En el presente estudio, de todos los 
2002 Candida de y prácticamente no observaron resistencia al FCZ, 0.4 y 0%. Sin embargo, aislamientos de C. a/bicans, la resistencia 

pacientes el 8.4% de los aislamientos de C. a/bicans probados en ese estudio fueron al ITZ fue del 8.1 %, en un rango que va de 
VIH+/SIDA resistentes a AMB't un 2.3% a 5FC. ausencia de resistencia en pacientes 

Sanglard & Odds Estados portadores de El uso común de FCZ e ITC para el tratamiento de la candidosis bucal se ha VIH+/SIDA con candidosis bucal a un 
2002, Barchiesi Y Unidos levaduras bucales asociado con la aparición de aislamientos resistentes-azólicos, en las 12.9% en pacientes colonizados (la 
coIs., 2002 décadas pasadas diversos estudios han indicado una prevalencia de mayoría personas sanas y pacientes 

C. a/bicans resistentes al FCZ del 12 al 19 % VlH+/SIDA). Sin embargo, casi un tercio 
Blignaut y coIs., Varios pacientes Hoy en d!a la importancia de la resistencia al FCZ ha disminuido ya que de los aislamientos de pacientes 
2002, Diekema y VI H+/SI DA después de la introducción de la HAART independientemente del origen VIH+/SIDA con candidosis presentaron 
coIs., 1999, Pfaller y dfnico de los aislamientos, la prevalencia de asilamientos de C. a/bicans sensibilidad intermedia por Fungitesl La 
coIs., 1998, 1999 resistentes al FCZ es muy baja (- 0.5-1 %) resistencia al Fez fue muy baja: 2.8% de 
2001-2004 los aislamientos de personas colonizadas 
Pfaller, y coIs., 2002 Estados 8803 aislamientos Probaron 'a actividad in vltro al FCZ con el mjtodo de microdiludón, fueron resistentes y todos los aislamientos 

Unidos dinlcos de encontrando en Gandid. sp un 95% sensibles, el 2% intermedios y el 3% de pacientes VlH+/SIDA sin candidosls 
Candida resistentes, para C. krusel solo el 5% fueron sensibles, el 87% fueron fueron susceptibles. Los aislamientos 

Intermedios y el 28% resistentes. Intermedios al FCZ representaron el 5.9% 
Barehiesi y coIs. Italia portadores de Encontraron que el 93% de los aislamientos fueron susceptibles In vitro al de todos los a:slamientos de C. a/bicans. 
2002 levaáuras bucale! FCZ y el restante 7% fue sensible dosis-dependlente No se observaron diferencias entre alguno 

VIHlSIDA de los serotipos de C . • llNeans en la 
Martlns y cols. Inglaterra Pacientes Antes del advenimiento del uso de la HAART, encontraron que la sensibilidad a los azoles. No observamos 
1998, 1999 Estados VIHlSIDA prevalencia de portadores de Candidl spp. resistentes al Fez fue de 22% resistencia a AMB en algún aislamiento de 

Unidos en pacientes norteamericanos con candldosls bucal y en un 14% en C . • ,blc.ns y sólo el 1,5% de los 
! paé¡entes colonizados aslntomátlcos. aislamientos mostraron una sensibilidad 

Barehiesi, y cols., Italia 102 pacientes et>n En un e~udlo prospectlvo en pacientes VIH se aislaron levaduras de Intermedia a AMB. 
2002 terapia antr/iral I Clndida en 88 pacientes; 80 C. a/bicans, 3 C. glabrete y 2 C. kruse/, . 3 Los aislamientos de C. parapsilosls fueron 

altamente activa mixtu C. IIlb1cans-C. krusel; encontrando un 93% sensibles al FCZ con una susceptibles a ITZ y Fez, como lo 
CMI~OmalL encontrado en aislamientos del programe 

L,n&~, Suiza portaáores de Observaron una prevalencia de aislamientos de C. albictlns resistentes al SENTRY. Los aislamientos de C. troplcalla 
levaduras bucales Fez en personas VIH+/SIDA del 12 al 19% Observaron que después de la mostraron patrones diferentes de 
VIHlSIDA Introducción de la HAART se ha dado una disminución de los niveles de sensibilidad, dos fueron resistentes 

candidosis y colonización bucal por Candid. spp., .sl como una tendencia (18.2%) a ITZ y 1 a Fez (9.1%). 
hacia la disminución en la frecuencia de resistencia al Fez In vitro .. La emergencia de la resistencia al FCZ en 

Laverdiere, y cois., Francia Aislamientos Reportan una CMleo de la caspofungina de 0.19 a 0.5 mg/L, adicionalmente aislamientos de C. .Iblcans en este 
2002ycols elrnlcos de lo compara con Fez, ITZ y AmB utilizando el método E-test y microdilución, sentido ha sido alarmante. 

Candida observando buena correlación entre ambos métodos y mayor actividad de 
la casPOfungina. 

Muller, y cols., 2000 Alemania pacientes Demostral'Ón resistencia a 3 azoles; vOrlconazol, FCZ e ITZ en, 
pediátricos con 
candldosis bucal 

Pelletier, y cols., Francia pacientes Reportan el desarrollo de resistencia ciinica al dotrimazol en 40% (8 de 15) 
93 2000 pediátricos con de los aislamientos estudiados de C. albicans 

candidosis bucal 



Autor y año 
Safdar y cols., 
2G02 

Pars 
Estados 
Unidos 

Población 
pacientes 
VIH+/SIDA 

Resultados I Discusión 
Sobre todo los niveles de resistencia de aislamientos de e. En el presente estudio e. glabrata fue la segunda especie 
glabrata a FeZ (10.7%) e ITZ (15.2%) o!:>servados por Safdar y más comúnmente aislada (18.7% de todos los aislamientos). 
cols. (2002) en pacientes VIH+/SIDA de una ciudad de Estados La más notable diferencia entre los aislamientos de C. 
Unidos fueron comparables. glabrata de este estudio y los aislamientos de un programa 

Pfaller y cols., / Estados /Aislamientos Sin embargo, estas son variaciones importantes en los niveles de SENTRY reportado es que solo el 20% de los aislamientos 
2003 Unidos clínicos de sensibilidad antifúngica a aislamientos de e. glabrata de mexicanos fueron resistentes a ITZ, comparado con un 32.8 

Candida pacientes de diferentes edades, áreas geográficas, al menos en a un 34.9% de los aislamientos de este programa SENTRY. 
aislamientos de sangre La resistencia fue alta (33.3%) en aislamientos de personas 

Martins y cols., Varios Aislamientos Esta resistencia a Fez es similar a la observada en el estudio colonizadas. Así mismo de los 35 aislamientos de e. 
1997 & 1998; clínicos de SENTRYen aislamientos de Estados Unidos, Canadá y el resto glabrata, el 5.7% fueron resistentes a Fez. Adicionalmente, 
Barchiesi y cols., Candida de de América, donde encontraron de un 5.7 a un 8.7% de las infecciones sistémicas causadas por e. glabrata 
1998; Witthuhn y pacientes resistencia a este triazol. frecuentemente se deben a la microbiota endógena del 
coIs., 1999; Meiss VlH+/SIDA hospedero, principalmente en los tractos oro-intestinal y 
y cols., 2000; genito-urinario, esto es importante para ensayos de perfiles 
Diekema y cols., de sensibilidad antifúngica de muestras colonizadas por e. 
1999; Pfaller y g/abrata y su asociación con enfermedades sistémicas. 
cols., 1998 Estas especies tienen la habilidad para desarrollar 

resistencia a fármacos azólicos y para expandirla por la 
presión selectiva causada por el uso común de Fez e ITZ. 
La habilidad de e. g/abrata para adquirir una réplda 
resistencia es debida a su naturaleza haploide y a répldas 
mutaciones, seguidas de una exposición a agentes 
antifúngicos triazóllcos. 

BI!gnaut, y COII., 
2002; Blignaut. y 
coIs., 2003 

Ruhnke, y cols., 
2000 

Sudéfrlea I 589 
aislamientos 
de pacientes 
VIH 

Alemania 

Se demostró que el 100% fue sensible al FeZ, lo que comprueba 
que una baja expolición a los antlfúngicos modifica las 
condiciones de sensibilidad. 

Interesante seguimiento de 4 aflos en un paciente tratado con 
Fez, después de su mejorfa se Identificó una persistente 

paciente con 
episodios de 
candldos's 
esofégica 

colonización de C. a/bicans y e. dublln/ensis y a los 3 aflos se De manera similar nuestros resultados indican un muy bajo 
desarrolló resistencia al Fez, después de un periodo de porcentaje de aislamientos resistentes al FeZ, tanto en 
colonización aslntométlca. aquellos que se encontraban colonizando como en los 

Moran, y cola., Aislamientos Otras especies recientemente reportadas como e. dubllnlensis asociados a candido!ls. 
1997 cUnicos de se ha demostrado que son inherentemente sensibles a drogas No encontramos aislamientos que correspondan a la 

Berrouane,y 
coIs., 1996 

Estados 
Unidos 

Candida antlfúnglcas, la resistencia més reportada es al FeZ en especie e. dubllniensis ni tampoco e. krusei 
aislamientos cirnicos inducida por una exposición previa y 

Aislamientos 
clrnicos de 
ClIndlda 

~1'9,ºogada a la d~a. 
Demostraron que existe una diversidad genética de C. krusel 
asociada a la disminución de la sensibilidad a agentes 
antlfúnglcos. 
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Autoryafto Pais Población Resultados Discusión 
Hazen y cols. Varios 18,500 Estudio de sensibilidad al FCZ y VCZ utilizando el método Del total de los asilamientos probados en nuestro estudio, la 
2003 aislamientos de descrito por el NCCLS de difusión de disco (método M44-P) resistencia al FCZ fue baja (1.6 %) a 24 h de lectura, que es el 

levaduras en más de La sensibilidad de los aislamientos de C. a/bicans tiempo recomendado por el NCCLS en el documento M44-P. 
provenientes de al FCZ fue virtualmente igual en un periodo de tiempo, un Todos los aislamientos resistentes al FCZ correspondieron a C. 
n instituciones 99.2% en 1997 a un 99% en 2001; la respuesta de C. a/bicans. Los aislamientos con sensibilidad intennedia al FCZ 
en 30 países. g/ab"ta al FCZ fue también igual, un 81.5% en 1997 a un representaron el 2.7 % de todas los aislamientos probados, 

81.7% en 2001. 8 porcentaje de aislamientos susceptibles de correspondieron a las especies C. a/bicans, C. g/abrata y C. 
C. parapsi/osis disminuyo significativamente, un 98% en 1997 tropica/is. Las lecturas a las 48 h mostraron un claro incremento 
a un 96% en 2001; Y el porcentaje de aislamientos en la resistencia y en los aislamientos con sensibilidad 
susceptibles de C. tropica/is se incremento significativamente, intermedia, se observaron siete aislamientos de C. a/bicans 
un 95.7% en 1997 a un 96.9% en 2001. resistentes, y seis de C. a/bicans, cinco de C. g/abrata, y dos de 

C. tropica/is fueron susceptibles intermedios. 
De manera similar a los reportes del programa SENTRY, en el 
presente estudio, los aislamientos de C. parapsi/osis fueron 
susceptibles tanto al FCZ como al Vez. Los aislamientos de C. 
tropica/is m03traron patrones diferentes de sensibilidad, ya que 
encontramos dos aislamientos con sensibilidad intennedia al 
FCZJ18.2 %). 

eu.nca-Estrella, Espatla Aislamientos Sugieren que el vez es el tratamiento efectivo contra 
yco/s., 1999 cllnicos de candldosis esofjglca refr1lc:taria al FCZ en pacientes VIH. 

CtJndida 
Marco, y COII., Estados 394 aislamientos Oetenninaron que el voriconazol es més activo que AmB y La sensibilidad de la mayorfa de las especies en este estudio 
1998 Unidos de sangre 5FC. contra el VCZ, no difiere de datos previamente publicados 
Plaller, y cols., Estados 314 aislamientos Reportan que el 94% fueron sensi~11! al posaconazol y (Chávez, 1999; Esplnel-Ingroff y COII., 2001; Diekema y cols. 
2003 Unidos de CtJnc/icM voriconazol; asl mismo reportan 13 aislamientos resistentes: 1999; P!allery cols. 1998,2001-2004). 

provenientes de para AmB y FCZ resistencias en aislamiento, de C. kruse/, C. 
sangre /usitlniae, C. gu/H/ermondli, e. IncoMpicuB, e. sake y 

resistentes solo a AmB: C. kefyry . e •. fUQOIIa, 
Chavez, y coIl., Espatla AlaJamientos Reportan las CUleo para diferentes antifúnglcol: voriconazol 
1999 cllnicos de (0.12 mgll); l Y3033e6 (0.25 mgll); AmB (0.5 rng/l); FCZ 

CtJndida (it64 mail): 1TZ(4 ma/l): 5FC (1 maíllo 
Qulndós y cols., Espatla Aislamientos Reportan una alta resistencia previamente observada er. Nuestros resultados contrastan ya que encontramos ausencia 
1994 cllnicos de otros estudios de resistencia de los aislamientos del serotlpo B a SFC 

CtJndida 
Paniagua y cols. México 80 aisfamlentos Sensibilidad de C. a/bicens a 5FC, MCZ y AMB; encontraron Esta alta resistencia I estos azoles (45%) no fue observada en 
2002 bucales de que el 85% de loa aislamientos fueron susceptibles a 5FC y nuestro estudio, donde solo el 0.7% de los alsla'nlentOI fueron 

personal no 3S% fueron susceptibles Intennedios. Todos estos resistentes y un 10.3% susceptibles Intermedios a MCZ. 
Infectadas por el aislamientos fueron susceptibles a AMB pero a MCZ solo el 
VlH 6% fueron susceptibles y un 49% ~usceptiblel intennedios. 

Bllgnaut 2002, Varios Aislamientos En lo que respecta • 101 aislamientos no-CtJndIda, S. cerevl$i .. fue la única especie eislada y present6 sensibilidad tanto para 
OIekema 1999, cllnlcos de VCZ como para FCZ '1 pal'!l todos 101 antlfúnglcos probados. Estos resultados coinciden con datos previamente publicado. 
Pfall'lr 1998, CtJndida reallzadol en aislamientos de S. cerevlslH en Am6rica y Africa 
2000-2004 

La sensibilidad de aislamientos mexicanos no difiere considerablemente de la de aislamientos obtenidos de Estadoa Unidos, eanadé, el resto de América y Europa, aunque 
podemos decir gua los aislamientos mexicanos muestran mayor sensibilidad. 

~ 
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En este estudio se ha probado la sensibilidad antifúngica usando un nuevo sistema 

comercial (Fungitest), este ensayo es de fácil lectura porque tiene un punto promedio 

de referencia. Este método ha sido comparado con el método estandarizado descrito 

por el Comité Nacional para Estándares de Laboratorio (The National Committee for 

Clinical Laboratory Standards) por diferentes autores mostrando una alta a excelente 

correlación de resultados cualitativos (97% de concordancia para FCZ y 84% 

concordancia para ITZ). Adicionalmente hemos probado la sensibilidad para FCZ y 

VCZ usando el método descrito por el NCCLS M44-P. 

En Europa, Norteaméríca y Australia, C. albícans usualmente se presenta de un 60 a 

un 80 % de las levaduras aisladas de la boca de personas sanas. Sin embargo, la 

microbiota bucal varía entre países y C. albicans no siempre se presenta por arriba 

del 50%. Se ha relacionado un alto estado de portador de especies no-e. albicans a 

una pobre higiene bucal pero además se ha mencionado ampliamente que la dieta, 

la situación geográfica, sociedad y factores personales pueden jugar muy 

probablemente un papel importante en la ecología levaduriforme de la boca humana. 

la distribución y frecuencia de especies de Candida en mexicanos sanos es muy 

similar a la distribución observada en Norteamérica y parses europeos. 

La ecología de la boca humana puede ser alterada por diferentes factores, de 

manera muy importante la infección por VlH ha sido asociada a un incremento en la 

colonización de levaduras y a una alta predisposición a candidosis bucal. 

Después de haberse descrito la infección por VlH y su patogenia se ha considerado 

a la candidosis como un importante predictor clínico del VIH/SIDA. Sin embargo de 

manera interesante los pacientes VlH+ libres de síntomás con cuentas celulares de 

C04+ <400 celsll..ll tienen un riesgo del 50 % de progresión a SIDA avanzado en tres 
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años. En cambio, aquellos pacientes que solo tienen candidosis bucal, tienen un 90% 

de riesgo de progresión en este periodo, existiendo una fuerte asociación entre bajas 

cuentas de células CD4+ « 200 celsl~l) y el desarrollo posterior de candidosis, antes 

de emplear un tratamiento TARGA (Vargas & Joly, 2002). 

En el contexto del VlH en nuestro estudio no encontramos una correlación entre las 

cuentas de CD4 o la carga viral, tanto con la colonización como la frecuencia de 

candidosis, pero si observamos que la TARGA reduce la frecuencia de candidosis en 

estos pacientes. 

La TARGA reduce la carga viral del VlH, lo cual favorece el proceso de reconstitución 

inmune, lo que permite un incremento de las cuentas celulares de linfocitos T CD4+, 

predominantemente en la respuesta tipo-Th1 o con un aumento en el número y 

función de neutr6filos, lo cual puede jugar un papel importante en la eliminación de 

especies de Candida 

La presencia de resistencia antifúngica en la década pasada ha sido 

relacionada con resistencia de antifúngicos triazólicos, especialmente FCZ, ITZ. y 

KTZ, particularmente en pacientes VlH+/SIDA con candidosis bucal. La emergencia 

de la resistencia al FCZ en aislamientos de C. a/bicans en este sentido ha sido 

alarmante. 

Los métodos para medir la sensibilidad antifúngica aprobados por el NCCLS 

(NCCLS documento M27 -A2) (NCCLS documento M27 -A2) proveen criterios de 

interpretación para FeZ, ITZ y 5FC sobre especies de Candida. Sin embargo, la 

metodología de dilución en caldo puede ser demásiado laboriosa para muchos 

laboratorios, lo que hace muy importante el desarrollo de métodos alternativos 

simples. Agunos estudios han validado el método de difusión de · disco (NCCLS 
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documento M44-P) recientemente publicado como un método útil para determinar la 

sensibilidad in vitro de especies de Candida al FCZ y VCZ. La difusión de disco es 

exacta y precisa, y los resultados han mostrado una buena correlación con los 

métodos de referencia de dilución en caldo 

Uno de los objetivos recientes en la investigación de la sensibilidad a los 

antifúngicos se ha dirigido a medir las dosis mínimás inhibitorias en diversos 

fármacos, utilizando nuevos test, comparando métodos y/o efectividad entre dos o 

más antifúngicos. 

En este estudio las personas no infectadas por VIH exhibieron mucho mayor 

diversidad de especies levaduriformes, pero los perfiles de sensibilidad antifúngica 

no fueron diferentes de los aislamientos de pacientes VIH+/SIDA. La sensibilidad de 

la mayoña de las especies en este estudio contra los antifúngicos mencionados, no 

difiere de datos previamente publicados correspondientes a especies de América de 

un programás multicentricos. 

En este estudio la resistencia al FCZ fue muy baja: 2.8% de los aislamientos 

de personas colonizadas fueron resistentes y todos los aislamientos de pacientes 

VlH+/SIDA sin candidosis fueron susceptibles. 

La sensibilidad de la mayoría de las eSpecies en este estudio contra el vez, 

no difiere de datos previamente publicados. Sin embargo del total de los asilamientos 

probados la resistencia al FeZ fue baja (1.6 %) a 24 h de lectura, que es el tiempo 

recomendado por el NCClS en el documento M44-P. Todos los aislamientos 

resistentes al FCZ correspondieron a C. a/bicans. los aislamientos con sensibilidad 

intermedia al FCZ representaron el 2.7 % de todas los aislamientos probados, 

correspondieron a las especies C. a/bicans, C. g/abrata y C. tropicalis. 
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La sensibilidad de aislamientos mexicanos no difiere considerablemente de la de 

aislamientos obtenidos de Estados Unidos, Canadá, el resto de América y Europa, 

aunque podemos decir que los aislamientos mexicanos muestran mayores niveles de 

sensibilidad. Esto plantea de manera interesante dar seguimiento a la distribución de 

las especies y el perfil de sensibilidad antifúngica en aislamientos levaduriformes de 

pacientes mexicanos VlH+/SIDA, realizando análisis periódicos que son críticos para 

determinar la rápida evolución de la sensibilidad de especies de Gandida, 

especialmente en centros de salud para pacientes de riesgo. Estudios colaborativos . 
han indicado la importancia de conocer las variaciones geográficas en la distribución 

de las especies de Gandida y las diferencias en la prevalencia de aislamientos 

resistentes-az6licos. Centros de atención a pacientes VIH+/SIDA y también otros 

pacientes con neoplasias malignas pueden tener una alta frecuencia de colonización 

por especies no -c. albicans resistentes-azólicos. La significativa resistencia cruzada 

entre agentes antifúngicos azólicos puede ser una causa adicional a investigar. 

Las variaciones que encontramos en los niveles de sensibilidad antifúngica a 

aislamientos de G. glabrata se puede deber a que los pacientes son de diferentes 

edades, áreas geográficas, asr como la procedencia del espécimen clinico, ya que no 

proceden de aislamientos de sangre (Pfaller y cols., 2003). Adicionalmente, las 

infecciones sistémicas causadas por C. glabrata frecuentemente se deben a la 

microbiota endógena del hospedero, principalmente en los tractos oro-intestinal y 

QPnito-urinario, esto es importante· para ensayos de perfiles de sensibilidad 

antifúngica de muestras colonizadas por C. g/abrata y su asociación con 

enfermedades sistémicas. Estas especies tienen la habilidad para desarrollar 

resistencia a fármacos az6licos y para expandirla por la presl6n selectiva causada 

99 



por el uso común de FeZ e ITZ. La habilidad de C. g/abrata para adquirir una rápida 

resistencia es debida a su naturaleza haploide y a rápidas mutaciones, seguidas de 

una exposición a agentes antifúngicos triazólicos. 
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CONCLUSIONES 

Los datos de este estudio revelan importantes caracterfsticas de la colonización de 

levaduras en la cavidad bucal de pacientes con y sin VIH+/SIDA en una población 

mexicana. 

En lo que respecta a pacientes VlHlSIDA observamos que el estatus de portador de 

levaduras, no fue asociado con el número de células CD4 o la carga viral. 

Sin embargo, la TARGA influencia la colonización de Candida spp., reduciendo la 

frecuencia observada de candidosis bucal. 

Fl1eron aisladas levaduras en un 59.9% de las personas estudiadas, de estas el 

32.7% presentó lesiones producidas o asociadas a levaduras. C. albicans fue la 

especie más frecuente (63.7% de los aislamientos), con una clara predominancia del 

serotipo A (78.5% de los aislamientos de C. albicans) sobre el serotipo B. 

Del total de las personas, fueron aisladas en un 28.7% especies no-C. albicans: C. 

g/abrata de 35 pacientes (18.7% de todas las levaduras aisladas), C. tropicalis de 11 

(5.9% de todas las levaduras aisladas), S. cerevisiae de tres (1.6% de todas las 

levaduras aisladas) y C. parapsilosis de dos (1.1% de todas las levaduras aisladas). 

Es interesante señalar la alta prevalencia de C. g/abrata asociada a la presencia de 

estomatitis protésica. 

Del total de los aislamientos, el 18.7% de las levaduras fueron resistentes al menos a 

uno o más agentes antifúngicos az6licos, siendo KTZ y ITZ los menos activos. 

C. g/abrata fue la segunda especie más comúnmente aislada (18.7% de todos los 

aislamientos), el 20% de los aislamientos fueron resistentes a ITZ, La resistencia fue 
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alta (33.3%) en aislamientos de personas colonizadas. Así mismo de los 35 

aislamientos de C. glabrata, el 5.7% fueron resistentes a FCZ. 

La resistencia al FeZ fue muy baja, la mayoría de los pacientes presentaron 

muestras susceptibles a FeZ. 

El vez mostró una alta efectividad contra los aislamientos clínicos probados en 

nuestro estudio. 

La ausencia de resistencia de los aislamientos del serotipo B a 5FC contrasta con 

una alta resistencia previamente observada en otros estudios 

Nuestros resultados (Estudio V M44-P) tienen una buena correlación con los 

obtenidos en el estudio 11 y 111 (Sánchez-Vargas y cols. 2004) donde utilizamos el 

sistema Fungitest (Bio-Rad, Paris, Francia) donde observamos un bajo porcentaje de 

resistencia al FCZ (2.2 %). 

Adicionalmente hemos observado que a pesar de no existir previa exposición a los 

agentes antifúngicos, se observan muy pocas diferencias en la sensibilidad a 

antifúngicos entre aislamientos provenientes de México y de los que provienen de 

Estados Unidos, Latinoamérica, Europa y África. 
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ANEXOS 
ANExo 1. MATRIZ PARA LA OPERACIONALIZACIÓN DE VARIABLES 

Variable 

Edad 

Género 

VlH+/SIOA 

Células C04 

Carga viral 

Candldoele 

Bucal 

Eapeclesde 

Candída 

Serotlpo de C. 

eiblc."a 

Sen8R>lIidad a 

antifljnglcos 

Condición Concepto 

Independiente NOmero de aIIos desde la fecha de nacimiento hasta la fecha actual 

Independiente Definición de sexo mAsculino o femenino 

Independiente Presencia o ausencia de infección causada por el virus de la inmunodeficiencia 

humana (VIH) con o sin manifestaciones cllnicas o con presencia del slndrome de 

inmunodeficiencia AdquiriOa 

Independiente UnfocitosT C0-4 o cooperadores. Células del sistema inmunológico especifico, 

responsables de la activación de la respuesta inmune célular y humbucal. 

Independiente NOmero de VlH, ci'culantes en sangre 

Tipo 

Cualitativa 

nominal 

Cualitativa 

nominal 

Cualitativa 

ordinal 

Cualitativa 

nominal 

Cualitativa 

nominal 

Dependiente Lesiones cauaadaa por la 1nfecc16n mfc6t1ca asociada a Cendida ap. Que puede ser Cualitativa 

Depencllante 

Dependiente 

Dependiente 

de varios tipos cllnlcoa. ordinal 

E8pede de Candida alllada y determinada por prueba. de "'"'ilación de 

carbohidrato • . SIstema APl20C AUX ylo lOE 32C AUX (BloMerlux) 

SerotIpo identificado por lnmunofIuoresceoola Ind/recte, utilizando el anticuerpo 

monoclonal B9E 

Cualitativa 

ordinal 

Cualitativa 

nominal 

SenalbHldad de los alllamlentos de CMldída: se medlr6 en función de la Inhibición en Cualitativa 

el crecimiento de Candida medante los criterios deacrltoa por el fabricante de 

FUNGITEST y segOn /os criterio8 del método M4-4P de la NCCLS. 

ordinal 

Indic:ador 

Mos cumplidos 

Personas pertenecientes a 000 u otro género. 

Infección por el virus de la inmunodeficiencia hum3na, 

Slndrome de Inmunodefic:iencia Adquirida. Positivo a pruebas 

de identificación Eisa y western BIott. 

Pecientes VIH negativos: determinado por parAmetros cllnicos 

Seudomembranoae. Placas blanco amarillentas que se 

desprenden al frotarlas. 

Eritftmato ... Su presentac16n cllnIca e8 caracterizada por Areas 

erltemato .. s gener8Hzadas en el dorso de la lengua, paladar y 

muco .. bucal. 

Hlperpla.a. Es una forma Ilnlca de la enfermedad que es una 

reacción hlperpl6s1ca, se caracteriza por ser una lesión blanca 

que al frotarla no es po'" retlrerla. 

Quellltl8 angular. e, un tipo de candldoalslablales, .. 

caracteriza por ardor, arltema y paquetlas flan •. 

eatomatltl8 pr0t6s1ca. Irrltaci6n de moda .... a severa con 

enrojecimiento y ardor on el reborde residual que eati en 

contacto cor. la supertIcIe acrlllca. 

C. albicana, C. glabrate, C. f1opicaIes, C. p.,.~Ioa¡a, C. kluaei, 

C. dublinienaia, C. (luillermondil, otras especies levadurlforrnes 

SerotlpoA 

Serotlpo S 

SusceptIble. 

Susceptible Intermedio 

Resistente 
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TABLA 7. CARACTERÍSTICAS CLINICAS DE 312 PERSONAS INCLUIDAS EN ESTE ESTUDIO 

Groupo de paciente. estudiaclc» 
AcIutto. VIH + /SlDA Adutto. sin VIH NI,"- VIH+/S!DA Nlftos sin VIH 
Total F/M Total F/M Total F/M Total F/M 

No. de personas (%) 51 (100) 9/42 (17.6/82.4) 109 (100) 69/40 (63.3/36.7) 60 (100) 36/24 (60/40) 92 (100) 53/39 (57.6/42.4) 
Edad (años) 

Media 36.4 31.2{J75 64.40 63.79/65.45 5.18 5.55/4.62 6.93 6.33/7.74 
Rango 22-65 24-43/22-65 42-89 49-89/42-84 1-13 1-11/1-13 1-13 1-13/2-13 

lilfodtos T CD4+/I11 
Media 484.1 562/464.6 NA NA 673.35 557.88/862.29 NA NA 
> 500 14 (27.4) 4/10 (7.8/19.6) NA NA 25 (41.6) 13/12 (21.6/20) NA NA 
200-500 23 (45.1) 5/18 (9.8/35.3) NA NA 25 (41.6) 17/8 (28.3/13.3) NA NA 
< 2QO 14 (27.4) 0/14 (0/27.4) NA NA 8 (13.3) 6/2 (10/3.3) NA NA 

carga viral (HIV RNA copIaS / mI) 
Media 65,945.1 94,826.3/58,724.8 NA NA 49343.59 42863.17/ NA NA 

58923.34 
< 10,000 17 (33.3) 3/14 (5.9/27.4) NA NA 20 (33.3) 11/9 (18.3/15) NA NA 
~ 10,000 34 (66.6) 6/28 (11.8/54.9) NA NA 40 (66.6) 25/15 (41.6/25) NA NA 

No. de casos colonizados o Infectados (%) 38 (74.5) 7/31 (13.7/60.8) 67 (61.5) 42/25 (38.5/22.9) 36 (60) 22/14 (36.7/23.3) 37 (40.2) 20/17 (21.7/18.5) 
No. de casos ton candldosls (%) 

5eudomembranosa 32 (62.7) 6/26 (11.8/51) 4 (3.7) 1/3 (0.9/2.8) O (O) O (O) 0(0) 0(0) 
Erltematosa 1 (1.9) 0/1 (0/2) 1 (0.9) 0/1(0/0.9) 7 (11.7) 2/S (3.3/8.3) 0(0) . 0(0) 
Estomatitis protésIca O (O) O (O) 42 (38.5) 25/17 (22.9/15.6) O (O) O (O) 0(0) 0(0) 
Seudomembranosa + Erltematosa 5 (9.8) 1/4 (2/7.8) 6 (55) 5/1 (4.6/0.9) 0(0) O (O) O (O) O (O) 

No. casos no-coIonllados (%) 13 (25.5) 2/11 (3.9/21.6) 42 (38.S) 27/15 (24.8/13.8) 24 (40) 14/10 (23.3/16.7) 55 (59.8) 33/22 (35.8/23.9) 
No ct casos con terapia antlretroYlral (%) 

m 2 (3.9) 0/2 (0/3.9) O (O) Il (O) O (O) O (O) o (O) O (O) 
TARGA 22 (43.2) 3/19 (5.9/37.3) 0(0) 0(0) 50 (83.3) 32/18 (29.4/30) 0(0) O (O) 
Ninguna 27 (52.9) 6/21 (11.8/41.2) 109 (100) 69/40 (63.3/36.n 10 (16.6) 4/6 (6.7/10) 0(0) O (O) 

F/M = Femenino/másculino; AZT= Zidovudine; TARGA= HighIy active antiretroviral therapy, NA= No aplica 
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TABLA 8. DISTRIBUCIÓN DE ESPECIES DEL TOTAL DE LOS 

AISLAMIENTOS 
Especies de Candlda 

C. albicans 

C. glabrata 

C. tropicalis 

C. parapsilosis 

S. cerevisiae 

Total de aislamientos 

Cultivos negativos 

Total 

Número de 

aislamientos (0,4 del 

total de pacientes) 

136 (42.4) 

35 (10.9) 

11 (3.4) 

2 (0.6) 

3 (0.9) 

187 (58.3) 

134 (41 .7 

321 (100) 

% del total de 

aislamientos 

72.7 

18.7 

5.9 

1.1 

1.6 

100 

TABLA 9. DISTRIDUCIÓN DE ESPECIES POR GRUPO DE ESTUDIO 

Grupo de estudio Especies de Candida Número de 

aislamientos (%) 

Adultos VIH+/SIDA C. a/bicans 32 (84.2) 

C. glabrata 3 (7.2) 

S. cerevisiae 3 (7.2) 

Total 38 (100) 

Adultos VIH- C. albicans 39 (52) 

C. glabrata 29 (38.7) 

C. tropicalis 6 (8) 

C. parapsilosis 1 (1 .3) 

Total 75 (100) 

NiI'Ios VIH+/SIDA C. albicans 33 (89.2) 

C. glabrata 1 (2.7) 

C. tropicalis 2 (5.4) 

C. parapsilosis 1 (2.7) 

Total 37 (100) 

NiI'Ios VIH- C. albicans 32 (86.5) 

C. glabrata 2 (5.4) 

C. tropicales 3 (8.1) 

Total 37 (100) 
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TABLA 10. CARACTERÍSTICAS l.fiCOLÓGICAS DE LOS AISLAMIENTOS CLÍNICOS EN LOS DIFERENTES GRUPOS DE PACIENTES. 

Estatua Especies de No. aJsIamJeutea (%) Adultea VIH+/SIDA Adultea sin VIH Niño. VIH+/SIDA i Niñea sin VIH 
Clínico Inaduru Tot&l FIM p. Total FIM p. Total FIM p. Total FIM p. Total FIM p. 
Colonización Candida 71 (83.5) 48/23 (56.5/27) 0.004 O (O) O (O) 12 (66.7) 1lI1 (61.1/5.6) 0.01" 27 (90) 19/8 (63.3/26.7) NS 32 (86.5) 18/14 (48.6137.8) NS 

albicans 
C. aJbicans A 62 (72.9) 42120 (49.4123.5) 0.02 O (O) O (O) 8 (44.4) 810 (44.410) 0.02" 24 (SO) ·Im (56.6123.3) NS 30 (81) 17/13 (45.9/35.1) NS 
C. aJbicans B 9 (10.6) 613 (7.1/3.5) NS" O (O) O (O) 4 (22.2) 3/1 (16.7/5.6) NS 3 (10) 2/1 (6.6/3.4) NS 2 (10.5) 1/1 (2.7/2.7) NS 
C. glabrota 6 (7.1) 3/3 (3.5/3.5) NS O (O) O (O) 3 (16.7) 1/2 (5.6/11.1) NS 1(3.4) 1/0 (3.410) 2 (5.4) 1/1 (2.7/276) NS 
C. paropsi/osu I (1.2) 0/1 (0/1.2) NS O (O) O (O) O (O) O (O) I (3.4) 0/1 (0/3.4) O (O) O (O) 
C. tropicaJu 7 (8.2) 3/4 (3.5/4.7) NS O (O) O (O) 3 (16.7) 1/2 (5.6/11.1) NS I (3.4) 1/0 (3.4/0) 3 (8.1) 1/2 (2.7/5.4) NS 
Total 85 (100) 54/31 (63.5/36.5) O (O) O (O) 18 (100) 13/5 (72 .2127.8) 30 (100) 21/9 (70/30) 37 (100) 20/17 (54/46) 

PSC C. albicans 28 (77,8) 6/22 (16.7161.1) 0.001 26 (81,3) 6/20 (18.8/62.5) NS 2 (SO) 0/2 (O/SO) 0.05 O (O) O (O) O (O) O (O) 
C. albicans A 20 (55.6) 4/16 (11.1/44.5) 8.001 19 (59.4) 4/15 (12.5/46.9) NS I (25) 0/1 (0/25) O (O) O (O) O (O) O (O) 
C. albicans B 8 (22.2) 216 (5.6/16.7) NS 7 (21.9) 2/5 (6.3/15.6) NS 1 (25) 0/1 (0/25) O (O) O (O) O (O) O (O) 
C. g/obraJo 5 (13.9) 1/4 (2.8/11.1) 8.04 3 (9.4) 0/3 (0/9.4) 2 (SO) 1/1 (25/25) NS O (O) O (O) O (O) O (O) 
Sacchorotnyees 3 (8.3) 0/3 (0/8.3) 3 (9.4) 0/3 (0/9.4) O (O) . O (O) O (O) O (O) O (O) O (O) 
Total 36 (lOO) 7/29 (19.4/80.6) 32 (iOO) 6/26 (18.8/81.3) 4 (lOO) 1/3 (25n5) O (O) O (O) O (O) O (O) 

EC C. albicans 7 (77.8) 2/5 (22.2/55.6) NS 1 (100) 0/1 (O/lOO) O (O) 010 (010) 6 (85.7) 2/4 (28.6/57.1) NS** O (O) O (O) 
C. albicans A 5 (55.6) 1/4 (11.1/44.4) NS 1 (100) 0/1 (O/lOO) O (O) 010 (010) 4 (57.1). 1/3 (14.3/42.9) NS** O (O) O (O) 
C. aJbicans B 2 (22.2) 1/1 (11.1/11.1) NS O (O) O (O) O (O) O (O) 2 (28.6) 111 (14.3/14.3) NS O (O) O (O) 
C. g/obroto I (IU) . 0/1 (0/11.1) O (O) O (O) I (lOO) 0/1 (0/100) O (O) O (O) O (O) O (O) 
C. tropicaJis I (11.1) 0/1 (0/11.1) O (O) O (O) O (O) O (O) 1 (14.3) 0/1 (0114 .3) O (O) O (O) 
Total 9 (100) 2n (22.2177.8) 1 (100) 0/1 (0/100) 1 (100) 0/1 (O/lOO) 7 (lOO) 2/5 (28.6171.4) O (O) O (O) 

DS C. aJbicans 22 (48.8) 11111 (24.4124.4) NS O (O) O (O) 22 (48.8) 11/11 (24.4/24.4) 8.03 O (O) O (O) O (O) O (O) 
C. alblcans A 20 (44.4) lO/lO (22.2122.2) NS O (O) O (O) 20 (44.4) 10/10 (22 .2122.2) 0.01 O (O) O (O) O (O) O (O) 
C.aJbicansB 2 (1-.4} __ 1/1(2 .2I2.21~_ 0(0) 0(0) 2(4.4) 1/1 (2.2I2.2)NS .....Q.íQL ___ o.(o.l._ 0(0) 0(0) 
C. g/obrolo 20 (42.2) 15/5 (33.3111.1) 0.03 O (O) O (O) 20 (42.2) 15/5 (33.3/11.1) NS O (O) O (O) O (O) O (O) 
C. paroJMl/osu I (2.2) 1/0 (2.210) O (O) O (O) 1 (2.2) 110 (2.210) O (O) O (O) O (O) O (O) 
C. tropi~s 3 (65L __ 2/1 (4.4/2.2)N~___ _ _O (O) O (O) 3 (6.5) 2/.U4.4/2.2) NS ..Q.{<>L __ Q.~_ O (O) O (O) 
Total 46 (100) 29/17 (64.4137.8) O (O) O (O) 46 (100) 29/17 (64.4137.8) O (O) O (O) O (O) O (O) 

PSC+EC C. alblcans 8 (72.7) 4/4 (22 .2122.2) NS 5 (100) 1/4 (20/80) NS 3 (60) 3/0 (SO/O) O (O) O (O) O (O) O (O) 
C. aJbicans A 6 (54.5) 4/2 (22.2/11.1) NS 3 (60) 1/2 (20/40) NS 3 (SO) 310 (SOlO) O (O) O (O) O (O) O (O) 
C. aJbicans B 2 (18.2) 0/2 (0111.1) 2 (40) 0/2 (0/40) O (O) O (O) O (O) O (O) O (O) O (O) 
C. g/obroto 3 (27.3) 2/1 (S.6/S.6) NS O (O) O (O) 3 (SO) 2/1 03.3116.7) O (O) O (O) O (O) O (O) 
Total 11 (lOO) 6/S (5OIS0) S (100) . _. I/H~O/80) .__ _ 6J.lOO) __ J/I (8J..3!16.6)____ _OJO) O (O) O (O) O (O) 

F/M = Femenino/másculino. PSC= Candidosis seudomembranosa; EC= Candidosis eritematosa; DS= Estomatitis por dentadura; y PSC+EC= 
Seudomembranosa/eritematosa . 
a Cultivos mixtos: S cultivos: C. a/bicans + C. g/abrata, 1 C. a/bicans + C. tropica/is, 1 C. g/abrata + C. tropicaiis, and 1 C. glabrata + C. parapsi/osis. 
b Cultivos mixtos: 1 cultivo: C. a/bicans + C. g/abrata. 
p.: Pearson-Chi Cuadrada, asociación de estatus clínico vs F/M por especies de Candida. "Fisher's Exact Test 
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TABLA 11. SENSIBILIDAD ANTIFÚNGICA DE ACUERDO A CARACTERÍSTICAS CÚNICAS DEL TOTAL DE LOS AISLAMIENTOS. 
Estatus dfnico Especies de levaduras No. de aislamientos (e¡.) ITZ KTZ 

S 1 R S 1 R 
colonización C. a/bicans 71 (100) 50(70.4) 13 (18.3) 8 (11.3) 50 (70.4) 12 (16.9) 9 (12.1) 

C. a/bicans A 62 (100) 44 (71) 11 (17.7 7 (11.3) 44 (71) 11 (17.7) 7 (11.3) 
C. a/bicans B 9 (100) 6(66.1) 2 (22.2) 1 (11.1) 6 (66.7) 1(11.1) 2 (222) 
C. g/abrata 6 (100) 2 (33.3) 2 (33.3) 2 (33.3) 3 (50) 2 (33.3) 1 (16.1) 
C. parapsilosis 1 (100» 0(0) I (100) O (O) 1 (100) 0(0) O (O) 
C. tropica/is 7 (100) I (14.3) 5 (11.4) 1 (14.3) 4 (57.1) 2 (28.6) 1 (14.3) 
Total 85 (100) 53 (62.4) 21 (24.7) 11 (12.9) 58 (68.3) 16 (18.8) 11 (12.9) 

PSC C. a/bicans 28 (100) 21 (75) 7 (25) 0(0) 20 (71.4) 5 (17.9) 3 (10.7) 
C. albicans A 20(100) 16 (SO) 4(20) 0(0) 16 (80) 4(20) 0(0) 
C. a/bicans sero B 8 (100» 5 (62.5) 3 (37.5) O (O) 4 (50) 1 (12.5) 3 (37.5) 
C. g/abrata 5 (100) 0(0) 5 (100) 0(0) 3 (60) 2 (40) 0(0) 
Soccharomyces 3 (100» 3 (100) 0(0) 0(0) 3 (100) 0(0) 0(0) 
Total 36 (100) 24 (66.1) 12 (33.3) 0(0) 26 (72.2) 7 (19.4) 3 (8.3) 

EC C. a/bicans 7 (100) 5 (11.4) 2 (28.6) O (O) 4 (57.1) 3 (42.9) 0(0) 

C. albicans A 5 (lOO) 3 (60) 2 (40) 0(0) 3 (60) 2(40) 0(0) 
C. a/bicans B 2 (100) 2 (lOO) 0(0) 0(0) 1 (50) 1 (50) 0(0) 
C. g/abrata 1 (lOO) 1 (lOO) 0(0) O (O) 0(0) 0(0) 1 (100) 
C. troptcalis 1 (lOO) 1 (lOO) 0(0) 0(0) 1 (100) 0(0) 0(0) 
Total . 9 (lOO) 7 (77.8) 2 (22.2) O (O) 5 (55.6) 3 (33.3) 1 (ll.l) 

OS C. alblcans 22 (100) 14 (63.6) 5 (22.1) 3 (13.6) 16 (12.7) 4 (18.2) 2 (9.1) 
C. alblcans A 20 (lOO) 12 (60) 5 (25) 3 (15) 14 (70) 4(20) 2 (10) 
C. alblcans B 2 (lOO) 2 (100) 0(0) O (O) 2 (100) 0(0) 0(0) 
C. g/abrata 20 (100) 7(35) 9(45) 4 (20) 12 (60) 7 (35) 1 (5) 
C. parapsi10sis 1 (lOO) 0(0) I (lOO) 0(0) 1 (lOO) O (O) 0(0) 
C. troptcalis 3 (100) 2 (66.1) 1 (33.3) O (O) 3 (100) O (O) 0(0) 
Total 46 (100) 23 (50) 16 (34.8) 7 (15.2) 32 (69.6) 11 (23.9) 3 (6.5) 

PSC+EC C. alblcans 8 (lOO) 6(75) 2 (25) 0(0) 7 (87.5) 1 (12.5) 0(0) 
C. alblcans A 6 (lOO) 4 (66.1) 2 (33.3) 0(0) 5 (83.3) 1(16.7) 0(0) 
C. alblcans B 2 (lOO) 2 (100) 0(0) 0(0) 2 (lOO) O (O) O (O) 
C. g/obrata 3 (100) 2 (66.7) 1 (33.3) 0(0) 1 (33.3) I (33.3) 1 (33.3) 
Total 11 (100) 8(72.7) 3 (27.3) 0(0) 8 (72.7) 2 (18.2) 1 (9.1) 

Total e. alblcans 136 (lOO) 96 (70.6) 29(21.3) 11 (8.1) 97 (11.9) 25 (18.4) 14 (10.3) 
C. alblcans A 113 (lOO) 79(69.9) 24 (21.2) 10(8.8) 82 (12.6) 22 (19.5) 9 (8) 
e. a/blcans B 23 (100) 17 (73.9) 5(21.7) I (4.3) 15 (65.2) 3 (13) 5 (21.7) 
e.g/obrata 35 (lOO) lO (28.6) 18 (51.4) 7 (20) 19 (54.3) 12 (34.3) 4 (11.4) 
e. parapsllom 2 (lOO» 0(0) 2 (lOO) 0(0) 2 (100) 0(0) 0(0) 
C. troptcalis 11 (100) 4 (36.4) 5 (45.5) 2 (18.2) 8 (72.7) 2 (18.2) 1 (9.1) 
Sacdlaromyces 3 {lOO» 3 (lOO} O(O~ O {O) 3 ~IOO~ O (O} 0(0) 
Total 181pOO~ 113 ~6O.42 54 ~28.9l 20 ~IO.Zl 129 ~69l 39~20.8l 19(10.22 

PSC= Candidosis seudomembranosa; EC= Candidosis eritematosa; DS= Estomatitis por dentadura; y PSC+EC= Seudomembranosa/eritematosa . 
KTZ= Ketaconazol; e ITZ= Itraconazol. 
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TABLA 12. SENSffiILIDAD ANTIFÚNGICA DE ACUERDO A CARACTERÍSTICAS CUNICAS DEL TOTAL DE LOS AISLAMIENTOS. 
Estatus clínico Especies de No. de MCZ FCZ AMB 

levaduras aislamientos S 1 R S 1 R S 1 R 
(o/.) 

Colonización C. albicans 71 (lOO) 63 (88.7) 7 (9.9) I (1.4) 63 (88.7) 6 (8.5) 2 (2.8) 69 (97.2) 2 (2.8) 0(0) 
C. albicans A 62 (lOO) 55 (88.7) 6(9.7) I (1.6) 55 (88.7) 6 (9.7) 1 (1.6) 60 (96.8) 2 (3.2) O (O) 
C. albicans B 9 (100) 8 (88.9) 1 (11.1) 0(0) 8 (88.9) O (O) 1 (l1.1) 9 (lOO) 0(0) 0(0) 
C. glabrata 6 (lOO) 4 (66.7) 0(0) 2 (33.3) 4 (66.7) 2 (33.3) 0(0) 6 (lOO) 0(0) 0(0) 
C.porapsilosis 1 (100» 0(0) 1 (100) O (O) 1 (100) O (O) O (O) O (O) 1 (100) O (O) 
C. tropicalis 7 (lOO) 1 (14.3) 5 (11.4) 1 (14.3) 5 (11.4) 1 (14.3) 1 (14.3) 6 (85.7) 1 (16.7) O (O) 
Total 85 (100) 68 (80) 13 (15.3) 4 (4.7) 73 (85.9) 9 (10.6) 3 (3.5) 81 (95.3) 4 (4.7) 0(0) 

PSC C. albicans 28 (lOO) 26 (92.9) 2 (7.1) O (O) 27 (96.4) 1 (3.6) 0(0) 28 (100) 0(0) 0(0) 
C. albicans A 20(100) 18 (90) 2(10) 0(0) 20(100) 0(0) 0(0) 20(100) 0(0) 0(0) 
C. albicans B 8 (lOO» 8 (100) 0(0) O (O) 7 (87.5) 1 (12.5) 0(0) 8 (100) 0(0) 0(0) 
C. globrata 5 (100) 4(80) 1 (20) O (O) 3 (60) 2 (40) 0(0) 5 (100) 0(0) O (O) 
Saccharomyces 3 (100» 3 (100) 0(0) O (O) 3 (100) O (O) 0(0) 3 (lOO) 0(0) 0(0) 
Total 36 (100) 33 (91.7) 3 (8.3) 0(0) 33 (9l.7) 3 (8.3) O (O) 36 (lOO) 0(0) 0(0) 

EC C. albicans 7 (100) 7 (100) O (O) 0(0) 7 (100) O (O) 0(0) 7 (lOO) 0(0) 0(0) 
C. albicans A 5(100) 5 (lOO) 0(0) 0(0) 5 (100) 0(0) 0(0) 5 (lOO) 0(0) O (O) 
C. alhicans B 2 (100) 2 (100) 0(0) 0(0) 2 (100) O (O) 0(0) 2 (lOO) 0(0) 0(0) 
C. globrata 1 (lOO) 1 (lOO) 0(0) 0(0) 1 (100) 0(0) 0(0) 1 (100) 0(0) 0(0) 
C. tropicalis 1 (lOO) 1 (100) 0(0) 0(0) 1 (100) 0(0) 0(0) 1 (100) 0(0) 0(0) 
Total 9 (lOO) 9(100) 0(0) O (O) 9 (lOO) 0(0) 0(0) 9 (lOO) 0(0) 0(0) 

OS C. alhlcans 22 (100) 17 (76.3) 5(23.8) 0(0) 20 (90.9) 1 (4.5) 1 (4.5) 22 (100) O {O) 0(0) 
C. alhlcans A 20(100) 15 (75) 5 (25) O (O) 18 (90) 1 (5) 1 (5) 20 (100) 0(0) O (O) 
C. alhlcans B 2 (100) 2 (100) 0(0) 0(0) 2 (lOO) 0(0) O (O) 2 (100) O (O) O (O) 
C. glahrata 20 (lOO) 11 (57.9) 7 (36.8) 1 (O) 13 (65) 6 (30) 1 (5) 20 (lOO) 0(0) O (O) 
C. paropsiloais 1 (100) 1 (100) 0(0) O (O) 1 (lOO) O (O) O (O) 1 (lOO) 0(0) 0(0) 
C. troplcalis 3 (100) 1 (25) 2(50) 1 (O) 2 (66.7) 1(33.3) 0(0) 3 (100) 0(0) O (O) 
Total 46(100) 30 (65.3) 14 (30.4) 2 (4.3) 36 (78.3) 8 (17.4) 2 (4.3) 46 (lOO) 0(0) 0(0) 

PSC+EC C. alblcans 8 (100) 8 (100) 0(0) 0(0) 8 (lOO) 0(0) 0(0) 8 (100) 0(0) 0(0) 
C. alhlcans A 6(100) 6 (100) 0(0) 0(0) 6 (lOO) 0(0) 0(0) 6(100) 0(0) O (O) 
C. alhlcans B 2 (100) 2 (100) 0(0) 0(0) 2 (lOO) O (O) 0(0) 2 (lOO) 0(0) 0(0) 
C. glabrata 3 (100) 1 (33.3) 2 (66.7) 0(0) 1 (33.3) l (33.3) l (33.3) 3 (lOO) 0(0) 0(0) 
Total 11 (lOO) 9 (81.8) 2 (18.2) 0(0) 9 (81.8) 1 (9.1) 1 (9.1) 11 (lOO) 0(0) 0(0) 

Total C. alhlcans 136 (100) 121 (89) 14 (10.3) 1(0.7) 125 (9l.9) 8 (5.9) 3 (2.2) 134 (98.5) 2 (1.5) 0(0) 
C. alhlcans A 113 (lOO) 99(87.5) 13 (11.5) 1 (0.9) 104 (92) 7 (6.2) 2 (1.8) 111 (98.2) 2 (1.8) 0(0) 
C. a!hl,'OIt3 B 23 (lOO) 22 (95.6) 1 (4.3) 0(0) 21 (91.3) 1 (4.3) 1 (4.3) 23 (100) 0(0) 0(0) 
C. glabrala 35 (100) 21 (60) 11 (31.4) 3 (8.6) 22 (62.9) 11(31.4) 2 (5.7) 35 (lOO) 0(0) 0(0) 
C. paropsilosts 2(100» 1 (50) 1 (50) 0(0) 2 (lOO) 0(0) 0(0) 1 (50) 1 (50) 0(0) 
C. tropicalis 11 (lOO) 3 (27.3) 7 (63.6) 1 (9.1) 8 (72.7) 2 (18.2) 1 (9.1) 10(90.9) 1 (9.1) 0(0) 
Sacchorom}'«$ 3 {loo)2 3 {lOO} O {O} O{O~ 3 {lOO} O {O) O {Ol 3 {lOO} O {O} 0(0) 
Total 187 ~IOO2 149!79.!2 33 ~17.6~ 5 ~2.7) 160(85.62 21~11.2) 6 (3.2) 183 (97.9) 4 ~2.1) 0(0) 

PSC= Candidosis seudomembranosa; EC= Candidosis eritematosa; DS= Estomatitis por dentadura; y PSC+EC= Seudomembranosa/eritematosa . 
AMB= Anfotericina B; MCZ= Miconazol; y FCZ= Fluconazol. 
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TABLA 13. SENSmILIDAD ANTIFÚNGICA POR GRUPO DE ESTUDIO, AMB, MCZ. 

Grupo de estudio Especies de levaduras No. d~ aislamientos (%) AMB MCZ 
SIR 

Grupo I C. albicans 32 (100) 32 (100) O (O) O (O) 
Adultos VIH+/SIDA C. glabrata 3 (100) 3 (100) O (O) O (O) 

Grupo n 
Adultos sin VIH 

Saccharomyces 3 (100) 3 (100) O (O) O (O) 
Total 38 (lOO) 38 (100) O (O) O (O) 
C. albicans 39 (100) 39 (100) O (O) O (O) 
C. glabrata 29 (lOO) 29(100) O (O) O (O) 
C. tropicalis 6 (100) 6 (100) O (O) O (O) 
C. parapsilosis 1. (100) 1 (100) O (O) O (O) 
Total 75 (lOO) 75 (100) O (O) O (O) 

Grupo In c. albicans 33 (lOO) 32 (97) 1 (3) O (O) 

Niftos VIH+/SIDA C. glabrata 1 (100) 1 (100) O (O) O (O) 
C. tropicalis 2 (100) 2 (100) O (O) O (O) 
C. parapsilosis 1 (100) 1 (100) O (O) O (O) 
Total 37 (100) o (O) O (O) O (O) 

S 
30 (93.8) 
3 (100) 
3 (lOO) 

32 (82.1) 
16 (55.2) 
1 (16.7) 
1 (100) 

32 (97) 

1 (100) 
2 (lOO) 
O (O) 

1 
2 (6.3) 
O (O) 
O (O) 

7 (17.9) 
11 (37.9) 
4 (66.7) 
O (O) 

1 (3) 

O (O) 
O (O) 
1 (lOO) 

R 
O (O) 
O (O) 
O (O) 

O (O) 
2 (6.9) 
1 (16.7) 
O (O) 

O (O) 

O (O) 
O (O) 
O (O) 

Grupo IV 
Nifios sin VIH 

C.albicans 32(100) 31(97) 1(3) 0(0) 27(84.4) 4(12.5) 1(3.1) 
C. glabrata 2 (100) 2 (lOO) O (O) O (O) 1 (50) O (O) 1 (SO) 
C. tropicalis 3 (100) 2 (66.7) 1 (33.3) o (O) O (O) 3 (lOO) O (O) 
Total 37 (100) O (O) 
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TABLA 14. SENSmILIDAD ANTIFÚNGICA POR GRUPO DE ESTUDIO, KTZ, ITZ y Fez. 

Grupo de Especies de No. de aislamientos KTZ ITZ FeZ 
estudio levaduras (%) S 1 R S 1 R S 1 R 
Grupo I C. albicans 32 (100) 23 (71.9) 6 (18.8) 3 (9.4) 26 (81.3) 6 (18.8) 0(0) 31 (96.9) 1 (3.1) 0(0) 

Adultos C. glabrata 3 (lOO) 3 (100) 0(0) 0(0) 0(0) 3 (100) 0(0) 3 (100) 0(0) 0(0) 

Vlli+/SIDA Saccharomyces 3 (100) 3 (100) 0(0) 0(0) 3 (100) 0(0) o (O) 3 (100) 0(0) 0(0) 

Total 38 (lOO) 
Grupo 11 C. albicans 39 (100) 30 (76.9) 6 (15.4) 3 (7.7) 24 (6l.5) 10 (25.6) 5 (12.8) 35 (89.7) 1 (2.6) 3 (7.7) 

Adultos sin VllI C. glabrata 29(100) 15 (5l.7) 10 (34.5) 4 (13.8) 9 (31) 14 (483) 6 (20.7) 17 (58.6) 10 (34.5) 2 (6.9) 

C. tropicalis 6 ' (100) 6 (100) 0(0) 0(0) 2 (33.3) 3 (50) 1 (16.7) 5 (83.3) 1 (16.7) 0(0) 

C. parapsilosis 1 (100) 1 (100) O (O) 0(0) O (O) 1 (lOO) o (O) 1 (100) 0(0) 0(0) 

Total 75 (100) 
Grupo 111 C. albicans 33 (100) 18 (54.5) 7 (2l.2) 8 (24.2) 21 (63.6) 8 (24.2) 4 (12.1) 31 (93.9) 2 (6.1) 0(0) 

Niftos C. glabrata 1 (100) 1 (100) 0(0) 0(0) 1 (lOO) 0(0) 0(0) 1 (100) O (O) 0(0) 

Vlli+/SIDA C. tropicalis 2 (100) 1 (50) 1 (50) O (O) 1 (50) 1 (SO) 0(0) 2 (lOO) 0(0) 0(0) 

C. parapsilosis 1 (lOO) 1 (100) 0(0) O (O) 1 (100) 0(0) 0(0) 1 (100) 0(0) 0(0) 

Total 37 (100) 
Grupo IV C. albicans 32 (100) 26 (81.3) 6 (1&.8) O (O) 25 (78.1) 5(15.6) 2 (6.3) 28 (87.5) 4 (12.5) 0(0) 

Niftos sin VIH C. glabrata 2. , (100) 1 (SO) 1 (SO) O (O) 0(0) 1 (SO) 1 (50) 1 (SO) 1 (50) 0(0) 

C. trof!.icalis . 3 (100) 1 (33.3) 2 (66.7) O (O) 1 (33.3) 1 (33.3) 1 (33.3) 1 (33.3) 1 (33.3) 1 (33.3) 

Total 37 (100) 
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TABLA 15 SENSIBIIJDAD ANTIFÚNGICA IN VITRO AL FLUCONAZOL y VORICONAZOL DE ACUERDO A LA PRESENTACIÓN CLÍNICA DE CANDlDOSIS 

BUCAL. 

Estadio Especies No. de FCZM44P" VCZM44P" 
dÚlico aislamientos (e/e) S 1 R S 
Colonización C. a/bicans 71 (100) 69 (97.2) /65 (91.5) 1 (1.4) /2 (2.8) 1 (1.4) /4 (5.6) 71 (IQO) 

C. a/bicans A 62 (100) 60 (96.8) /56 (91.9) 1 (1.6) /2 (3.2) I (1.6) /4 (6.5) 62 (lOO) 
C. a/bicans B 9 (100) 9 (lOO) O (O) 0(0) 9(100) 
C. g/abrata 6 (100) 5 (83.3) /2 (33.3) 1 (16.7)/4(66.7) 0(0) 6 (lOO) 
C. parapsiJosis 1 (100) 1 (100) 0(0) 0(0) 1 (100» 
c. tropicalis 7 (100) 6 (85.7) 1 (14.3) 0(0) 7 (100) 
Total 85 (100) 81 (95.3)/74 (87.1) 3 (3.5) /7 (8:2) 1 (1.2) /4 (4.7) 85 (lOO) 

PSC C. a/bicans 28 (100) 27 (96.4) /25 (89.3) O (O) /1 (3.6) 1 (3.6)/2 (7.1) 28 (lOO) 
C. a/bicans A 20 (lOO) 19 (95) /18 (90) 0(0)/1 (5) 1 (5)/1 (5) 20 (100) 
C. a/bicans sero B 8 (100» 8 (100) /7 (87.5) 0(0) O (O) /1 (12.5) 8 (100» 
c. g/abrata 5 (100) 5 (100) 14 (80) O (O) /1 (20) O (O) 5 (lOO) 
S. cerevisiae 3 (lOO» 3 (lOO) O (O) 0(0) 3 (100» 
Totai 36 (100) 35 (97.2) /31 (86.1) O (O) /2 (5.6) 1 (2.8) /3 (8.3) 36 (lOO) 

EC C. a/bicans 7 (lOO) 7 (100) /6 (85.7) 0(0) O (O) /1 (14.3) 7 (lOO) 
C. a/bicans A 5 (lOO) 5 (100) 14 (80) O (O) 0(0)/1 (20) 5 (100) 
C. a/blcans B 2 (lOO) 2 (lOO) 0(0) 0(0) 2 (lOO) 
C. glabrota I (lOO) 1 (lOO) 0(0) O (O) I (100) 
C. tropica/is 1 (100) 1 (100) 0(0) 0(0) 1 (100) 

. Total 9 (lOO) 9 (100) /8 (88.9) 0(0) 0(0)/1 (11.1) 9 (lOO) 
OS C. alblcans 22 (lOO) 20 (91) /18 (81.9) 1 (4.5) /3 (13.6) 1(4.5) 22 (lOO) 

C. albtcans A 20 (lOO) 19 (95) /17 (85) O (O) /2 (10) 1 (5) 20 (100) 
C. albtcans B 2 (100) 1 (50) 1 (50) O (O) 2 (lOO) 
C.glabrata 20(100) 20 (100) 0(0) O (O) 20 (lqo) 
C. parapsilosts 1(100) 1 (100) O (O) 0(0) 1 (100) 
C. tropicalts 3 (lOO) 2 (66.7) 1 (33.3) O (O) 3 (100) 
Total 46(100) 43 (93.5) /41 (89.1) 2 (4.3) /4 (8.7) 1 (2.2) 46 (100) 

PSC+EC C. a/blcana 8 (100) 8 (100) . 0(0) O (O) 8 (100) 
C. alblcans A 6(100) 6(100) 0(0) 0(0) 6 (100) 
C. alblcana B 2(100) 2 (100) 0(0) 0(0) 2 (lOO) 
C. glahrata 3 (lOO) 3 (lOO) 0(0) 0(0) 3 (100) 
Total 11 (100) 11 (100) 0(0) 0(0) 11 (100) 

Total C. alblcans 136(100) 131 (96.3)/123 (90.4) 2 (1.5) /6 (4.4) 3 (2.2)/7 (5.1) · 136(100) 

C. a/btcans A 113 (100) lOO (96.4) 1103 (91.2) I (0.9) /4 (3.S) 3 (2.7) /6 (5.3) 113 (lOO) 

C. albtcans B 23 (lOO) 22 (95.7) /20 (80.7) 1 (4.3)/2(8.7) O (O) /1 (4.3) 23 (100) 

C. glabrata 35 (lOO) 34 (97.1) /30 (85.7) I (2.9) /5 (14.3) O (O) 35 (100) 
C. parapsiJosta 2 (100» 2 (lOO» 0(0) 0(0) 2 (100» 
c. troplcolts 11 (100) 9(81.8) 2 (18.2) O (O) 11 (100) 

S. cerevi3lae 3 ~100l 3 (lOO) O~O} O (O} 3 (lOO) 

Total 187 !IOO) 179 !95.7) /165 (88.2) 5 !2.7)/13 m 3 p.6~/9(4.8~ 187 (100) 
PSC= Candidosis scudomembranosa; EC= Candidosis eritematosa; OS= Estomatitis protésica; y PSC+EC= Seudomembranosaleritematosa. FCZ= Fluconazol; y VCZ= Voriconazol. 

• 24 h / 48 h lecturas en mm. 
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