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INTRODUCCION

El apasionante mundo de los hongos ha estado en contacto con la humanidad desde su
origen. A través de los anos, estos han tenido multiples usos y fines.

Conforme aumenta el descubrimiento de los hongos es necesario ordenarlos con base
en sus caracteristicas y propiedades, asi surge la taxonomia.

En la actualidad surgen nuevas propuestas de clasificacion de los reinos, los recientes
ordenamientos estan basados en las caracteristicas morfologicas, fisioldgicas y sobre
todo de biologia molecular.

Se calcula hoy en dia que el reino Fungi existen mas de 100,000 especies, ademas de
muchas otras que estan practicamente en espera de ser descubiertas y clasificadas, sin
embargo, el mundo de los hongos patdgenos primarios y oportunistas se limita en
promedio a 300 especies (0.4%) aunque crece con lentitud sobre todo los de tipo
oportunistas. 5-8
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OBJETIVO

El objetivo de este trabajo es identificar el uso y propiedades del aceite esencial del
arbol del té (Melaleuca alternifolia) en esporas de Candida sp. Revision bibliografica.



CAPITULO 1

CONCEPTOS GENERALES

CARACTERISTICAS GENERALES DE LOS HONGOS

La Micologia es la rama de la Biologia que tiene por objetivo el estudio de los
hongos. Con algunas excepciones, los integrantes del reino Fungi poseen las
siguientes caracteristicas: Son eucariontes, aerobios, macro o microscopicos,
heterotrofos, la nutricidn la efectuan mediante la secrecion de enzimas (exoenzimas)
que digieren la materia organica antes de ingerirla (absorcidon) y es almacenada en
forma de glucégeno, poseen crestas mitocondriales en placa, membrana celular
constituida por ergosterol, quitina como principal componente de la pared celular, la
sintesis de la lisina la efectuan por el intermediario acido alfa-amino-adipico (AAA) y
se reproducen por propagulos denominados esporas.5

Todas esas caracteristicas contribuyen a que los hongos se encuentren o invadan
habitats muy diversos (son organismos ubicuos) y cumplan una de las funciones mas
importantes en el ecosistema que es la degradacion de material organico.s5-12

MORFOLOGIA

Son unidades anatomicas y de crecimiento: la hifa, en hongos pluricelulares y
la levadura, en hongos unicelulares.

Las hifas son estructuras cilindricas, cenociticas o tabicadas (con septos),
generalmente multinucleadas. Crecen por el apice (elongacién) y pueden hacerlo en
cualquier direccion, incluso dentro del sustrato Un conjunto de hifas se
denomina micelio y cuando alcanzan cierto tamafo se dice que forma colonias.5

Las levaduras presentan formas diversas, esférica, ovoide, elipsoidal y cilindrica;
crecen de forma isodiamétrica (por todos lados) constituyendo la parte vegetativa y
en poco tiempo se reproducen asexualmente por gemacion, fisibn binaria o
fragmentacion. Algunas levaduras forman cadenas, estructuras a las que se
denomina seudohifas (por lo que la agregacion de varias de ellas se conoce
como seudomicelio). 6

Las colonias generalmente son poco elevadas y de consistencia suave, cremosa, y
su color oscila, en general, entre el blanco - amarillo, aunque algunas contienen
pigmentos carotenoides 4



En la Micologia Médica se consideran los hongos dimérficos. Habitualmente, en
estos casos, se identifica una forma infectiva, y una forma parasitaria, la primera
presente en la naturaleza, la segunda en el hospedero. 6

1. Levadura 2. Pseudohifa 3. Hifa

Formas de los hongos https://images.app.goo.gl/2HVIMXBdCebWtbZt7m 2

FACTORES DE VIRULENCIA

El curso de las enfermedades micoticas, lo determina la interaccion del agente con
los diferentes mecanismos de defensa naturales y especificos del huésped.

Las esporas o fragmentos de micelio de un hongo patégeno, pueden permanecer
latentes o germinar sobre la superficie del huésped o si son inhaladas, en los
alveolos de los pulmones, las hifas resultantes pueden penetrar los tejidos,
colonizarlos, reproducirse y dispersarse, alterando la fisiologia del huésped y
causando enfermedad.

En el humano, los sistemas de defensa generalmente son efectivos, ya que la
mayoria de los hongos que estan en el ambiente, no causan enfermedad. El sistema
inmune de los mamiferos involucra factores tanto innatos (complemento, fagocitosis,
procesos inflamatorios, quimiotaxis) como adaptativos (células y anticuerpos
especificos), cuya principal funciéon es mantenernos limpios de agentes infecciosos;
sin embargo, existen situaciones que debilitan esas defensas naturales o adquiridas,
haciendo susceptible al huésped.7-13

Los factores de virulencia seran aquellas —projdades”, generalmente moléculas,
que permiten al hongo causar dafio o enfermedad en quien lo hospeda.

El desarrollo o expresion de tales factores, comienza por estimulos externos a la
célula fangica. Esos estimulos activan cascadas de sefializacion que provocan
compuestos protectores (p. ej: enzimas, determinantes antigénicos, receptores),
causantes a su vez del desarrollo de la patogénesis. Existe una compleja red de
interacciones que incluyen la participacion de muchas moléculas, tanto por parte del
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huésped como del hongo, que permiten la expresion de diversas vias; el resultado de
esa interaccion, sera evaluado (enfermedad o no) segun el nivel de dafio causado en
el huésped.7

REPRODUCCION

Los hongos, durante la fase vegetativa (de nutricion y crecimiento), son haploides en
la mayor parte de su ciclo de vida. El micelio vegetativo crece dentro o sobre el
sustrato y absorbe los nutrientes; desarrolla hifas aéreas, las cuales generalmente
constituyen la porcion mas visible de la colonia, y en las que se diferencian hifas
fértiles, que son reproductivas y formadoras de esporas.2

Los hongos son organismos eucariontes con nucleos organizados, suya membrana
nuclear esta bien definida; son aerobios heterétrofos y en general no motiles, sin
embargo, existen algunos hongos flagelados incluidos.

Se reproducen por esporas sexuales y asexuales. 2

Tienes 2 tipos de células fungicas: las somaticas que incluyen nucleos muy
pequefios cuyo proceso de division es la mitosis ordinaria y las reproductoras que
contiene nucleos muchos mas grandes y su division celular es por meiosis,
observandose incluso huesos cromaticos y placas metafisicas no muy diferentes a
las que se presentan en las células mas evolucionadas desde el punto de Vvista
filogenético.

Al igual que otros eucariotes las células fungicas poseen mitocondrias y sistemas
endomembranosos dictiosomas o cuerpos cisternales , que para algunos autores
corresponde al aparato de Golgi, los cuales derivan a microvesiculas vy
macrovesiculas ; las primeras pueden corresponder al reticulo endoplasmico y son
ricas en qutina-cistentasa , enzima de quintina principal componente de la parte
célula. La membrana celular basal esta bien organizada y contiene gran cantidad de
esteroles; su principal componente es el ergosterol 8-17

(Precursor); esto es similar a la presencia del colesterol en la célula humana

La pared celular es una de las estructuras caracteristicas, basicamente formada por
quintina (N-acetil glucosamina) ,y derivados celuloides dando gran rigidez a la
misma, asi como algunos glucopéptidos y manoproteinas , estos ultimos
proporcionan flexibilidad siendo de gran importancia para su taxonomia vy
propiedades antigénicas, cabe mencionar las diferencias de la pared celular fungica
respecto de otros organismos.

Los hongos no poseen cloroplastos, por tanto no son fotosintéticos ; son organismos

heterétrofos debido a que no pueden manufacturas sus propios nutrientes como las
bacterias su nutriciébn siempre es por absorcion de sustancias organica simples o
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elaboradas, se realizan de 2 maneras la primera como saprofito , cuando toman sus
nutrientes de materia organica de materias muertas o en descomposicién , y la
segunda como parasitos cuando se nutren de materia viva, incluso hay algunos que
llegan hacer parasitos facultativos u obligados , para su crecimiento necesitan
carbohidratos como fuente de carbono sobre todo glucosa , sacarosa y maltosa;
Nitrégeno(proteinas) y H20 , precisan también de iones organicos mas comunes en
especial como nutrientes mayores: Potasio, fosforo y Magnesio y como nutrientes
menores: Hierro, Cobre, Zinc, y Molibdano.17

Pueden sintetizar las vitaminas necesarias para su crecimiento y reproduccion, pero
haya especies que llegan hacer deficientes en estas y requieren tomarlas del medio
externo sobre todo la tiamina y biotina. Tienen la capacidad para almacenar acidos
grasos acilglicéridos y glucogeno en vacuolas.17

CONDICIONES DE CRECIMIENTO

Existen circunstancias oprimas para cada especie; la mayoria de los hongos crece
entre 0 y 55°C teniendo por lo general un rango ideal entre 20 y 30 °C, asi tenemos
los siguientes tipos, psicrofilos: 0 y 201°C temperatura optima, meséfilos con rango
de crecimiento 0 a 50°C, rango optimo 15°C, termdfilos rango ideal entre 20 y 50°C.
Los hongos oportunistas que afectan al ser humano por lo general crecen entre 35y
40°C por lo que estan dentro de los grupos de los mesdfilos y termofilos.

A diferencia de las bacteria los hongos son acidofilos crecen mejor entre 5.6 y 6.8 pH
la luz no es vital, sin embrago para muchas especies esta tiene un papel importante
en la esporulacion, en especial cuando hay alternancia de luz — oscuridad. 9-17

ESTRUCTURAS SOMATICAS

La mayoria de los hongos tanto como macroscépicos como microscopicos, estan
formados por estructuras filamentosas o elementos multicelulares; por tanto a su
unidad funcional se le denomina hifa o filamento, y al conjunto de ellas micelio o
talo.9

CANDIDOSIS

La candidiasis o candidosis es una micosis causada por diversas especies de
levaduras del género Candida albicans.

Cualquier tejido puede ser afectado, por lo que se presentan diversos cuadros
clinicos, localizados y sistémicos, cada uno asociado con el sistema inmunoldgico.
Las candidosis de mucosa y piel son las mas frecuentes, mientras que las sistémicas
son de evolucién aguda o cronica y generalmente graves, con dafio tisular desde
inflamacion apenas evidente.

Las micosis oportunistas representa todo un grupo de afecciones , que tienen en
comun el hecho de que sus agentes no causan dafios no que algunos de ellos son
con frecuencia , habitantes normales de algunos sitios del cuerpo humano ,como
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puede ser piel y cavidades , pero cuando tienen oportunidad ocasionan dafno .

Esta oportunidad se presenta cuando se presenta situaciones de inmunodepresion o
cuando hay factores que favorecen su multiplicacion en un sitio en particular ya sea
una situacion sistémica o local.

El empleo de algunos productos también puede llevar a esta situacion, por ejemplo
con los inmunosupresores, los corticoesteroides en general y otros farmacos,
utilizados en las quimioterapias, todos ellos agreden de manera importante el
sistema de defensa.3

Una de las micosis oportunistas mas frecuentes es la candidosis, ya que es
producida por varias especies del género Candida.
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CAPITULO 2

Candida albicans.

CARACTERISTICAS MICOLOGICAS

Candida es un microorganismo (m.o.) unicelular globoso u ovoide, mide
aproximadamente 3-7Mm, en Candida Albicans su pared contiene (2) glucano,
quinina, proteinas y lipidos. Candida es capaz de formar una pelicula que no
solamente le confiere proteccién del ambiente si no que le permite realizar una
transferencia horizontal de informacion genética como la resistencia a algun
antimicotico. 4,5
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Estructura de un hongo https://images.app.goo.gl/adDce5spGKFDtUo48 3
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Candida albicans.

¢ Es una célula
ovalada

CAPA DE FIBRILLAS

¢ Constituida por
una pared delgada

MANOPROTEINAS

78 GLUCAN- OUITINA

¢ Mide de 2 a4 um
SIS de diametro

¢ Posee hifas

Pared de hongo Candida albicans https://images.app.goo.gl/5XbTf2TXtrQik Txv6 4

EPIDEMIOLOGIA

Epidemiolégicamente, la candidosis es un padecimiento que no tiene predileccidn
en cuanto edad y sexo ataca por igual a todas la edades y a ambos sexos siempre y
cuando se presenten los factores de oportunismo, la fuente de infeccién es el
humano mismo aunque los animales también lo pueden tener como habitante
normal, la via de entrada en enddgena es decir que el individuos tiene el m.o. en su
cuerpo y de ahi invade otros tejidos cuando existe oportunismo.

Entre los factores de oportunismo los hay a nivel local y sistémico de origen general
o por enfermedades o procedimientos invasivos, los factores locales comprenden el
grado de humedad, (1) maceracion de la piel, actividades ocupacionales que impidan
una adecuada ventilacion en alguna parte de la piel, uso de protesis etc. Entre los
sistémicos incluye el uso de hormonas, anticonceptivo, antimicrobiano, esteroides
citétoxicos e inmunosupresores entre otros. 5

En cuanto a las enfermedades cabe mencionar sindrome metabdlico, diabetes,
obesidad, enfermedades tiroideas, infecciones graves, cancer, SIDA.

15
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“'NO COMPLICADA (80 a90%) :
La sintomatologia suele ser la tipica,

CANDIDIASIS

* EPIDEMIOLOGIA
Las molestias esporadicas o infrecuentes,
CLASIFICACION la intensidad de leve a moderada y

La etiologia mas probable es el Candida albicans

»

Ocurriendo frecuentemente en mujeres no
inmunocomprometidas.

‘ COMPLICADA(10 a 20%):
l Mas de 4 infecciones por levaduras por afio
Los signos y sintomas de CVV suelen ser severos
Las infecciones suelen ser por especies no-albicans

El huésped puede ser que esté comprometido

inmunolégicamente.
REVPER GINECOL OBSTET. 200753:159.166

Epidemiologia https://images.app.goo.gl/2C8tRA452XJ6PKvCE 5

PATOGENIA

Es necesaria la presencia de factores oportunistas (5) para que se desarrolle la
Candidosis, si es de forma enddgena se debe a una respuesta inmune inadecuada
0 bien a cambios topicos especificos en un sitio anatdmico, como cambios en pH,
disminucién de bacterias etc.

En cambio una infeccién exdgena requiere un inoculo muy importante, aplicado a
través de sondas y catéteres o procedimientos invasivos o materiales sin esterilizar.
Produce enzimas y secreta proteinas receptoras de esteroides y de hierro, por lo
que el hongo de adhiere a las células epiteliales de la vagina y mucosa digestiva,
fibronectina y coagulos de fibrina. 16

Después de la invasion de piel y mucosas, la levadura interactia con los linfocitos
polimorfonucleares, células que fagocitan y destruyen blastoesporas; monocitos,
eosinofilos y células dendriticas que también difieren y destruyen al hongo.

Las células denrdriticas y los leucocitos polimorfonucleares reconocen al hongo y
liberan interluecinas mientras que los linfocitos producen interferén

La presencia de opsonina incrementa la actividades de los neutréfilos contra
Candida el sistema de complemento tiene una participacion importante frente a la
levadura por la via clasica y la via alterna.16

En el tejido danado se identifica un proceso inflamatorio agudo, con la presencia de
infiltrado de polimorfonucleares y microabscesos; También de identifican levaduras
con y sin gemacion, asi como seudohifas, hay una reaccién de tipo granulomatoso y
necrosis con participacion de histiocitos, células gigantes y células epitelioides.1-16
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Tejido granulomatoso https:/www.google.com/imares?imgurl=https%3A%2F %2Fwww.mdsaude 6

MANIFESTACIONES CLINICAS

También conocida como candidemia, la mas frecuente y la menos dramatica es la
tegumentaria que a su vez se clasifica en diferentes cuadros por su localizacion en
candidosis oral, vulvovaginal, candidosis mucocutanea generalizada y granuloma.
La candidosis oral mejor conocida como algodoncillo es una forma que afecta
exclusivamente a los nifios en la cavidad bucal. Si en nifio esta enfermo mas
gravemente hay mas factores de oportunismo, y aun en niflos que aparentemente
no tienen algun factor se llegan a presentar con frecuencia. 7

El cuadro clinico es sumamente caracteristico, apareciendo planas blanquecinas en
mucosas de lengua, carrillos y paladar, son blancas y dan un aspecto algodonoso.
En general, casi solo se circunscribe a la cavidad bucal y no esta diseminada, no
hay mayor problema, pudiendo haber casos en que se generalice en toda la boca.
En estos pacientes no es raro que se observen lesiones en las comisuras labiales,
y a partir de estas se extiende a la piel préxima con placas eritematoescamosas
muy pluriginosas.2-7

Candidosis https://www.google.com/imgres?imgurl=https %3A%2F %2Fwww.mdsaude.com%2Fwp- 7
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DIAGNOSTICO

Para el diagnostico del laboratorio se procede a un examen directo a partir de
cualquier producto biolégico donde se sospeche la posible presencia del
microorganismo en este estudio se buscan identificar blastosporas y
pseudomiscelios cortos, en la elaboraciéon de frotis tefidos, se realizan las
preparaciones y donde se tifien con tincion de Gram, Giemsa, Wright, azul de
metileno o PAS . 10

d

. A

10 ym
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A la observacion microscépica se identifican esporas de 3 Mm promedio,
blastosporas, seudohifas o hifas verdaderas.

El desarrollo del tubo germinativo se realiza a partir de una colonia que se toma del
medio de cultivo que se coloca en 0,5ml, de suero y se incuba a 37° C, se lee a las
4 horas y se identifica la presencia de tubos germinativos de Candida albicans y
algunas otras especies.2-11

Existen medios comerciales en los que cada especie de Candida que crece
adquiere una pigmentacion diferente, haciendo mas sencilla su identificacion desde
el primer cultivo (10), el estudio histopatoldgico de biopsias también resulta de gran
utilidad, ya que es posible identificar la alteraciones tisulares y las formas micoticas.

Desde el punto de vista inmunoldgico se puede recurrir a una intradermorreaccion
con Candida y pruebas inmunoserologicas como las de precipitacion,
inmunofluorescencia, fijacion del complemento, aglutinacion, etc.2

Entre las pruebas moleculares se dispone de la reaccion en cadena y de la
polimerasa.

Cultivo de Candida albicans https://images.app.goo.gl/QVXJribafaaGGbjY8 10
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TRATAMIENTO

El tratamiento puede ser topico o sistémico, segun la forma clinica de que se trate.
Entre los tratamientos tdpicos se incluyen nistatina, ketoconazol, miconazol,
clotrimazol, sulconazol, bifonazol e isoconazol y entre los sistémicos anfotericina B,
ketoconazol, fluconazol e itraconazol 14
Como parte del manejo de esta micosis es indispensable corregir el o los factores de
oportunismo que favorecen la instalacion de Candida.14

Ketoconggq]
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CAPITULO 3

CANDIDOSIS

Micosis causada por diversas especies de levaduras oportunistas del género
Candida, en especial Candida albicans presenta una variedad de cuadros clinicos;
afecta en particular mucosas (boca, vagina, etc.), piel, ufias y de manera excepcional
otros 6rganos como pulmones e intestino. 18

2%

® Candida albicans

® Candida glabrata

® Candida tropicalis

M Candida krusei

® Candida guillermondii

¥ Candida zeylanoide
Candida parapsilosis

https://images.app.goo.gl/7mh1pYJemcovpFQJ7 12

ETIOLOGIA

Es producida por diversas especies del género Candida; en la actualidad las
especies mas frecuentes son las siguientes C albicans (40-85 %), C. tropicalis. C.
glabrata, C. dubliniensis C.parapsilosis 1s.

Son micosis producidas por hongos sapréfitos o saprobios que, en condiciones
normales, no generan enfermedad a humanos o animales.

En la actualidad estas enfermedades, lejos de desaparecer, se incrementan dia con
dia. Si bien es cierto que respecto de los padecimientos infecciosos endémicos
cada vez se tiene un mejor control, en contraste, el oportunismo de los
microorganismos se ve favorecido por el desarrollo de la tecnologia, por ejemplo, el
nacimiento de nuevos y cada vez mas potentes antibidticos, esteroides, citotoxicos,
etc.18

Asi como la presencia de enfermedades hematolégicas, metabdlicas y el
incremento de trasplantes de érganos. Siempre que se habla de oportunismo, se le
relaciona di rectamente con factores de predisposicién asociados al huésped; sin
embargo, debe olvidarse que los agentes infecciosos, en este caso los hongos,
también tienen un papel crucial para que la enfermedad se establezca, ya que no
cualquier hongo es capaz de comportarse como oportunista.

Por tanto, para que exista una micosis por hongos patdégenos oportunistas se
deben presentar condiciones tanto del hospedero (paciente), como del hongo
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mismo.18

OPORTUNISMO:

1 Soportar una temperatura de 37°C o mas

2 Realizar un cambio bioquimico, debido a que las condiciones del huésped son por
lo general mas ricas, razon por la cual se requiere la induccion de nuevas enzimas; la
adaptacion a un medio que sobre todo presenta un menor potencial de reduccion, asi
como variabilidad de pH, de acuerdo con la region anatémica que afecte.

3 Realizar un cambio morfoldgico, casi siempre con tendencia a la reduccion.

4 Factores de virulencia propios del hongo, como son diversas enzimas (proteasas,
hialuronidasas, etc.), produccion de melanina y diversas sustancias que favorecen la
adaptacién fungica, como la adherencia celular o la organizacién de grandes
conglomerados de microorganismos como las peliculas o biofilms

5 Contacto con el hospedero. Hay algunos casos en los que no se requiere un
contacto exdgeno debido a que ciertos hongos pertenecen a la flora habitual del
cuerpo; por tanto, estos tipos de enfermedades son endégenas, por ejemplo:
candidosis, actinomicosis, geotricosis.4

PREDISPOSICION
1 Enfermedades o procesos debilitantes. Entre las enfermedades con
predisposicidn mas comun se encuentran diabetes, tuberculosis, hepatitis, etc. Entre
los procesos o estados debilitantes se hallan prematurez, embarazo, senectud vy
desnutricion.
2 Inmunodeficiencias primarias o adquiridas. Son importantes sobre todo las que
comprometen o debilitan la inmunidad celular; por ejemplo, leucemia aguda crénica,
linfoblastica o mieloblastica, linfomas, sarcomas, asi como infeccién por VIH-SIDA.
3 Factores iatrogénicos. Tratamiento con antibiéticos de amplio o de corto espectro,
pero por largos periodos, debido a que disminuyen la lora habitual (bacteriana) y
como consecuencia rompen el equilibrio de los microorganismos. Corticoterapia
(esteroides) y quimioterapia (citotoxicos), porque disminuyen o abaten la respuesta
inmune. 19
4 Trasplantes Sobresalen los renales, hepaticos, de corazén y médula ésea, debido
a que conllevan una gran manipulacion quirurgica, ademas del empleo de potentes
inmunosupresores para evitar el rechazo al 6rgano trasplantado.
5 Cateterismo y nutricibn parenteral. Pueden provocar la introduccion de los
microorganismos a través de los diversos fluidos del organismo y con facilidad formar
peliculas o biofilms. 19
6 Miscelaneo. Involucra una serie de procesos que mas bien son especificos de una
determinada enfermedad; entre las mas comunes se encuentran drogadiccion,
quemaduras, traumatismos, cambios de pH, algunas dermatosis pre- vias, mal
estado de la dentadura, prétesis mal adaptadas, asi como factores propios del clima
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y ocupacion. 19

Las micosis por hongos patdégenos oportunistas, dependiendo del factor de
predisposicion y del agente etiolégico, son capaces de presentarse y provocar
enfermedades de todo tipo y a todos los niveles, es decir, superficiales, subcutaneas,
profundas y sistémicas o generalizadas.

DISTRIBUCION GEOGRAFICA

La candidosis es una enfermedad cosmopolita y, sin duda alguna, es la micosis que
mas se presenta en todo el mundo. 20

HABITAT Y FUENTE DE INFECCION

El habitat de las diversas especies de Candida es el humano algunos animales
homeotérmicos. No se aisla del suelo ni de detritus vegetal; los raros aislamientos
que se han hecho de estas fuentes se consideran por contaminacién fecal. Diversas
especies de Candida son componentes de la flora habitual del cuerpo; se presentan
desde los primeros dias del nacimiento y tienen una gran predileccién por las
mucosas. Se encuentran en el tracto gastrointestinal (40a 50%) y tracto respiratorio
superior, habitan boca, laringe y faringe; su numero en esto sitios se puede
incrementar por multiples factores, por ejemplo, la simple falta de aseo bucal.

El estbmago en general no es saprofitado porque presenta un pH acido (entre 1y 3);
en cambio, coloniza intestino delgado y grueso; de aqui que en la materia fecal y en
la region perianal sea comun encontrarlo.12

La flora intestinal compuesta por Candida y otras levaduras (Saccharomyces y
Geotrichum) se incrementa con dietas ricas en carbohidratos, sobre todo a partir de
frutas.

Las mucosas genitales son también saprofitadas. En el hombre es menos frecuente y
se puede encontrar de 0 a 10 %, en cambio, en vagina, por su propia condicion
anatébmica, C. albicans y Candida spp., habitan en equilibrio con otros
microorganismos como el bacilo de Doderlein (Lactobacillus); mujeres no
embarazadas y, dependiendo de higiénicos, del uso de dispositivos intrauterinos,
tratamientos anticonceptivos orales, entre otros, se puede encontrar un porcentaje
que va desde 5 hasta 30 %. En mujeres embarazadas, la flora de Candida se
incrementa desde 30 hasta 75 % debido, entre otras cosas, a desequilibrios con la
flora bacteriana, aumento de glucégeno, cambios de pH y disminucién de la
respuesta inmune. 2-12

Las diversas especies de Candida no son frecuentes en personas sanas, aunque de
vez en cuando se les ha hallado en zonas perianal, interdigital y umbilical. Cuando la
piel esta enferma, sobre todo por algunas dermatosis (dermatitis por contacto o del
area del pafal), la flora de Candida se incrementa. C. albicans no forma parte de la
flora de ufas; aislamiento de éstas por lo general indica infeccion. En respiratorias
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superiores y urinarias se encuentra con frecuencia.19

VIA DE ENTRADA

Debido a que Candida albicans y otras especies oportunistas son parte integral de la
flora habitual, en general van a provocar enfermedades endoégenas favorecidas por
algun factor de predisposicidn del paciente; sin embargo, hay ocasiones en que la
candidosis adquiere en forma exégena, por ejemplo, por introduccién de grandes
in6culos de levaduras a través de catéteres y de jeringas no estériles (por
drogadiccion), bien por cateterismo; C. glabrata y C. parapsilosis pueden generar
infecciones exdgenas nosocomiales, en especial en nifios hospitalizados.

En pacientes masculinos la balanitis por Candida muchas veces es consecuencia de
las relaciones sexuales, de manera que este tipo de candidosis se considera
exdgena y adquirida por transmision sexual

La candidosis se presenta en todas las edades; es comun en lactantes, lo cual se
origina por infeccién de las mucosas durante el parto, sobre todo cuando la madre
curso con candidosis vulvovaginal en el ultimo trimestre del embarazo; en los adultos
se presenta entre la tercera y cuarta décadas de vida, aunque en ancianos también
es frecuente; esto mas bien esta relacionado con procesos o enfermedades
concomitantes. El padecimiento afecta a ambos sexos por igual: sélo los casos
genitales son mas frecuentes en la mujer por las condiciones anatdomicas propias de
la vagina. 2-17-20

En general, para esta enfermedad, la ocupacion no es un factor de importancia, pero
hay algunos casos especificos, en particular de candidosis interdigital y onicomicosis
de las manos, que estan intimamente relacionados con la ocupacién y son
consecuencia de ésta, sobre todo en personas que mantienen las manos humedas
por largos periodos, como lavanderas, amasadoras de pan y tortilla, y limpiadoras de
fruta y pescado. Periodo de incubacion Como la candidosis es, por lo general, una
enfermedad enddgena y causada por hongos oportunistas, resulta casi imposible
determinar este periodo. 3-16
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FACTORES DE PREDISPOSICION:

Puede ser cualquiera de los ya citados en concreto para el oportunismo, pero aqui se
mencionan los mas frecuentes y especificos para esta entidad:

1. Factores fisioldégicos. Cambios de pH. De manera notable en vagina y boca,
embarazo y prematurez.

2. Enfermedades o procesos debilitantes. Diabetes, tuberculosis, y desnutricién.

3. Inmunodeficiencias primarias adquiridas. Leucemias linfomas, enfermedad de
Hodgkin, infeccion por VIH- SIDA y, para el caso especifico de la candidosis
mucocutanea generalizada,

4. iatrogénicos, Tratamientos prolongados con antibidticos, corticoesteroides y
citotoxicos; tratamientos anticonceptivos orales y dispositivos intrauterinos.
Cateterismo y procesos quirurgicos invasivos.

5. Miscelaneo. Dermatosis inflamatorias previas (dermatitis por contacto y del area
del pafal), traumatismos ungueales, mal estado de la dentadura, proétesis dentales
mal adaptadas y humedad. 1-14

Dermatosis Inflamatoria https://images.app.goo.gl/xZfwG5SorvYBrRqy? 13
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PATOGENIA

Considerada como una clasica enfermedad producida por hongos patdgenos
oportunistas, la candidosis requiere forzosamente de factores predisponentes; la
mayor parte de las veces se origina de manera enddgena, casi siempre atribuible a
dos procesos: el desequilibrio de la flora microbiana, que favorece el incremento de
levaduras de Candida, lo cual se puede deber a cambios en el pH, acumulacion de
nutrientes como el glucégeno, o la disminucion de la flora bacteriana por antibiéticos;
o bien debido a enfermedades o procesos que influyan en la respuesta inmune,
sobre todo a nivel celular, por ejemplo defectos en el numero o funcion de leucocitos
polimorfonucleares y linfocitos T y B

Los casos exdgenos siempre se inician por el ingreso al organismo de grandes
cantidades de levaduras ejemplo, via cateterismo o drogadiccion

En los que se inoculan los microorganismos de manera directa al torrente
circulatorio. 9-15

En el desarrollo del padecimiento influyen una serie de factores que actuan de
manera coordinada; los mas importantes son los siguientes:

a) Adaptacion al pH. Las diversas especies de Candida tienen una gran adaptacién
a diversos medios y sustratos; asi, la capacidad de soportar los cambios del pH es
el mejor ejemplo. Esta propiedad esta regida por dos genes (PHRI y PHR2); ambos
se activan o inactivan en diferentes condiciones; el primero se activa en pH neutro
ligeramente basico (cuando estd en sangre o piel alcalinizada) y se inactiva en
medio acido, activandose a su vez el segundo (por ejemplo en vagina).

b) Adhesinas. Son una serie de sustancias que influyen en la adaptacién o
adhesioén de la levadura; su presencia esta bien comprobada en C. albicans y C.
glabrata. Las mas importantes son las manoproteinas, las mananas y por parte de
las células receptoras o del hospedero, las manoproteinas de superficie tipo lectina,
las cuales estan reguladas por genes especificos.

c) Enzimas. Se han reportado como factores de virulencia de las especies de
Candida a diversas enzimas; las mas importantes son: queratinasas, peptidasas,
hemolisinas, proteasas y hialuronidasas. En forma especifica: aspartil proteinasa
secretora, fosfolipasas y lipasas

d) Transicion morfoldgica. Es la capacidad que tienen estas levaduras de cambiar
morfolégicamente de blastoconidia a seudohifa e hifa. Este cambio es estimulado
por las condiciones ambientales y se considera uno de los factores de
patogenicidad o virulencia mas significativos. Es preciso enfatizar que esta
propiedad hace que dichas levaduras se comporten como hongos dimorficos; las
formas de seudofilamentos y filamentos son las que marcan infeccion.
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Este proceso tiene excepcién en C. glabrata, que no sufre cambios morfoldgicos,
por lo que se considera una leva- dura monomorfica, muy parecida a
Saccharomyces.

e) Switching fenotipico. Entendido como la capacidad que tienen estas levaduras
de hacer grandes cambios fenotipicos, como son diferencias en la macromorfologia
colonial (colonias lisas, rugosas), y cambios en la antigenicidad, como aumento o
disminucién en la produccion de enzimas y toxinas. Este fendmeno de cambio
fenotipico se da a manera de una estrategia del agente frente a las diferentes
células que ataca y medios que soporta.

f) Formacion de biopeliculas o biofilms.

Es una propiedad de patogenicidad, la cual presentan diversos agentes, como las
bacterias Staphylococcus aureus, Pseudomonas sp. y otras levaduras.

Una biopélicula es una comunidad de microorganismos adheridos a una superficie
que permanecen unidos con fuerza por sustancias poliméricas secretadas por ellos
mismos.

Esta conformacion le da alta capacidad defensiva, persistencia y mayor resistencia
al ataque de los antibidticos y antimicoticos. C. albicans y C. parapsilosis son las
dos especies con mayor capacidad de formar estas peliculas. Las localizaciones
donde se ha estudiado este fendmeno son: mucosa oral, vaginal e incluso catéteres;
se calcula que en promedio 50 % de las infecciones tiene origen en una biopelicula;
de aqui la importancia para su estudio 1-4-16

ASPECTOS CLINICOS

La candidosis es una de las infecciones mas frecuentes y polimorficas que atacan al
hombre; su nivel de profundidad y gravedad no depende tanto del agente etioldgico
en si, sino del factor de predisposicion con el que se asocie.

La forma aguda es frecuente en nifios recién nacidos por la falta regulacion de pH
se contrae por un fuerte inéculo adquirido a través del canal del parto, sobre todo
cuando la madre ha presentado candidosis vaginal en el ultimo trimestre del
embarazo, que se calcula ocurre en 30 % de los embarazos. En los adultos se
manifiesta ya sea de forma aguda o crénica, por lo regular en diabéticos o después
de tratamientos antibacterianos prolongados.3

Candidosis oral aguda Seudomembranosa

Es la variedad clinica mas comun trush o algodoncillo, se presenta en lengua
(glositis), puede afectar también encias, paladar invadir toda la boca (estomatitis).

La morfologia tipica de placas seudomembranosas, cremosas y blanquecinas, con
fondo eritematoso, que simulan restos de leche o crema. La sintomatologia mas
comun es ardor y dolor, que por lo general impiden la alimentacion, en particular en
los nifios.
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Trush https://images.app.goo.gl/zpb4J6riDRaUwXoP6 14
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Atréfica aguda.
Se presenta mas en paladar y es propia de pacientes bajo antibioticoterapia
prolongada. 5

Candidosis atréfica https://images.app.goo.gl/1sUpo8ucW1gmDp7m8 15

Candidosis oral crénica

Hiperplasica o "lengua vellosa". Cuando el cuadro clinico se hace crénico es posible
ver parasitacion completa de la lengua, lo que da el aspecto de una "lengua
vellosa"; se manifiesta sobre todo en los bordes laterales de la lengua y en la
mucosa yugal, llegando a ser indistinguible de la de origen viral (por virus de
Epstein-Barr); ademas pueden presentarse fisuras y ulceras muy dolorosas.

En raras ocasiones se puede presentar, dando una parasitacion negra, a lo que se
denomina "lengua negra vellosa"; ésta se observa con mas frecuencia en pacientes
con VIH-SIDA o en fumadores por el depésito de la nicotina.7

Lengua vellosa https://images.app.qoo.q/EZ4YmOWZJUhvWUrs8 16
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CAPITULO 4

Melaleuca alternifolia.

Melaleuca alternifolia, comunmente conocida como arbol del té de hoja estrecha, es
una especie de arbusto de la familia Mirtaceae

Las especies son generalmente arbustos y los arboles que crecen de 2 hasta 30m
de altura, a menudo presentan una corteza que se desprende en placas
escamosas. Las hojas son perennes, dispuestas alternas, de ovaladas a
lanceoladas, de 1 a 25 centimetros de largo y de 0.5 a7 centimetros de ancho, con
un borde entero, verde oscuras a gris verdosas.18

Caracteristicas

Las flores se producen en racimos densos a lo largo de los tallos, cada flor con los
pétalos pequefos finos y un paquete apretado de estambres. El color de la flor varia
de blanco a amarillo o a verdoso rosado, rojo, palido. La fruta es una capsula
pequeia que contiene numerosas y diminutas semillas.18

Melaleuca alternifolia https://images.app.goo.gl/xFspeigngwzB1P2vA 17
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Localizacion

En la naturaleza, las plantas de Melaleuca se encuentran generalmente en bosque,
arbolado o matorral abierto, particularmente a lo largo de arroyos y de los bordes de
los pantanos.

Propiedades

El aceite esencial obtenido de Ila destilacion de Ila planta Melaleuca
alternifolia compuesto por mas de 100 elementos, sobre todo monoterpenos,
sesquiterpenos y sus alcoholes. Este aceite natural es antiséptico, fungicida vy
bactericida muy eficiente que posee muchas aplicaciones tanto en la salud como en
la industria cosmética.2

El aceite del arbol tiene amplia aplicacidn como antiséptico de uso general para el
cuidado de la piel. Es particularmente util en el cuidado de la piel contra hongos y
levaduras dermatofitos y bacterias. 17-18

Originario de Australia,

Al aceite esencial del arbol del té se le atribuyen ciertas propiedades, como:

« Antiséptico, antifungico y antibidtico.

o Cicatrizante en general.

e Se usa como antiséptico y desodorante en champus y jabones comerciales.

o Se utiliza para el tratamiento cosmético de algunas afecciones de la piel (barros,
raspaduras, etc.).

« Para mejorar afecciones leves de la garganta y boca haciendo gargaras con unas
gotas de aceite del arbol del té y un poco de agua.18

Principio Activo

Las moléculas terpinen-4-ol y 1,8-cineol, presentes en el aceite esencial del arbol del
té, parecen haber mostrado actividad antimicética contra hongos del género Candida,
Malassezia, y otros hongos dermatdéfitos. Otras publicaciones, mencionan las
propiedades antimicrobianas y antiinflamatorias que poseen algunos de los cien
terpenos y alcoholes presentes en el aceite esencial. Algunos de estos compuestos
naturales parecen tener actividad frente a Staphylococcus aureus, un importante
patégeno relacionado con un gran numero de infecciones humanas, bacteriemias,
infecciones de heridas, de la piel y de los tejidos blandos

El principio activo es elaceite esencial (Melaleuca alternifolia), un liquido
transparente, de incoloro a color ambar palido, con un olor fuerte caracteristico. Se
obtiene de las hojas y ramas frescas por destilaciéon.s-19

Este aceite es una mezcla compleja de un centenar de componentes. Los principales
componentes quimicos son alcoholes mono y sesquiterpénicos:
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e Terpineno-4-ol (29-45%)
e y -terpina (10-28%)

e «a-terpina (2,7-13%)

e 1,8-cineol (4,5-16,5%)

Obtencién

El aceite del arbol del té se obtiene por destilacion de las hojas de Melaleuca
alternifolia. Se considera que el aceite del arbol del té tiene propiedades antisépticas
y se ha usado tradicionalmente para prevenir y tratar infecciones. Si bien se ha
demostrado con numerosos estudios de laboratorio que el aceite del arbol del té
tiene propiedades antimicrobianas (probablemente debido al compuesto terpineno-4-
ol), solamente se han publicado un pequefio numero de estudios de buena calidad
en humanos. Los estudios en humanos se han enfocado en el uso tépico del aceite
del arbol del té para infecciones fungicas (entre las que se incluyen infecciones por
hongos en las uias y pie de atleta), acné e infecciones vaginales. Sin embargo, falta
evidencia definitiva disponible en el uso del aceite del arbol del t¢ en ninguna de
estas afecciones y se requieren estudios futuros. 19

Se debe evitar el consumo por via oral del aceite del arbol del té, ya que se han
publicado reportes de toxicidad. Se ha reportado que cuando se aplica a la piel, el
aceite del arbol del té ha resultado ser ligeramente irritante y se ha asociado con el
desarrollo de dermatitis alérgica por contacto, lo cual puede limitar su potencial como
agente topico en algunos pacientes.19

En estudios de laboratorio, el aceite del arbol del t¢ demostré que puede matar
hongos y levadura como la Candida albicans. Sin embargo, en este momento no
existe suficiente informaciéon disponible de los estudios en humanos para hacer
recomendaciones a favor o en contra de este uso del aceite del arbol del té.

Los aceites esenciales son sustancias antisépticas producidas por las plantas. El
aceite del arbol del té es el aceite esencial obtenido por destilacion al vapor de la
planta nativa australiana Melaleuca alternifolia y se usa medicinalmente como un
antiséptico ttépico. Tiene un amplio espectro de actividad antimicrobiana contra una
amplia gama de bacterias, virus y hongos, incluidas las levaduras y los dermatofitos,
es una mezcla de mas de 100 compuestos diferentes, principalmente terpenos
(principalmente monoterpenos y sesquiterpenos). 18

Melaleuca alternifoliay Candida albicans
La evolucion de los microorganismos resistentes a muchos medicamentos se ha

convertido en un gran desafio para la comunidad cientifica de todo el mundo.
Motivada por la gravedad de tal situacion, la Organizacion Mundial de la Salud
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publicé un informe en 2014 con el objetivo de proporcionar informacion actualizada
sobre este escenario critico. Entre los microorganismos mas preocupantes, las
especies del género Candida han mostrado una alta tasa de resistencia a los
antifungicos. Por lo tanto, el objetivo de esta revision es mostrar que el uso de
productos naturales (extractos o biomoléculas aisladas), junto con la terapia
antifungica convencional, puede ser una estrategia muy prometedora para superar
la multirresistencia microbiana. Algunas alternativas prometedoras son los aceites
esenciales de Melaleuca alternifolia (compuesta principalmente de terpinen-4-ol, un
tipo de monoterpeno).Las infecciones por hongos son responsables de muchas
muertes en todo el mundo, ademas de contribuir a los gastos significativos en salud
publica. Entre los posibles agentes etioldgicos, Candida spp. Se destacan por su
relevancia y prevalencia 5

Los componentes naturales contenidos en Melaleuca Alternifolia ofrecen multiples
modos de accidn sobre las células de hongos y bacterias.

La actividad fungicida y antimicrobiana del extracto de Melaleuca alternifolia contra
hongos patdgenos es consecuencia de su capacidad de alterar la barrera de
permeabilidad de las estructuras de membrana de organismos vivos en diferentes
sitios de accion: 8

1. Destruye la integridad celular.

2. Aumentan la permeabilidad de membranas.

3. Causan pérdida de citoplasma.

4. Inhiben la respiracion y procesos de transporte de iones.

Candida albicans es una causa importante de infecciones orales y esofagicas en
pacientes inmunocomprometidos con hiposalivacion, diabetes mellitus y uso
prolongado de antibiéticos o medicamentos inmunosupresores.También se sabe
ahora que hasta el 90% de los pacientes con virus de inmunodeficiencia humana la
infeccion o el SIDA sufren de candidiasis orofaringea. Las candidiasis orales por lo
general pueden tratarse mediante la administracién topica de agentes antifungicos
de tipo azol, pero el uso a largo plazo de azoles antifungicos da como resultado la
candidiasis resistente a azol. Por lo tanto, el desarrollo de Se necesitan nuevos tipos
de agentes antifungicos distintos de los azoles.16-18

CONCLUSIONES

La prospeccién de biomoléculas y productos naturales es claramente una estrategia
importante para descubrir y poner a disposicion nuevos medicamentos para el
tratamiento de diferentes enfermedades, asi como para aumentar la actividad de
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medicamentos comunes a través del sinergismo, que puede considerarse una
estrategia prometedora para vencer el alarmante actual farmaco multiresistente del
escenario.

En este contexto, se ha demostrado que M. alternifolia, lactoferrina y quitosan son
opciones viables en el tratamiento de infecciones fungicas, principalmente contra
Candida spp., Cuando se usan en asociacion o no con medicamentos
antimicrobianos. Esto es especialmente importante porque Candida ha conducido a
una alta tasa de mortalidad en todo el mundo. Por lo tanto, los estudios han indicado
la factibilidad de usar productos sintéticos y naturales en combinaciéon para mejorar
su actividad a través del sinergismo y superar el problema de la multirresistencia
microbiana.
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ANEXOS

Glosario

1 Maceracion: Ablandamiento de un cuerpo solido humedeciéndolo, en medicina es
el reblandecimiento de tejido debido a un contacto prolongado con liquidos ejemplo
sudor.

2 Glucano: Polisacaridos unidos por unidades mondémeras entre si por medio de
enlaces glucosidicos, funcidén de almacenamiento energético y funcion celular

3 Interferon: grupo de proteinas secretadas por células hospederas como respuesta
a patégenos

4 Candidemia, presencia de levaduras del género Candida en sangre.

5 Pruriginosa, padecimiento cutaneo que provoca comezon

Imagenes

Imagen 1 https://images.app.goo.gliw6Fp3QG2Dbgpm4S27

Imagen 2  https://images.app.goo.gli2HVIMXBdCebWtbZt7m

Imagen 3  https:/images.app.goo.gl/adDce5spGKFDtU048

Imagen 4  https://images.app.goo.gl/5XbTR2TXtrQikTxve

Imagen 5  https:/images.app.qoo.ql/2C8tRA452XJ6PKvC6

Imagen 6 https://www.google.com/imgres?imgurl=https%3A%2F %2Fwww.mdsaude

Imagen 7 https://www.google.com/imgres?imguri=https%3A%2F %2Fwww.mdsaude.com%2Fwp-
Imagen 8 https://images.app.goo.gl/ovMs3TiHeoz9A]Ht8
Imagen 9 https://images.app.goo.ql/DuXnDREES06q84wX9
Imagen 10 nttps:/images.app.goo.gl/QVXJribafaaGGbjY8
Imagen 11 https:/images.app.goo.gl/9e3umtwS7v7KoZFo9
Imagen 12 https://images.app.goo.gl/7mh1pYJemcovpFQJ7
Imagen 13 https://images.app.goo.gl/xZfwG5SorvYBrRay7
Imagen 14 https://images.app.goo.gl/zpb4J6riDRaUWXoP6
Imagen 15  https://images.app.goo.gli1sUpo8ucW1gmDp7m8
Imagen 16  https://images.app.goo.g/EZ4YmIWZJUhvWUrs8
Imagen 17 https://images.app.goo.gl/xFspeignqwZB1P2VA
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