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RESUMEN

La candidiasis aviar tiene como causantes principales a especies de Candida como
C. glabrata, C. tropicalis, y C. albicans, donde las aves psitacidas como loros y
cacatlas suelen ser muy susceptibles, en especial ante la deficiencia de su sistema
inmune. Ademas, los reportes de resistencia a agentes antifingicos por parte de este
microorganismo representan un peligro zoonotico y para la salud de las aves. El
presente estudio se realizé en el Eco-zooldgico San Martin situado en el canton
Bafios, mediante cultivos y aislamientos micologicos realizados en los laboratorios
de Investigacion de la Universidad Estatal de Bolivar, se establecio la prevalencia
de Candida spp., se caracterizo las especies de esta levadura y se determino el perfil
de susceptibilidad a antifungicos de las especies encontradas. Una vez obtenidos
los resultados estos fueron analizados y representados mediante tablas y gréficos.
Se establecio un 100% de prevalencia de Candida spp., ademas el 70% de los
aislamientos pertenecieron a C. auris siendo esta misma levadura la Unica que se
presentd en todos los animales y al no tener puntos de corte para la prueba de
susceptibilidad se realizé una prueba de t-Student dependiente con un resultado de
4,04 (p-valor=0,001) siendo altamente significativo. No se pudieron establecer
como factores predisponentes a las variables, edad, condicion corporal y peso con
la presencia de este patdgeno flangico. Y al evaluar la susceptibilidad de los
farmacos de fluconazol y la nistatina se pudo observar que los aislados en su gran

mayoria fueron resistentes a los antibi6ticos en estudio.

Palabras clave: Candida, aves, psitacidas, fluconazol, nistatina.
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SUMMARY

Avian candidiasis is mainly caused by Candida species such as C. glabrata, C.
tropicalis, and C. albicans, where psittacine birds such as parrots and cockatoos are
usually very susceptible, especially due to a deficiency in their immune system.
Furthermore, reports of resistance to antifungal agents by this microorganism
represent a zoonotic danger and for the health of birds. The present study was
carried out at the San Martin Eco- Zoo located in the Bafios canton, through cultures
and mycological isolations carried out in the Research laboratories of the State
University of Bolivar, the prevalence of Candida spp. was established, the species
of this yeast and the antifungal susceptibility profile of the species found was
determined. Once the results were obtained, they were analyzed and represented
using tables and graphs. A 100% prevalence of Candida spp. was established, in
addition, 70% of the isolates belonged to C. auris, this same yeast being the only
one that occurred in all the animals and since there were no cut-off points for the
susceptibility test, performed a dependent t-Student test with a result of 4.04 (p-
value=0.001) being highly significant. The variables, age, body condition and
weight with the presence of this fungal pathogen could not be established as
predisposing factors. And when evaluating the susceptibility of the fluconazole and
nystatin drugs, it was observed that the vast majority of the isolates were resistant

to the antibiotics under study.

Keywords: Candida, birds, psittacidae, fluconazole, nystatin.
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CAPITULO |

1.1. INTRODUCCION

De las infecciones micdticas oportunistas las mas comunes son las causadas por
diferentes especies de Candida pues este género suele representar el patdgeno
fangico oportunista mas habitual que suele causar infecciones graves ya sea
superficiales o sistémicas frente a una insuficiencia en las defensas del organismo
del anfitrion, algunos de los factores predisponentes en el caso de las aves son
condiciones inmunosupresoras, desnutricion, uso prolongado de antibi6ticos,
higiene deficiente de su entorno y en la elaboracion y manejo de los alimentos
(Talazadeh et al., 2022; Doman et al., 2021).

A nivel mundial ha habido una tendencia progresiva de infecciones sistémicas y
fatales con especies como C. tropicalis, C. glabrata, C. parapsilosis siendo estas
mismas especies ademas de C. krusei las causantes principales de la candidiasis
aviar, aunque C. parapsilosis rara vez es aislada. Esta enfermedad se ha observado
en varias aves como faisanes, en aves de corral como pollos, pavos, gansos,
codornices y en psitacidas como loros, periquitos y cacatlas donde estos parecen
ser muy susceptibles (Talazadeh et al., 2022; Samanta & Bandyopadhyay, 2017).

Un articulo publicado por Nualmalang et al., (2023) sobre levaduras patogenas y
oportunistas en excrementos de palomas en Chon Buri, Tailandia demostraron que
de las 200 muestras fecales de palomas recolectadas de 11 distritos de esta ciudad
Candida spp., fue la levadura identificada con mayor prevalencia. Un 14,32%
presentaban la especie C. krusei, un 12,73% C. glabrata, un 7,16% C. tropicalis.
Asi mismo en otro estudio realizado por Doman et al., (2020) sobre micosis
encontrada en el eséfago de aves acuéticas en Hungria indican que de 50 hongos
aislados de lesiones esofégicas de patos y gansos muertos la levadura encontrada

con mayor frecuencia fue Candida albicans con un 43,1%.



Por otra parte, en una investigacion realizada en Brasil por Mendes et al., (2014)
que evallan aves silvestres, reporta que de las 50 muestras de heces recolectadas se
puedo aislar con mayor frecuencia C. albicans con un 31% seguida de C. famata

con un 11%.

Actualmente es de gran preocupacion los reportes de resistencia a agentes
antifungicos por parte de Candida spp., en especial a los azoles, lo que
eventualmente pone en riesgo la salud de las aves (Nualmalang et al., 2023). Todo
lo antes mencionado hace necesario gestionar investigaciones para caracterizar
especies de Candida que permitan tener un panorama actual sobre la presencia de
este microorganismo en aves psitacidas y estudiar la susceptibilidad de diferentes
antifangicos frente a esta levadura que permita establecer tratamientos
antimicéticos adecuados que ademas eviten el desarrollo de resistencia a estos

medicamentos.



1.2. PROBLEMA

Las aves que se hallan en programas de preservacién como en zooldgicos requieren
de un manejo constante por parte de los cuidadores, al ser animales victimas del
trafico y comercio ilegal muchas veces se desconocen sus antecedentes y no se tiene
un dato exacto del ambiente o animales a los que estuvo expuesto previamente a su
llegada al centro. La candidiasis es una patologia que se encuentra en aves
aparentemente sanas por lo que muchas de las veces no se realiza un examen clinico
para evidenciar levaduras y al ser ubicado en el habitat junto a otras aves se
convierte en una fuente de infeccion para los cuidadores y a su vez para otros

animales que se encuentran en contacto con ellos.

La presencia de candidiasis ha adquirido gran relevancia, ya que, Candida es una
levadura invasiva muy frecuente en aves que ataca principalmente al sistema
digestivo, pudiendo llegar a causar lesiones en el tracto respiratorio, pico y 0jos, los
grupos de farmacos cominmente utilizados son los polienos y azoles. La resistencia
a los medicamentos supone un riesgo para la salud de las aves por lo que la gestion
de un sistema sanitario adecuado se vuelve complicado. Por lo que es necesario
adoptar multiples estrategias para el control de infecciones por esta levadura pues
cualquier retraso en la terapia antifungica puede agravar o causa la muerte del

animal.

A pesar de existir grandes avances en el control de enfermedades bacterianas y
viricas ha habido poco progreso para el control de enfermedades fungicas en aves.
Por lo tanto se encontré la necesidad de realizar la presente investigacion y obtener
informacion actualizada sobre la presencia de Candida en aves psitacidas. Teniendo
como objetivo inicial el aislar e identificar esta levadura, posteriormente de acuerdo
a los resultados evaluar los patrones de susceptibilidad a antifungicos a través de
métodos de difusion en agar con discos de farmacos utilizados en clinica.
Informacion que ayudara a adoptar mejores metodos de desinfeccion y limpieza en

exhibidores y alimentos.



1.3. OBJETIVOS

1.3.1.

1.3.2.

Objetivo General

Caracterizar Candida spp., en aves psitacidas para conocer su prevalenciay
susceptibilidad antifungica en el Eco-Zooldgico San Martin.

Objetivos Especificos

Establecer la prevalencia de Candida spp. en las aves psitacidas del Eco-

Zoologico San Martin.

Caracterizar especies de Candida de hisopados orofaringeos mediante

técnicas y métodos micoldgicos.

Determinar el perfil de susceptibilidad a antifungicos en Candida spp., en

base a farmacos usados en aves.



1.4.  HIPOTESIS
Ho: En el zooldgico San Martin no existe la presencia de Candida spp. en aves

psitacidas.

Hi: En el zooldgico San Martin existe la presencia de Candida spp., en aves

psitécidas.



CAPITULO II

2. MARCO TEORICO
2.1. Fauna Silvestre

Fauna silvestre abarca un conjunto de organismos vivos, ya sean estos terrestres o
acuaticos que no han presentado intervencion humana y por ello no han pasado un
proceso de domesticacion, mejora genética o crianza. Son animales que habitan y
contribuyen al equilibrio de diferentes ecosistemas en toda la extension del planeta.
De forma particular el comportamiento y adaptaciones al medio de estas especies
esta dado por su genética y aprendizaje (Secretaria Distrital del Ambiente [SDA],
2023; Organizacion Mundial de Sanidad Animal [OMSA], 2023).

2.2. Aves silvestres

Son el grupo de vertebrados mas copioso después de los peces, habitan diversos
ecosistemas, que va desde selvas a desiertos, la presencia de plumas es su
caracteristica mas notoria, en algunas especies les ayuda a volar cientos de
kilometros alcanzando alturas de 60 a 4 mil metros con velocidades que pueden
oscilar entre los 30 a 90 km/h (Hickman, 2021).

Birdlife International (2022) menciona en su informe sobre el estado de
conservacion de las aves que en la actualidad existen méas de 11000 especies de
diferentes aves que pueden ser identificadas y observadas facilmente en su habitat
que es donde desempefian varias funciones como: depredadoras, polinizadoras,
dispersoras de organismos, carrofieras, etc. Por ejemplo, aves insectivoras como los
paseriformes o psitaciformes llegan a consumir un aproximado de 400 a 500
millones de toneladas de insectos al afio en el mundo llegando a contribuir con el

control de plagas.



2.3. Orden Psitaciformes

La clasificacion de aves estd conformada por més de 10500 especies distribuidas en
40 ordenes, dicha clasificacion se basa en semejanzas morfologicas. Dentro del
superorden neonatas se encuentra la orden psitaciformes las mismas que son de
interés para este trabajo de investigacion, que son aves consideradas modernas al
poseer un paladar flexible. Las psitacidas que incluye a loros, guacamayos, cotorras,
entre otros, presentan alrededor de 395 especies, con la mandibula articulada, movil

y la lengua carnosa, su distribucion es pantropical (Hickman, 2021).

Tabla 1.

Clasificacion taxondmica de los Psitacidos.

Clasificacion taxonomica

Reino Animalia
Filo Chordata
Subfilo Vertebrata
Clase Aves
Orden Psittaciformes
Familia Psittacidae

Nota: Tomado de Hickman (2021).

e Apariencia: varian en tamafio, en su gran mayoria estas aves presentan un
plumaje duro en textura y colorido, la gama de colores comprende el verde, rojo,
naranja, amarillo, azul, negro, blanco y sus tonalidades son producidos por las
psitacofulvias y expresados de acuerdo a factores genéticos y ambientales.
Visualmente el sexaje es complejo debido a las nulas diferencias entre hembra 'y
macho, tienen cabezas grandes, cuerpos robustos y un pico resistente, grueso con
forma de gancho, por otra parte, su lengua y dedos son prensiles y los usan para
perchar y manipular el alimento, por ultimo las alas son anchas y por lo general
puntiagudas, la longitud y forma de la cola varia segun la especie (Rodriguez,
2019; Berg &Bennett, 2010, como se cit6 en Sepulveda, 2019).



e Alimento: las especies pequefias se alimentan de semillas, frutas y néctar de
flores, especies mas grandes son capaces de comer raices del suelo, cavan en
busca de insectos o larvas, pero también comen frutas, flores y semillas (Berg
&Bennett, 2010, como se citd en Sepulveda, 2019).

e Comportamiento: Rodriguez (2019) indica que particularmente los individuos
establecen un vinculo con un congénere de por vida, es decir, son mondégamos y
suelen integrarse a un grupo que puede ir de diez a cientos de individuos que les
permite detectar depredadores y les brinda tiempo para escapar, las crias que
suelen ser solo dos quedan al cuidado y proteccion de sus madres hasta llegar a

ser totalmente autobnomas.

Figura 1.

Aves psitacidas

Nota: A: Loro cabeciazul (Pionus menstruus), B: Guacamayo azul y amarillo (Ara ararauna),
tomado de Eco-Zoo San Martin (2019).

2.4. Reino Fungi

Este reino como mencionan Hu et al (2020) contempla a todos los hongos, se
clasifican en organismos unicelulares que son las levaduras y en organismos
filamentosos pluricelulares que incluye a los mohos y los hongos carnosos. Se
estima que existe mas de 50000 especies de hongos, son eucariotas es decir
presentan una pared celular muy rigida al estar compuesta de quitina, glucano y una

membrana de ergosterol, son heterétrofos al carecer de clorofila.



e Mohos: tienen una reproduccion sexual y asexual a través de la formacion de
esporas, su elemento basico estructural son la hifas o filamentos que son un
conjunto de células distribuidas en columnas y cuyas ramificaciones
entrelazadas forman el micelio este se divide en dos el vegetativo, el cual se
encarga de la absorcion de varios nutrientes y el micelio aéreo o fructifero que
forma esporas, todo el micelio forma un cuerpo denominado talo fungico o

colonias que son lanosas o vellosas (Hu et al., 2020).

e Levaduras: se trata de hongos unicelulares esféricos u ovalados de 3-10 pm de
diametro que forman colonias mucosas, se reproducen por gemacion o fisién
binaria. Algunas levaduras forman brotes que no se desprende y formar cadenas
cortas de células denominadas pseudohifas. Son anaerobios facultativos que en
presencia de Oz metabolizan los carbohidratos en CO2 y H20 y en ausencia de

O fermentan los carbohidratos en CO- y etanol (Tortora et al., 2019).

Tanto Tortera et al (2019) como Hu et al. (2020) indican que algunos hongos en
especial aquellas especies patdgenas suelen presentar dos formas de crecimiento
(dimorfismo), pueden crecer como levaduras 0 mohos, esta caracteristica depende
de la temperatura, a 37°C el hongo se parece a una levadura que suele coincidir con

su etapa parasitaria'y a 25°C a un moho o forman pseudohifas en su etapa saprofita.

2.5. Genero Candida

El nombre Candida proviene del latin “candidus” que significa “blanco brillante”,
en la actualidad en la naturaleza existen alrededor de 200 especies, son los
patdgenos flngicos oportunistas mas frecuentes pues las infecciones que generan
por lo general se encuentran asociadas a factores predisponentes del huésped. Las
especies de Candida suelen desarrollarse como células levaduriformes ovaladas con
una pared delgada y un diametro aproximado de 3 a 5 micrémetros (Mantilla et al.,
2021).

Como menciona Murray et al. (2021) estos microorganismos al ser patdégenos

oportunistas se desarrollan como colonias benignas o en forma de saprofitos



ambientales los cuales causan infecciones graves ante una deficiencia en el sistema

inmune del huésped.

Tabla 2.

Clasificacion taxondmica del género Candida.

Clasificacion taxonomica

Reino Fungi
Filo Ascomycota
Clase Saccharomycetes
Orden Saccharomycetales
Familia Saccharomycetaceae
Genero Candida
Especies C. albicans, C. glabrata, C. parapsilosis, C.

tropicalis, C. krusei, C. lusitaniae, C.

guilliermondii, C. tropicalis., etc.

Nota: tomado de Mantilla et al. (2021) como se mencion6 en Dadar et al. (2018) y Kadosh (2019).

2.5.1. Caracteristicas morfologicas

Morfologia macroscépica: en medios de cultivo este tipo de levaduras crecen
formando colonias circulares, lisas, blanquecinas y cremosas que tienen borden
preciso con el centro ligeramente pronunciado y olor a levadura. Pero algunas cepas
de Candida pueden formar colonias vellosas compuestas por hifas o pseudohifas
dicho dimorfismo este dado principalmente por la temperatura y para adaptarse con

facilidad a cambios de su microambiente (Mantilla et., 2021).

Morfologia microscopica: Mantilla et al. (2021) también menciona que a nivel
microscopico se observa células ovaladas junto a pequefias estructuras celulares
adheridas a la membrana por un pequefio tabique esto se lo conoce como gemacion
que es el principal tipo de reproduccion de estos microrganismos, de acuerdo a
condiciones ambientales todas las especies de Candida pueden formar pseudohifas

a excepcién de Candida glabrata.
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2.5.2. Especies del género Candida

Las candidiasis aviar generalmente es causada por las especies C. albicans, C.

glabrata, C. krusei y C. tropicalis, mientras que C. parapsilosis rara vez se aisla de

los buches. Los individuos més susceptibles son aves jovenes, inmunodeprimidas,

estresadas y que estén bajo un tratamiento prolongado de antibi6ticos. C. albicans

es el agente causal de infecciones en animales y personas aislado con mayor

frecuencia (Samanta & Bandyopadhyay, 2017; Cérdoba et al., 2021).

2.6. Enfermedades fungicas

Se denomina micosis a las infecciones producidas por hongos, estas suelen ser

generalmente cronicas ya que estos microorganismos crecen de forma lenta, estas

infecciones se pueden clasificar de la siguiente forma:

Micosis oportunistas: infecciones que pueden causar hongos que tienen una
relacién simbidtica comensalista al volverse patdgeno cuando el huésped se
encuentra debilitado o traumatizado donde su sistema inmune puede estar
suprimido por farmacos o trastornos inmunolégicos, por ejemplo, se encuentra
las micosis producidas por especies de Asperillus o Candida (Tortora et al.,
2019).

Micosis endémicas: también denominadas sistémicas, son causadas por
patdgenos verdaderos que pueden ser dismorficos, por lo comun causan una
primera infeccion en el pulmén con posterior diseminacién a otros tejidos y

Organos.

Micosis superficiales: también denominada cutdneas son producidas por
hongos que solo afectan la parte queratinizada de cabello, ufias y piel, pueden
Ilegar a producir sintomas en el huésped que comprenden: picazon, rotura de

los bellos, descamacién, placas en la dermis, etc.
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e Micosis profundas: son aquellas que afectan a las capas mas profundas de la
piel también al tejido y masculo conjuntivo son inoculadas a través de heridas
donde se forman abscesos, fistulas, ulceras, tienden a ser localizadas y a

menudo se disemina por via sistémica (Murray et al., 2021).

2.7. Candidiasis

Se trata de un hongo tipo levadura del género Candida que produce infeccion tipo
micoética, usualmente esta presente en aves, ya sea, de traspatio o silvestres,
alojandose inicialmente en el tracto digestivo superior, pudiendo llegar a causar
manifestaciones clinicas considerablemente variables, esta levadura es
omnipresente en todo el medio ambiente, sin embargo el uso extenso de antibioticos
puede convertirse en un factor predisponente para el desarrollo de esta infeccion, a
pesar de ser una levadura gque se encuentra en la microbiota de las aves no existe un
consenso sobre la microbiota intestinal normal, debido a varios factores como la
extensa diversidad de hongos y levaduras presentes en el mismo (Zhang & Kogut,
2022).

2.7.1. Epidemiologia

Se considera que Candida es un organismo comensal, por lo mismo, la presencia
de candidiasis ha sido informada en un sin nimero de especies de aves tales como,
pollos, palomas, gansos, loros, etc. Las aves jovenes tienden a ser mas susceptibles
que aves adultas, aunque también se pueden ver afectadas en todas las edades (Hu
et al., 2020).

El excesivo uso de antibioticos reduce la flora natural del tracto digestivo y otros
factores como, la presencia de parasitismo, deficiencia de vitaminas, dietas ricas en
carbohidratos o enfermedades infecciosas, estas situaciones pueden crear una
superficie vulnerable para la colonizacion de la levadura dando paso al desarrollo
de candidiasis, su infeccion también puede darse a través de la ingestion de estos
hongos presentes en el alimento y el agua por lo que una higiene inadecuada puede

causar contaminacion de envases y recipientes lo que contribuye a propagar la
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enfermedad, dando lugar a la invasion de la mucosa alterando los mecanismos de

defensa del organismo (Sharma & Ravindra, 2020).

2.7.2. Patogenia

El género Candida puede causar lesiones en 6rganos y tejidos, ya que la mayoria
de tejidos del organismo les proporciona las condiciones adecuadas para su
proliferacion, Candida afecta con frecuencia a las superficies de la mucosa en las
que normalmente se encuentra el agente, este permanece tipicamente en el area del
epitelio escamoso, piel y garras, lo que ocasionalmente causa infecciones

intestinales, respiratorias pudiendo llegar a ser septicémicas (Hu et al., 2020).

La Candida se adquiere por ingestion y cuando el paciente se encuentra debilitado
estas levaduras proliferan formando hifas o pseudohifas, estas se extienden a las
cepas epiteliales superficiales, también se presentan como masas multifocales o
confluentes de material blanquecino en superficies epiteliales, pudiendo llegar a
marcarse areas ulcerativas acompafadas de inflamacion. Es importante tener en

cuenta que la enfermedad no se contagia de un ave a otra (Gupta & Pratap, 2021).

2.7.3. Signos

Los signos no son especificos sin embargo se puede encontrar apatia, inapetencia,
crecimiento retardado, plumas erizadas y en algunos casos diarreas llegando a
deshidratar a los animales lo que puede llevar a la muerte del mismo. Los signos
clinicos pueden estar enmascarados por signos de otra enfermedad primaria y en
casos avanzados el ave puede llegar a regurgitar liquido con un olor caracteristico

agrio o fermentativo (Sharma & Ravindra, 2020).

2.7.4. Lesiones

Las lesiones varian mucho en cuando a su gravedad y se localizan generalmente en
el buche, pico, faringe y es6fago, pero también puede involucrar el proventriculo y

el intestino, afectando a la mucosa del tracto digestivo ya que se evidencia un

13



engrosamiento y ulceraciones circulares blancas elevadas, dando la apariencia a

toalla mojada la cual se despega facilmente (Barger et al., 2019).

Las lesiones fuertes estan asociadas principalmente al buche, proventriculo y
molleja, las infecciones graves y cronicas se presentan por un material necrotico
amarillento, la extension de estas lesiones en el buche depende de la cronicidad de
la infeccidn, y en casos agudos puede o no, haber cambios visibles, el buche por lo

general esta vacio o contienen moco viscoso (Hu et al., 2020).

2.7.5. Diagnostico

Existen diversos métodos para su identificacion, estos varian en tiempo,
especificidad y sensibilidad, se puede iniciar con una evaluacion macroscépica en
el que se podra examinar en un determinado medio de cultivo sus caracteristicas
macroscopicas tales como, color, textura, etc., sin embargo, no es suficiente por lo
que se debe realizar un aislamiento de levaduras y visualizar la presencia o no de
hifas o pseudohifas (Hu et al., 2020).

También se pueden utilizar pruebas fisiolégicas o bioguimicas ya que los hongos
son organismos quimiotrofos, es decir que son capaces de degradar nutrientes como
los complejos de hidrato de carbono en monosacéaridos mas simples para su
absorciéon, de aqui se derivan pruebas de asimilacion y fermentacién de
carbohidratos, como el auxonograma (Gupta & Pratap, 2021; Organizacion
Panamericna de la Salud [OPS] , 2019).

2.7.6. Prevencion

El implementar buenas medidas de bioseguridad que contemplen un alojamiento
limpio, desinfectado, ventilado y una nutricion adecuada son parte de las medidas
preventivas, ademas de una limpieza completa de los equipos de manejo, en caso

de que existan brotes de Candida se deben aislar las aves enfermas de las sanas y
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despoblar el habitad contaminado para una desinfeccién posterior (Gupta & Pratap,
2021).

2.7.7. Control

Mantener la higiene dentro del habitad y de los equipos de manejo es vital, por lo
que con la ayuda de desinfectantes fendlicos o preparaciones de yodo se realizara
una limpieza adecuada del lugar, asi como también el prevenir otras patologias o
practicas de manejo que puedan llegar a debilitar o estresar a estos animales, se
debe evitar el uso prolongado de antibidticos u otros agentes que podrian afectar la
flora bacteriana normal del tracto digestivo pudiendo provocar una nueva

propagacion de la enfermedad (Barger et al., 2019).

2.7.8. Tratamiento

La candidiasis es dificil de tratar si no se extreman al mismo tiempo las condiciones
que impiden nuevos contagios, los productos méas conocidos para su control
terapéutico es la nistatina, aunque actualmente la anfotericina B y fluconazol
también estan en uso ya que la anfotericina B es eficiente contra una amplia

variedad de especies de Candida y es relativamente barato (Hu et al, 2020).

2.8. Métodos de diagnostico de laboratorio

Es importante diagnosticar correctamente si la infeccion que presenta el animal es
provocada por un hongo y saber identificar qué tipo de hongo lo causa para
establecer las medidas terapéuticas adecuadas. Por lo tanto, existen diferentes

métodos a utilizar a nivel de laboratorio.

2.8.1. Microscopia

e Observacion con tincién: las levaduras se tifien bien con casi todos los
colorantes para bacterias como es la tincién de Gram que consta de cuatro

soluciones (cristal azul, Lugol, alcohol acetona y safranina), donde actiian como
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grampositivas, pero también se puede hacer uso de las tinciones de Wright o
Giemsa. Este estudio permite detectar estructuras especificas del hongo,
blastoconidias ovaladas de paredes delgadas con hifas o pseudohifas cortas y
largas ya sea de cortes tisulares o muestras clinicas bajo el microscopio, es una
de las wécnicas mas ripidas v accesibles que en varas ocasiones solo permiten
un diagnostico presuntivo, aunque suele presentar el inconveniente de falsos
positivos ¥ negativos dependiendo de la microscopia v tipo de muestra (Mantilla
eta., 2021 Murray et al, 2021).

¢ Observacion en fresco: determina la presencia del hongo, se puede agregar
KOH (10-40%) que disuelve elementos celulares ¥ mantiene salva la pared
celular fungica. También s¢ puede mezclar la muesira con ayuda del hisopo con
cloruro de sodio al 0,9% (0.5-1 mL) colocando unas gotas sobre ¢l portaobhjetos
y observando con el lente de 40X (Mantilla et al., 2021).

2.8.2. Cultivo

Es considerado el método de diagnostico con mayor sensibilidad, siendo esencial
para establecer la etiologia v realizar pruebas de sensibilidad, consiste en aislar al
hongo en un medio de cultivo que permita la recuperacion del microorganismo,
para lo mismo ¢s fundamental recolectar una muestra clinica adecuada, Candida cs
un micrrganismo poco exigente v crece en medios de cultivo convencionales
como Sabouraud, extracto de malta o aquellos utilizados para bacterias como agar
sangre o chocolate (Murray et al., 2021). Actualmente existen medios de cultivo
cromogénicos que son diferenciales como CHROMagar ™ Candida, Candida ID®
(bioMérieux), Cromogen Albicans® (Biomedics), Cromogénico Candida

(Condalab), etc.

o Apgar Sabouraud Dextrosa, la combinacion con antibioticos usualmente
cloranfenicol avuda a obtener un medio mas limpio sin la presencia de bacterias,
es el medio selectivo de aslamiento primario y de eleccion para el crecimiento

v aislamiento de levaduras para su posterior identificacion, las especies de este
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microorganismo crecen entre las 24 a 48 horas a 30.35+2°C pero se recomienda
observar los cultivos hasta por dos semanas, observandose colonias de color
blanco o beige, consistencia opaca, son elevadas, lisas o rugosas, brillantes o

mates con un didmetro de 1 a 3 milimetros (Mazuelos & Castro, n.d.).

e Agar Cromogénico Candida (Condalab), es un medio cromogénico cuyo
fundamento consiste en la capacidad de determinar movimientos enzimaticos
por las levaduras a través de la hidrolisis de sustratos cromogeénicos en presencia
de un indicador de la enzima, permitiendo la formacion de colonias coloridas
que permite la diferenciacion (Mazuelos & Castro, n.d.). De acuerdo a las
especificaciones del producto este medio de cultivo cromogénico es selectivo
predestinado a la deteccion cualitativa, identificacion y diferenciacion de cuatro
especies de Candida (C albicans, C. tropicales, C. krusei, C. glabrata y C.
auris), los resultados se pueden interpretar luego de 24-72 horas de incubacion
aerdbica a 35°C+2°C. La capacidad del medio en base a datos clinicos se
traduce como un buen crecimiento para las especies de Candida antes

mencionadas (Agar Cromogénico Candida — Condalab, 2023).

Tabla 3.

Interpretacion y lectura cualitativa de placas de Petri.

Microorganismo Aspecto tipico de las colonias
C. albicans Verde
C. tropicalis Azul
C. krusei Rosa borrosa
C. glabrata Blanco con centro marrén
C. krusei Morado-rosa

Nota: Tomado de Condalab (2023).
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Figura 2.

Aspecto tpico de las coloniay en el medio.
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MNeda: Tormado de Condalal (2023,

283 Ovros métodos

Auxonograma convencional, que se realiza una asimilacién de azicar mediante el
incremento vy cambio de color del medio de cultivo, se establece en la
implementacion de diferentes nutrientes nitrogenados o hidrogenados sobre un
medio sintético para observar el desarrollo de la levadura en estudio, desde el
requerimiento nutricional que se realiza la tipificacion de la levadura, es
considerade un método laborioso por lo cual en la actualidad se comercializan

métodos con base a este proceso como Auxacolor®),

Métodos semiautomaticos, que tienen como base la asimilacion de nuirientes y el
crecimiento se lleva a cabo si presentan el microorganismo la capacidad de utilizar
dicho sustrato y cuya interpretacion ¢s relativamente Ficil de acuerdo a catalogos
analiticos o software puestos a disposicidn por las casas comerciales, por gjemplo,
Galeria 1D 32C%®, Sistema Vitek®, etc. (Mazuelos & Castro, 2020).
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2.9.  Farmacos antifingicos

Con el transcurrir de los afios el uso de antifungicos ha sufrido transformaciones ya
que comunmente se utilizaban farmacos como la anfotericina B, el cual es un
antifangico de amplio espectro activo sobre Candida spp., Cryptococcus y
Aspergillus spp., usado para el tratamiento grave de micosis; la 5-Fluorocitosina
utilizada como antifungico activo Unicamente frente a levaduras sin embargo estos
medicamentos son considerados como tdxicos en ciertas concentraciones por lo que
se dificulta su utilizacion, sin embargo actualmente gracias a la introduccion de
nuevas formulaciones de farmacos el tratamiento de micosis ha avanzado causando
un descenso en la toxicidad de estos productos (Murray et al, 2021; Asociacion
Esparfiola de Pediatria [AEP], 2020).

Existen farmacos de amplia distribucion, en los que encontraremos a los polienos
como la nistatina y anfotericina B, que acttian por fijacién al ergosterol que se
encuentra en la membrana de los hongos; la flucitosina, que es un antiflngico
sintético; los azdlicos y otros inhibidores de la sintesis de ergosterol como las
alilaminas y las equinocandidas, que inhiben la sintesis de B-glucano parietal

(Riviere & Papich, Veterinary Pharmacology and Therapeutics, 2018).

Tabla 4.

Familias de Antifingicos y su mecanismo de accion.

Familias Mecanismos Espectro
Polienos e Unidn al ergosterol de la e Amplio (Candida spp.,
membrana. Cryptococcus spp.,
e Formacion de poros, alterando Aspergillus spp.,
la permeabilidad de la dermatofitos, Sporothrix
membrana. spp., hongos dimorfos)
e Estrés oxidativo y salida de e Eleccion: Mucomicosis,
iones. meningitis criptocococica
e Muerte celular e Baja tasa de resistencia
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Pirimidinas Inhibe la sintesis de acidos

[}
nucleicos
[}
Equinocandidas Bloqueo no competitivo de 1,3-f- o
D- glucano sintasa
[}
Azoles Inhibicién de la 14-alfa-demetilasa o
[}
Alilaminas Inhibe de la sintesis de escualeno o

Actividad frente a Candida
spp., y Cryptococcus spp
De eleccion para
criptococosis

Activa frente a Candida
spp., y Aspergillus spp.
Eleccion candidiasis
Espectro amplio

Son fungistaticos para
levaduras y fungicidas para

miceliales.

Activas frente a

dermatofitos

Nota: Tomado de OPS (2019).

Figura 3.

Lugares de accion de los antifingicos en cuanto a la membrana celular.

Pared celular

Inhibicién de: Inhibidores de:
Sintesis proteica Sintesis de glucanos
Sordarinas Equinccandinas

Azasordarinas Sintesis de quitina

Nikomicina

Reticulo

; § Mitocondria
o
. Aparato de Golgi ’

Desorganizacién de: Lesion directa
Microtibulos e inhibicién
de la mitosis

Griseofulvina

Polienos

Membrana
celular
Sintesis de — Inhibidores de:
4cidos nucleicos Sintesis de ergosteroles
Flucitosina Azoles
Alilaminas

de la membrana

Nota: En los mamiferos el colesterol es el esterol que predominay en cambio en la célula flngica

el primario es el ergosterol. Tomado de Murray et al (2021, p. 633)
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2.10. Clasificacion de antifungicos
2.10.1. Azoles

Se trata de moléculas ciclicas, las cuales se caracterizan por poseer un nucleo
conformado por cinco anillos de azol, estos se pueden dividir de acuerdo a su
namero de atomos de nitrogeno, dentro de este grupo se encuentran los imidazoles
conformados por dos moléculas de nitrégeno, aqui pertenece el ketoconazol, posee
una actividad sistémica en el individuo, ademas, encontramos también al grupo de
triazoles en donde encontramos al fluconazol, voriconazol, itraconazol y
posaconazol, en donde se forman tres moléculas de nitrdgeno, estos también
cuentan con actividad sistémica. Son farmacos ingeribles, utilizados principalmente
sobre infecciones micéticas sistémicas y localizadas, actualmente han reemplazado

el uso de anfotericina B ya que son menos toxicos (Murray et al, 2021).

Mecanismo de accion: el uso de azoles se ha vuelto mas comuln gracias a su
mecanismo de accion, el cual se encarga de inhibir al citocromo P450,
especificamente de la célula del hongo, al inhabilitar la enzima 14-a-desmetilasa
(se encarga de la transformacion de lanosterol en ergosterol), provocando la sintesis
de ergosterol de la membrana celular se detenga y debido a la falta del mismo se
almacenan los esteroles tdxicos aumentando la filtracion de la membrana,

irrumpiendo en el desarrollo del hongo (Riviere & Papich, 2018).

e Fluconazol

Cuentan con una reducida toxicidad y buena biodisponibilidad, es un farmaco
comun que actta frente a muchas especies del género Candida, dermatofitos y C.
neoformans, , etc. (Murray et al., 2020). El fluconazol presenta varias caracteristicas
en cuanto a solubilidad, esto lo diferencia de otros farmacos tales como el
ketoconazol, ya que independiente de su formulacion se absorbe de manera
adecuada dentro del organismo, por lo que estas caracteristicas son eficaces sobre

todo en pequefios animales y aves (Riviere & Papich, 2018).
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Farmacodinamia: se trata de un inhibidor especificamente de la enzima 14-a-
desmetilasa de lanosterol, lo que va a causar que la transformacion de lanosterol en
ergosterol en la membrana se detenga, con actividad fungistatica provocando una

elevada permeabilidad de la membrana (Sumano et al, 2021).

Farmacocinética: facilmente absorbido por via oral ya que no depende de un pH
gastrico especifico para su absorcion, es decir que en cualquier nivel de pH este
logra desarrollarse y actuar, el farmaco se eliminara a través de los rifiones por lo

que se alcanzan concentraciones elevadas en orina.

Espectro: tiene actividad fungistatica sobre animales que presentan infecciones
causadas por Blastomyces, Candida, Coccidioides, Histoplasma y Cryptococcus, ,
se han encontrado niveles de resistencia por parte de cepas de Aspergillus, por este
motivo el fluconazol no debe utilizarse como primera opcion en casos de
Aspergilosis (Plumb, 2018).

2.10.2. Polienos

Se considera a los polienos como la clase mas antigua de farmacos antifingicos,
estos actlan mediante la unién con el ergosterol que es un componente de los
esteroles de la membrana flngica, esta interaccion causa una formacion de poros
transmembrana, posteriormente causan un rompimiento de la membrana celular lo
que da paso a una pérdida de hidratos de carbono, proteinas, cationes monovalentes
y divalentes, que resulta en un dafio celular (Murray et al., 2020).
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Tabla 5.

Clasificacion de polienos antifungicos con base en su estructura.

Estructura Antifangico

Tetraenos Anfotericina A, Nistatina, Primacina y Rimodicina
Pentaenos Filipinas y Legocina

Hexaenos Flavicid y Mediocina

Heptaenos Anfotericina B

Nota: los polienos utilizados cominmente son la Nistatina y Anfotericina B. Tomado de (Sumano,
Ocampo, & Gutierrez, 2021)

e Nistatina

Este farmaco se logra combinar ya sea con antiinflamatorios o antibioticos
principalmente para uso topico en pequefias especies. Ademas, es un medicamento
aprobado para el uso en casos de micosis o diarreas micoticas en aves, sin embargo,
es un farmaco que no se logra absorber en el tracto gastrointestinal por lo que pasa

directamente a excretarse por las heces (Amundson, 2020).

Farmacodinamia: presenta un mecanismo de accién similar al de la Anfotericina
B, debido a su union directa a los esteroles de la membrana, llegando a alterar su
filtracion, permitiendo la salida de varios constituyentes celulares, esto sucede
exclusivamente sobre microorganismos como los hongos, otra de sus caracteristicas
es la actividad fungistatica mientras que en dosis elevadas actia como fungicida
(Plumb, 2018).

Farmacocinética: en cuanto a su administracion oral su absorcién se complica al
ser en cantidades medibles, se excreta a través de las heces casi en su totalidad,
también hay que tener en cuenta que este farmaco no se usa por via parental ya que

puede causar efectos toxicos en los tejidos internos.
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Espectro: presenta actividad sobre una gran variedad de hongos, en cuanto a su
administracion se ha evidenciado un alto nivel de eficacia al ser aplicada
especialmente por via tdpica. También suele ser util en infecciones faringeas y
gastrointestinales que hayan sido producidas por Candida spp, sin embargo, se ha
detectado cierta resistencia por el género Candida spp., exceptuando a Candida
albicans (Sumano et al, 2021).

2.11. Mecanismos de resistencia a los farmacos antifungicos

El género Candida en cuanto a su etiologia no asombra la resistencia que puede
llegar a desarrollar frente a los antifungicos, sobre todo de Candida albicans asi
como otras especies de este género, sin embargo, a diferencia de la resistencia que
se presentan en los farmacos antibacterianos no se ha visto resistencia por procesos
de destruccion o modificacion por parte de los hongos hacia los farmacos
antifungicos, sin embargo se sabe que la limitacién del acceso a la diana del
farmaco, las bombas de eflujo de varios medicamentos y los cambios de la diana

son mecanismos de resistencia a tomarse en consideracién con los antifungicos.

La resistencia a los antimicoticos se presenta de forma paulatina lo que conlleva a
la aparicion de varias especies con resistencia natural o causando un cambio gradual
de las funciones celulares o estructuras lo que significa la presencia de resistencia
frente a algin medicamento al que se ha expuesto la célula fingica anteriormente
(Murray et al, 2021).

2.11.1. Resistencia de los Azoles

El uso de azoles, especialmente el fluconazol como tratamiento para las micosis ha
dado lugar a casos de resistencia, sin embargo, la mayoria de las especies de
Candida las cuales provocan infecciones micéticas, la Unica que presenta
resistencia intrinseca al fluconazol es C. krusei, existen nuevos triazoles como el
posaconazol, ravuconazol y voriconazol, los cuales son mas eficaces que el

fluconazol frente a Candida (Murray et al, 2021).
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Existen cuatro mecanismos relacionados a la resistencia de azoles:

a) Activacion de bombas de eflujo

Es el proceso donde existe la presencia de bombas de eflujo las cuales se asocian a
la membrana de la célula la cual conlleva a una disminucién en la concentracion
del medicamento en el lugar de la diana. En los hongos hay dos clases importantes
de transportadores implicados, se trata de la superfamilia del cassete de la union al
ATP (ABC) y la superfamilia del facilitador principal (SFM), las antes
mencionadas son proteinas que translocan compuestos, mediante las membranas
celulares, usando distintas fuentes de energia. Las proteinas ABC son los
transportadores primarios, que utilizan energia de la hidrolisis de ATP para

estimular la salida de farmacos (Amundson, 2020)

b) Mutacion de la enzima diana

El gen ERG11 cambia la diana principal de los antimicéticos de azoles, la enzima
lanosterol-14-a-desmetaliza, dado que las mutaciones del ERG11 dan lugar a
transformaciones a la serie de proteinas y, a su vez, transformaciones en la
estructura de la enzima diana lanosterol 14-a-desmetaliza, causando una alteracion
en el sitio donde se unen a los azoles. Todas las mutaciones conocidas tienden a
nacer como consecuencias de la exposicion de azoles a largo plazo. (Murray et al,
2021).

¢) Desregularizacion de la expresion de la enzima diana

La sobreexpresion de ERG11 resulta en niveles aumentados de lanosterol- 14a-
desmetaliza y, como resultado, se necesita aumentar la cantidad del antimicotico
para inhabilitar la enzima. La exposicion de fluconazol, en C. albicans experimenta
un mecanismo de retroalimentacion en respuesta a la pérdida o disminucion de
ergosterol con una sobreexpresion del gen ERG11. Esta sobreexpresion ha sido

repostada para aislados de C. parapsilosis, C. glabrata, C. krusei y C. tropicalis.
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La resistencia a los azélicos por parte del género Candida se deben a varios
mecanismos uno de ellos es la mutacion del gen ERG11 el cual se encarga de
modificar la enzima diana, en lanosterol 14-alfa-desmetilasa, lo que genera la
modificacion directa en la diana representando una disminucion en la afinidad por
los azoles. Debido a la resistencia presente, se necesita de la presencia de mas
moléculas del medicamento dentro de la célula para inactivar la sobreproduccion
de esta enzima diana, pudiendo aparecer y actuar de forma autdnoma, secuencial o
simultanea dando lugar a crear cepas de Candida con niveles elevados de resistencia

a los farmacos azélicos (Amundson, 2020).

d) Alteracion de la ruta de biosintesis del ergosterol

Se trata de un mecanismo de resistencia no tan conocido, ya que se trata de una
modificacion de enzimas de la ruta biosintética de los esteroles, a parte del
lanosterol-14-a-desmetilasa, dando como resultado el reemplazo del ergosterol por
otros esteroles en la membrana. La exposicion a azoles conllevan el desgaste del
ergosterol en el interior de la membrana fangica y el almacenamiento del producto
toxico 14a-metil-3,6-diol, el cual inhabilita el crecimiento del hongo, por lo tanto,
la resistencia de los patégenos flngicos se debe la inactivacion de enzimas
(Amundson, 2020).

2.11.2. Resistencia de los Polienos

Por mas de 30 afios uno de los farmacos mas utilizados dentro del grupo de polienos
ha sido la anfotericina B sin embargo la resistencia a este ha sido extrafio, la
disminucion en la sensibilidad de cepas de C. glabrata, C. lusitanie, C. gruillermoni
y C. krusei se debe principalmente a la exposicion anterior al farmaco, uno de los
mecanismos de resistencia a este farmaco por parte de los mutantes resistentes del
género Candida y de la especie C. neoformans que poseen menos ergosterol que se
relaciona con una disminucion de ergosterol de la membrana o una elevacién de
fosfolipidos que disminuyen la interaccion del farmaco con los esteroles. Estos

cambios van de la mano con mutaciones en los genes ERG2 o0 ERG3, los cuales
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modifican las enzimas que actuan en la via de sintesis del ergosterol (Murray et al,
2021).

2.12. Pruebas de sensibilidad a antifiingicos

O susceptibilidad in vitro tienen como principal proposito conocer si los
microrganismos son sensibles o resistentes a los antimicoticos y establecer la accion
relativa de uno o varios de estos farmacos frente a un determinado microorganismo
con la finalidad de establecer la mejor y adecuada terapia farmacoldgica frente a la
infeccion. De igual forma estas pruebas permiten identificar la presencia de cepas
resistentes en una poblacion sensible, relacionar la activad in vitro con resultados
in vivo y evaluar la eficacia terapéutica de nuevos antifungicos en estudio (Murray
etal., 2021, p.606; Castro at al., 2019).

Para el estudio de la sensibilidad a los antimicoticos de hongos y levaduras
filamentosos se dispone de métodos reproducibles propuestos por el Comité de
Normas Clinicos y de Laboratorio (CLSI) y el Comité Europeo de Pruebas de
Susceptibilidad a los Antimicrobianos (EUCAST), de forma general existen dos

procedimientos la dilucion de agar o caldo y la difusion en agar con disco.

2.12.1. Diluci6n en agar o caldo

Se realiza la dilucion del antifingico en tubos que contengan un caldo especifico,
mientras que, para la dilucion en agar se usa un medio de cultivo con agar, ambos
adecuados para el crecimiento del hongo que se va a estudiar. Luego el proceso para
ambos métodos es el mismo se procede a inocular el microorganismo ya sea en el
medio de cultivo o el caldo, se incuba a una temperatura y finalmente se establece
la concentracién del antifingico que provoca la inhibicién del microorganismo

denominado como concentracién inhibitoria minima (CIM) (Cérdoba et al., 2021).
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2.12.2. Difusién en agar con disco

Es un método cuyos resultados se obtienen de forma rapida, la interpretacion no
presenta mayor dificultada y es de bajo costo, pero requiere que la técnica sea
realizada de forma correcta y rigurosa para evitar resultados errados. El estudio se
basa en la sensibilidad de los hongos a los antimicoticos en base al halo de

inhibicion generado por la expansion del farmaco en el medio de cultivo.

e Medio de cultivo

Para los antimicéticos se usa el agar Mueller-Hinton (MHA) con 20 g de glucosa y
100 pl de azul de metileno cuyo pH debe ser controlado (7,2-7,4), ambos reactivos
a razon de un litro de medio. Los suplementos se agregan al medio preparado, se
distribuyen en cajas Petri, luego de que solidifiquen a temperatura ambiente se

pueden guardar en bolsas de plastico a 2-8°C durante 7 dias.

e Preparacion de inoculo

Para preparar el inoculo se usa un cultivo de 24 horas en Agar Sabouraud dextrosa
a 35°C (£ 2° C), se toman 5 colonias de > Imm colonias y se suspende en 5 mL de
solucion salina estéril (8,5 g/L NaCl; 0,85 %), se agita bien y con un
espectrofotometro se ajusta la turbidez de la suspension a una densidad optima de
0,5 McFarland (Cérdoba et al., 2021).

e Inoculacién de las placas

En primer lugar, a las placas se les debe retirar cualquier exceso de humedad, la
inoculacion debe ser dentro de los 15 minutos posteriores de haber preparado el
indculo y deben ser sembradas de tal forma que exista un crecimiento confluente o
semiconfluente, la siembra se puede realizar por esparcimiento con un hisopo de
algoddon donde el mismo se sumerge en el inoculo se retira el exceso rotando el

hisopo muchas veces en las paredes internas del tubo, luego se dispersa por toda la
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superficie de la placa tres veces continuas girando en cada repeticién 60° la placa

para distribuir uniformemente el agente inoculante.

o Colocacion de los discos

Se deben colocar dentro de 15 minutos después de la inoculacion de las placas para
que el crecimiento de los hongos sea simultaneo. Se pueden colocar con un
dispensador o pinza estéril y se debe presionar cada disco contra la superficie del
agar para un contacto completo, evitando moverlos. Cada disco debe colocarse a
una distancia de 15 mm del borde de la placa y entre cada disco a 24 mm. Luego

las placas seran incubadas a 35°C durante 20 a 24 horas.

e Lecturade las zonas de inhibicion

Las placas se evaltan a las 24 h de incubacidn, pero si no existe un buen crecimiento
se debe reincubar y examinar a las 48 h, el crecimiento es satisfactorio cuando las
zonas de inhibicidn son circulares. Para los azoles las micro colonias que crecen en
la zona de inhibicion o al borde del halo deben ser ignoradas. Se puede utilizar una
regla, calibre, plantilla o instrumental electrénico para medir el diametro del halo.
C. krusei y C. glabrata, pueden requerir 48 h de incubacion (EUCAST, 2021). Para

la interpretacion de los resultados se toma en cuenta las siguientes categorias:

e Sensible (S): el aislado puede ser tratado con la dosis recomendada.

e Intermedio/Sensible dependiente de dosis (SDD): aislados con un CIM
aproximado a concentraciones tisulares y en sangre, la tasa de respuesta es

menor que para un aislamiento sensible.

e Resistente (R): aislamientos que no son inhibidos por las dosis normales

programadas o cuando la eficacia no fue la esperada con el tratamiento.

(Cordoba et al., 2021)
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Tabla 6.

Diametro de halo en mm para fluconazol y nistatina.

Interpretacion de resultados: diAmetro de halo en mm

Disco Especie Sensible Intermedio Resistente
C. albicans >17 14 -16 <17

Fluconazol C. krusei - - -

25pg C. tropicalis >17 14-16 <13
C. glabrata - > 15 <14
C. albicans

Nistatina C. krusei
100UI C. tropicalis

> 15 10-14 <10

C. glabrata

Nota: Tomado de CLSI (2023)

Es importante mencionar que aln no se cuentan con puntos de corte establecidos

para susceptibilidad antifangica para C. auris por parte de CLSI y EUCAST.
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CAPITULO I

3. MARCO METODOLOGICO

3.1. Ubicacion y caracteristicas de la investigacion
e Localizacion del experimento

El trabajo de campo comenzé con la toma de muestras en el Eco-Zooldgico San
Martin de la parroquia Lligua, en Bafios de Agua Santa, provincia de Tungurahua.
Las muestras fueron procesadas en los Laboratorio de Investigacion y Vinculacion
de la Universidad Estatal de Bolivar ubicado en Laguacoto Il, km % via a san
Simon, parroquia Gabriel Ignacio de Veintimilla, canton Guaranda, provincia de

Bolivar.

e Situacion geografica y edafoclimatica

Tabla 7.

Situacién Geografica del lugar de la investigacion.

Parametros Geogréaficos de Bafios de Agua Santa

Altitud 2615 m.s.n.m
Latitud 1°14°43.74°°S
Longitud 78°37°54.82° O
Temperatura maxima 24°C
Temperatura minima 5°C

Humedad relativa (%) 38%
Precipitaciones 100-200 mm

Nota: Instituto Nacional de Meteorologia e Hidrologia — INAMHI. (2020).

e Zonade vida

De acuerdo a las zonas establecidas por Leslie Holdridge, Bafios de Agua Santa
presenta un Bosque Humedo Bajo (B.h.m.b), que va desde los 2615 m.s.n.m con
temperatura de 5 a 24°C y precipitaciones de 2000 mm al afio (Holdridge, 1971).
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Segun las zonas de vida establecida por Leshie Holdndge, el canton Guaranda
presenta una formacion de Bosque Himedo Montano bajo (Holdridge, 1971).

3.2. Metodologia
3.2.1. Material Experimental

Gl aves.

3.2.2. Tipo de disefio experimental o estadistico.

Para el estudio se aplico el siguiente método: estadistica descriptiva v prucha de t-

Student dependiente.

3.1.3. Manejo del experimento

Con el fin de procurar la salud v el bienestar de las aves en estudio durante los dos
meses del trabajo de campo el mismo fue dividido en tres fases, en donde se
fracciono la toma de muesteas siendo 20 animales evaluados en cada fase, siendo el

manejo del experimento igual en cada etapa del trabajo.

Para la toma de las muestras se realizo un hisopado orofaringeo, para lo mismo se
rofd suavemente la punta del hisopo impregnado en agua destilada estéril en el
interior del pico del ave tocando su parte superior e inferior, asi como detras de la
lengua. Cada muestra se rotuld con el nimero del chip del ave v la fecha del dia de
la toma de muoestra, Para todas las muoestras se abilizd torolas sin medio de
transporte, pero se ust como conservante agua destilada estéril, las muestras de las
aves s¢ colocaron en la hiela junto con gel refrigerante para procurar una

temperatura de 4°C.

En el laboratorio de Investigacion y Vinculacion se procedio a preparar los medios
de cultivo para la siembra de los microorganismos tomados con el hisopo. EIl primer

aislamiento se realizd en el agar Sabouraud Dextrosa con cloranfenicol, tomando
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en cucnta que se debe suspender 65, 5 gramos en un litro de agua destilada, se
realizd el calculo de acuerdo a las necesidades luego se midid v ajusto el pH a 5,6
+(,2, Después se esterilizd en autoclave a 121°C durante 15 minutos, se dejo enfriar
a una temperatura de 45 °C para colocar en 30 ml en las placas de Petn esténles

donde enfriaron completamente y solidificaron.

= Siembra: las placas de Peiri se abrieron en una cabina de flujo laminar proximas
al mechero de alcohol. con ayuda del hisopo vy mediante estrias en zigzag se
sembrd cada muestra en la superficie del medio de cultivo, se selld las cajas con
Parafilm, para incubarlas en aerobiosis a 37°C, se observd el crecimiento cada

24 horas por tres dias.

Para la caractenzacion de cspecies de Candida se empleo €] medio de cultivo
selectivo cromogénico “Cromogénico Candida”, tomando en cuenta que se debe
suspender 36,9 gramos en un litro de agua destilada, se realizd el caleulo de acuerdo
a las necesidades, se midid y ajusto el pH a 6.1 £0.2 luego se mezcld v calento a <
| 007 hasta conseguir su disolucion completa ya que no fue necesanio autoclave, Se
dejo enfriar a una temperatura de 45 °C para colocar 30 m)l en las placas de Petn

estériles donde enfriaron completamente v solidificaron.

® Siembra: las placas de Petri se abrieron en una cabina de flujo laminar préximas
al mechero de alcohol, se usaron colonias de tres dias de crecimiento del agar
primario, con un asa estéril se extendid la colonia con estria en zigeag en la
superficie del medio “Cromogénico Candida™. Se incubaron en una atmosfera
acrobia a 37 °C observando ¢l crecimiento cada 24 horas durante 3 dias en
posicidn invertida. Se interpretard los crecimientos de acuerdo a lo expuesto en

la Figura 2.

Para finalizar se prepard el agar Sabourand Dextrosa donde se realizo las resiembras
de las diferentes colonias de especies de Candida dentificadas en “Cromogénico
Candida”, tomando en cuenta que se debe suspender 65 gramos en un litro de agua

destilada, se realizo el cilculo de acuerdo a las necesidades luego se midid v ajusto
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el pH a 5.6 £0,2. Después se esterilizo en autoclave a 121°C durante 15 minutos, se
dejo enfriar a una temperatura de 45 °C para colocar 30ml en las placas de Petri
estériles donde enfriaron completamente v solidificaron. La siempre en las placas
de Petri fue similar a la realizada a en ¢l medio de cultive con agar Sabouraud

Diextrosa con cloranfenicol.

Por altimo, una vez listos los cultivos de un dia en agar Sabouraud Dextrosa para
la prucba de susceptibilidad a antifingicos. en primer lugar, sc prepard la solucion
salina al 0,85% anul para preparar los indculos. Posterior a esto se prepard el medio
de cultive Mueller-Hinton, tomando en cuenta que se debe suspender 34 gramos en
un litro de agua destilada, se realizo el calculo de acuerdo a las necesidades |, de
acuerdo a lo antenor se agrego 20 gramos de glucosa v 100u] de azul de metileno,
finalmente se midio y ajusto el pH a 7,4+0.2. Despucs se esterilizo en autoclave a
121°C durante 15 minutos, se dejo enfriar a una temperatura de 45 *C para colocar
30 ml en las placas de Petn esténles donde enfriaron completamente y solidificaron.,
Para realizar la prueba se siguieron las pautas antes mencionadas en marco ledrico,
es necesario mencionar que se utilizaron discos de fluconazol de 50 pg v nistatina
de 100 pg, v para la lectura ¢ interpretacion de los halos de inhibicion se utilizo la
Tabla &.

3.2.4. Métodos de evaluacion.

& Especie: variable independiente v se midid en base a las caracteristicas
fenotipicas del ave, especificamente de acuerdo al color de su plumaje, en cste
caso las aves se encuentran ya identificadas y en su mayoria separadas de
acuerdo a su especie en exhibidores los mismos que se encuentran
cormectamente rotulados asi mismo se trabajara con avuda de los zoo-
cuidadores, Las especies con las que se trabajan son: loro cabeciazul, lora
alinaranja, loro coroninegro, lora real, lora mercenaria, loro frentiroja, loro
piquirejo, loro coroniamarillo, guacamayo rojo escarlata v guacamayo azul v

amarillo,
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o Peso: variable independiente se tomo antes del hisopado, el ave sera atrapada v
colocada en una bolsa de tela para su contencion v se realizar por medio de

una balanza gramera, el resultado de igual forma serd expresado en gramos.

s  Condicion corporal: vanable que se tomo durante la evaluacion general del ave
antes de la toma de las muestras clinicas mediante la palpacion de la region
pectoral siguiendo la escala que va de 1 a 5 puntos de acuerdo a las caracteristicas

de la quillas ¥ volumen muscular de la pechuga.

& [Edad: por lo general las aves no cuentan con caracteristicas claras que permitan
determinar su edad exacta por la misma razon se establecieron los siguientes
pardmetros: cria, juvenil, adulto, indeterminado y geronte, junic con la

experiencia de los zoo-cuidadores v antecedentes de cada ave se midio este dato,

Variables de antifungigrama.

&  Sensibilidad: incapacidad de un microorganismo para creer en presencia de
uno o varios tirmacos a una concentracion determinada, variable independiente,
s¢ midio de acuerdo a los halos de inhibicion segin los puntos de corte
establecidos por CLSLL

Resistencia: es la capacidad que desarrollan los microorganismos de soportar los
efectos ¥ el mecanismo de accidn de un firmaco para evitar gue este inhiba su
creciente, multiphicacion ¢ incluso la muerte, se midio de acoerdo a los halos de

inhibicion segin los puntos de corte establecidos por CLSI

3.2.5. Andlisis de datos.

Los resultados de la investigacion fueron sometidos a un estudio de estadistica
descriptiva para establecer la frecuencia (f) v porcentajes (%) de las variables en
estudio que permitieron establecer la prevalencia de Candida spp., en las aves.

También analizar los resultados de la prueba de susceptibilidad a antifingicos

33


DELL
Sellos


especificamente para C. awris se establecieron valores como: media, mediana,
desviacion estindar, maximo, minimo, promedios y se realizd una prueba de t-
Student dependiente. Ademas, los datos fueron representados a través de titulo,
cuadro, grafico, andlisis ¢ interpretaciones segin las varables cualitativas y
cuantitativas, Temendo en cuenta que se aplicd la siguiente formula para obtener

los porcentajes de prevalencia.

. fenct # De casos positivos 100
TVl = Y Total de animales muestreados

Para ¢l andlisis antes mencionado se trabajo con el paquete estadistico de Microsoft

Excel y Statistix,
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CAPITULO IV

4. RESULTADOS Y DISCUSION

4.1. INTERPRETACION DE RESULTADOS
4.1.1. Estudio de la prevalencia de Candida spp.
Tabla 8.

Prevalencia de Candida spp., en las especies de loros y guacamayos en estudio.

Prevalencia de Candida spp, en aves psitacidas

Numero de  Casos positivos a
Individuos Candida spp.

Loros cabeciazul 9 9 100%

Aves Porcentaje

Loros alinaranja 25 25 100%
Loros coroninegro 3 3 100%
Loros piquirojo 3 3 100%
Loros frentiroja 1 1 100%

Lora real 6 6 100%

Lora mercenaria 1 1 100%
Loro coroniamarillo 5 5 100%
Guacamayo azul y amarillo 5 5 100%
Guacamayo rojo escarlata 2 2 100%
Total 60 60 100%

Figura 4

Prevalencia de Candida spp., en las especies de loros y guacamayos en estudio

Prevalencia de Candida spp.,en aves
psitacidas

120 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%

100
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20
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Nota: L.C.A. (Loro cabeciazul), L.A.N. (Loro alinaranja), L.C.N. (Loro coroninegro), L.P.R. (Loro
piquirojo), L.F.R. (Loro frentiroja), L.R. (Lora Real), L.M. (Lora mercenaria), L.COR. (Loros
coroniamarillo), G.A.A. (Guacamayo azul y amarillo), G.R.E. (Guacamayo rojo escarlata).
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En los cultivos y aislamientos de Candida spp., se pudo determinar que el 100%
(n=60) de todos los animales en este estudio fueron positivos. Obteniendo el 100%
de prevalencia de Candida spp., en las aves psitacidas del Eco-Zooldgico San
Martin.

Los resultados conseguidos en nuestro estudio difieren de lo expuesto por Mendes
etal., (2014) quien observo un 90% de prevalencia de Candida spp., de 50 muestras
de heces de aves silvestres alojadas en jaulas y procesadas en agar modificado
“Staib”. La diferencia observada puede deberse al tipo y tamafio de la muestra y al
medio de cultivo empleado. Ademés de que en el trabajo de Mendes y
colaboradores a mas de psitacidas se evaluaron otras especies de aves, mientras que
en el presente estudio solo se evaluaron psitacidas que al parecer son mas
susceptibles a Candida spp., de acuerdo a la expuesto por Talazadeh et al., (2022)

y Samanta & Bandyopadhyay (2017).

4.1.2. Caracterizacion de especies de Candida spp.

Tabla 9.

Prevalencia de las especies de Candida caracterizadas mediante los aislamientos

realizados.

Crecimiento en Agar Cromogénico Candida

Resultado Casos positivos  Porcentaje
Candida albicans 7 7,29%
Candida glabrata 2 2,08%

Candida krusei 31 32,29%

Candida tropicalis 14 14,58%

Candida auris 42 43,75%
Total 96 100%

Nota: el total hace referencia a los casos positivos de Candida spp., es decir que algunas aves dieron
positivo a mas de una especie de Candida spp., por ello el nimero de casos positivos (96) no es
igual al nimero de aves en estudio (n= 60).
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Figura 5.

Prevalencia de las cinco especies de Candida aisladas.

Crecimiento en Agar Cromogénico
80,00 43,75%
70,00
60,00 32,29%
50,00
40,00
30,00 14,58%
20,00 7,29%
10,00 2,08%
0,00
Candida Candida Candida Candida Candida auris
albicans glabrata krusei tropicalis

Mediante el uso del medio de cultivo Cromogénico, se logro el aislamiento e
identificacion de cinco especies de las 60 aves estudiadas. Dandonos un total de 96
casos positivos, esto debido a que algunas aves presentaron mas de una especie de
Candida, de esta forma la prevalencia de los diferentes microorganismos en las aves
se dio en las siguientes proporciones: C. albicans con un 7,29%, C. glabrata en un
2,08%, C. krusei con un 32,29%, C. tropicalis en un 14,58% y C. auris con un
43,75% siendo esta ultima la que presento mayor prevalencia ante las otras

especies.

Existen pocas investigaciones donde se han aislado levaduras Unicamente de aves
psitacidas por ello algunos aislamientos de Candida de nuestro estudio no son
posibles de comparar con estudios previos especificamente en diferentes especies
de loros y guacamayos. En la presente investigacidn se aislaron varias especies de
Candida a partir de hisopados orofaringeos de 60 aves psitacidas siendo la mas
prevalente C. auris con un 43,75% seguida de C. krusei con un 32,29%. Esto difiere
de los resultados obtenidos por Rosario et al., (2017) que detectaron en un
porcentaje significativo la presencia de varias levaduras patdgenas de muestras de
buche de palomas, principalmente C. guilliermondi (30,46%) y C. albicans
(13,41%).

Asi mismo Mendes et al., (2014) reporto el aislamiento de hongos patdgenos de

heces de aves silvestres de centros de cribado, donde C. albicans (31%), C. famata
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(11%), C. guilliermondii (4%) fueron aisladas con mayor frecuencia. En un estudio
mas actual elaborado por Talazadeh et al. (2022) registro la presencia de C. albicans
en un 14,28% de los aislados de diferentes ordenes de aves que también incluia a
psitacidas y un 10,72% de los aislamientos solo fueron denominadas como especies

no albicans.

De esta forma las razones de la discrepancia del presente estudio con los antes
expuestos, puede deberse principalmente a la diferencia en el nimero de animales
analizados, distribucion geografica de Candida spp., 0 al tipo de muestra. Mientras
que C. krusei a desarrollado una gran capacidad para adherirse al tejido del huésped
a mas de presentar una menor susceptibilidad a diferentes antifungicos (YadavJay
etal., 2012).

También como indican Talazadeh et al., (2022) y Samanta & Bandyopadhyay
(2017) se conoce que tanto C. krusei, C. glabrata y C. tropicalis son responsables
de la candidiasis aviar y Silva et al., (2012) menciona que en los ultimos afios ha
habido un crecimiento de la prevalencia de otras especies de Candida como C.

tropicalis y C. glabrata, informacién que coincide con esta investigacion.

Pero algo a resaltar es el elevado nimero de positivos a C. auris de este estudio
teniendo en cuenta que es un hongo patégeno relativamente nuevo pero cuyo
huésped intermedio por excelencia son las aves. Esto sumado a que las aves en
estudio son consideras susceptibles lo que explicaria el nimero de casos positivos.
No obstante, este resultado resulta ser preocupante pues C. auris es una especie
considerada termotolerante con altos rasgos de patogenicidad volviéndose un
patdgeno importante para los mismos animales y aquellas personas con condiciones
debilitantes (Casadevall et al., 2019).
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Tabla 10.

Prevalencia y distribucion de las cinco especies de Candida aisladas de acuerdo a las especies de aves psitacidas.

. . C. albicans C.glabrata  C. krusei C. tropicalis C. auris Casos .
Especie Individuos Hivos Porcentajes
) 0 H 0 6O 60 H 0 *H @ P
LCA 9 f 0 9 0 9 5 4 4 5 9 0 18 18,75%
T % 0 100 0 100 556 444 444 556 100 0
LAN o5 f 4 21 2 23 14 11 2 23 14 11 36 37,51%
% 16 84 8 92 56 44 8 92 56 44
LCN 3 f 0 3 0 3 0 3 0 3 3 0 3 3,12%
T % 0 100 0 100 0 100 0 100 100 0
LPR 3 f 0 3 0 3 3 0 0 3 2 1 5 5,21%
T % 0 100 0 100 100 0 0 100 66,67 33,33
L ER 1 f 0 1 0 1 0 1 1 0 1 0 2 2,08%
T % 0 100 0 100 0 100 100 0 100 0
LR 6 f 2 4 0 6 2 4 2 4 3 3 9 9,37%
o % 33,33 66,67 0 100 33,33 66,67 33,33 66,67 50 50
LM 1 f 0 1 0 1 0 1 0 1 1 0 1 1,04%
T % 0 100 0 100 0 100 0 100 100 0
f 0 5 0 5 3 2 2 3 3 2 8 8,33%
L.COR 5 % 0 100 O 100 60 40 40 60 60 40
f 0 5 0 5 3 2 2 3 4 1 9 9,38%
G.AA. 5 % 0 100 0 100 60 40 40 60 80 20
GRE 5 f 1 1 0 2 1 1 1 1 2 0 5 5,21%
T % 50 50 0 100 50 50 50 50 100 0
Total 60 7 53 2 58 31 29 14 46 42 18 96 100%
Total 60 60 60 60 60

Nota: L.C.A. (Loro cabeciazul), L.A.N. (Loro alinaranja), L.C.N. (Loro coroninegro), L.P.R. (Loro piquirojo), L.F.R. (Loro frentiroja), L.R. (Lora Real), L.M. (Lora
mercenaria), L.COR. (Loros coroniamarillo), G.A.A. (Guacamayo azul y amarillo), G.R.E. (Guacamayo rojo escarlata). El total hace referencia a los casos positivos de
Candida spp., es decir que algunas aves dieron positivo a mas de una especie de Candida por ello el nimero de casos positivos (96) no es igual al nimero de aves en
estudio (n= 60).
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Figura 6

Prevalencia y distribucion de las cinco especies de Candida aisladas de acuerdo a

las especies de aves psitacidas.

Distribucion de Candida spp., de acuerdo a la
especie de aves psitacidas
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Nota: L.C.A. (Loro cabeciazul), L.A.N. (Loro alinaranja), L.C.N. (Loro coroninegro), L.P.R. (Loro
piquirojo), L.F.R. (Loro frentiroja), L.R. (Lora Real), L.M. (Lora mercenaria), L.COR. (Loros
coroniamarillo), G.A.A. (Guacamayo azul y amarillo), G.R.E. (Guacamayo rojo escarlata).

De acuerdo a los resultados obtenidos se pudo observar que de los loros cabeciazul
el 55,6% (n=5/9) presentaron C. krusei, el 44,4% (n=4/9) C. tropicalis y el 100%
(n=9/9) C. auris, siendo negativos para las demas especies de Candida. Los loros
alinaranja dieron positivo a todas las especies de Candida aisladas, en las siguientes
proporciones: 16% (n=4/25) a C. albicans, 8% (n=2/25) a C. glabrata, 56%
(n=14/25) a C. krusei, 8% (n=2/25) a C. tropicalis y 56% (n=14/25) a C. auris.

En cambio, el 100% (n=3/3) de loros coroninegro dieron positivo a C. auris. De los
loros piquirrojo el 100% (n=3/3) dieron positivo a C. krusei y el 66,67% (n=2/3)
presentaron C. auris, dando negativo para las demas especies de Candida. El Unico
loro frentirojo dio positivo tanto a C. tropicalis como a C. auris. Algo similar
sucedid con la Gnica lora mercenaria con la diferencia de que esta solo dio positivo
a C. auris. El 33,33% (n=2/6) de las loras real presentaron C. albicans, C. krusei y

C. tropicalis, tan solo el 50% (n=3/6) dio positivo para C. auris.

De los loros coroniamarillo el 60% (n=3/5) presento tanto C. krusei como C. auris

y el 40% (n=2/5) dieron positivo a C. tropicalis siendo negativos para C. albicans
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y C. glabrata. En cuanto a los Guacamayos azul y amarillo el 60% (n=3/5) dieron
positivo para C. krusei, el 40% (n=2/5) presento C. tropicalis y el 80% (n=4/5)
tuvieron C. auris. Finalmente, los Guacamayos rojo escarlata, el 50% (n=1/2)
presentaron C. albicans, C. krusei y C. tropicalis, mientras que el 100% (n=2/2)
presentd C. auris. De esta forma se puede observar que todos los animales tienen
en comun la presencia de C. auris, siendo esta la mas prevalente en las diferentes

especies de aves estudiadas.

Debido a la falta de estudios en donde se evalle la presencia C. albicans, krusei,
glabrata, auris y tropicalis en las 10 especies de psitacidas utilizadas en este estudio
no fue posible contrastar estos resultados con investigaciones previas. Sin embargo,
independiente de la especie, C. auris fue la levadura aislada en todas las aves, esto
probablemente porque dicho patdgeno tiene como huésped intermedio por
excelencia a las aves, ademas de que las psitacidas son susceptibles a Candida spp.
Talazadeh et al., (2023).

Por otro lado, la segunda levadura més aislada fue C. krusei presentandose en la
mayoria de especies de psitacidas a excepcion de la lora mercenaria, loros
coroninegro y loro frentirojo. Esto puede deberse a que esta levadura ha
desarrollado una gran capacidad para adherirse al tejido del huésped a mas de
presentar una menor susceptibilidad a diferentes antifungicos (Yadavlay et al.,
2012).

4.1.3. Andlisis de variables.

En este apartado se expondra los casos positivos a Candida de forma general
(n=60), ya que, la finalidad es conocer si son factores predisponentes las variables
antes expuestas con la presencia de este patdgeno. Por ello no fue necesario

especificar los casos positivos en base a la especie de Candida (n=96).
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Tabla 11.

Variable condicion corporal (CC).

CC Individuos Porcentaje
3 49 81,67%
4 11 18,33%
Total 60 100%

Nota: el porcentaje indicado también hace referencia a los casos positivos.

Figura 7.

Variable condicion corporal.

Condicion corporal
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De acuerdo a los resultados obtenidos mediante la evaluacion de la condicion
corporal, se evidencio que 49 aves se encontraron en una CC de 3 (6ptima) las
cuales representaron el 81,67% (n=49) de casos positivos a las diferentes especies
de Candida spp,. Mientras que 11 aves con una CC de 4 (sobrepeso) presentaron el

18,33% de casos positivos.

La limitada informacion sobre la relacién entre condicion corporal y la presencia
de Candida spp., en loros y guacamayos, dificulta la comparacion con estudios
previos. Sin embargo, Valle et al., (2017) mencionan que la condicion corporal es
un sistema que ayuda en la clasificacion de los animales, a través de la palpacion
manual y apreciacion visual de la quilla, por lo que podria considerarse clave para
evaluar indirectamente el estado general de salud en el que se encuentra el ave. En

la presente investigacion como ya se establecio, se encontré un 100% de
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prevalencia de Candida spp, esto a pesar de que las aves se encontraron en su gran
mayoria en una CC Optima ademas de ser aparentemente sanas. Resultados
similares se encontraron en un estudio realizado por Gonzales & Gonzales (2010)
donde evaluaron un total de 131 aves psitacidas en cautiverio obteniendo 57,14%
de casos positivos a Candida spp., a pesar de que fueron clasificadas como
aparentemente sanas y con una condicion corporal adecuada. De esta forma se
deduce que la diferencia de resultados no recae en la condicion corporal de los
especimenes, pero puede deberse al manejo y distribucion de las aves, ya que, en

ambos estudios los animales se encuentran en cautiverio.

Tabla 12.

Variable peso.

Criterios Individuos Porcentaje
Estandar 30 50%
Bajo el estandar 7 11,67%
Sobre el 23 38,33%
estandar
Total 60 100%

Nota: el porcentaje indicado también hace referencia a los casos positivos.

Figura 8.

Variable peso.
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Al analizar los positivos a Candida spp., y el peso de las psitacidas, se observo que
un gran numero de animales presentan el peso estandar de acuerdo a la especie

(n=30/60) con el 50% de positivos a Candida spp. Los individuos gque estuvieron
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bajo el estandar (n=7/60) representan al 11,67% de positivos. Y las psitacidas sobre
el estandar (n=23/60) simbolizan el 38,33% de casos positivos a Candida spp.

La escasa informacion sobre la relacion del peso de psitacidas y presencia de
Candida dificulta su comparacion con estudios previos. A pesar de ello, en un
estudio realizado por Wyatt & Hamilton (2017) que utilizaron pollos de engorde de
seis granjas, todos con una condicion adecuada, las muestras fueron recolectadas
del buche de cada ave en el proceso de comercializacion, logrando aislar un 32,3%
de casos positivos a Candida spp. Estos resultados difieren con nuestro estudio
posiblemente por las diferencias en la susceptibilidad de las especies de aves a
Candida, asi como por la zona anatémica de recoleccion de las muestras. Aun asi,
en ambos estudios las aves con un peso adecuado presentaron esta levadura, por lo

que el peso no se podria considerar como un factor predisponente.

Tabla 13.

Variable edad.

Edad Individuos Porcentaje
Juvenil 1 1,67%
Adulto 57 95%
Geronte 2 3,33%

Total 60 100%

Nota: el porcentaje indicado tambien hace referencia a los casos positivos.

Figura 9.

Variable edad.
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De acuerdo a la distribucidon entre presencia de Candida spp., y la edad de las aves
psitécidas, la mayoria de los animales estudiados son aves adultas (n=57/60) con
un 95% de los casos positivos, la Unica ave juvenil represento un 1,67% de casos

positivos y los gerontes (n=2/60) representaron el 3,33% de positivos a Candida

spp.

Existen varios factores que se cree pueden ser predisponentes para el desarrollo y
proliferacion de Candida spp., como en el estudio realizado por lbrahim y
colaboradores (2020) que evaluaron aves viejas y crias logrando aislar C. albicans
del 60% de aves viejas y sdlo del 1% de aves con menos de 3 semanas de edad. Es
significativo acotar que, el estudio de Ibrahim et al., fue realizado en aves enfermas

de laboratorios.

Asi mismo es importante tener en cuenta lo que indica Talazadeh et al (2022) al
mencionar que las aves jovenes con sistemas inmunol6gicos inmaduros suelen ser
mas sensibles a esta patologia. La discrepancia de nuestros resultados puede
deberse a la falta de estudios donde se evallen aves silvestres que se encuentren en
cautiverio en diferentes etapas de vida, sin embargo, las investigaciones analizadas
junto con la nuestra nos indican que las aves a pesar de su edad y estado de salud
podrian presentar este tipo de levadura.

Tabla 14.

Antifungigrama para Candida albicans.

Candida albicans

Criterio Sensible! Intermedio?  Resistente? Total
Fluconazol 25ug 0 0 7 7

Porcentaje 0% 0% 100% 100%
Nistatina 100 1U 0 0 7 7

Porcentaje 0% 0% 100% 100%

Nota: rangos de referencia en mm, fluconazol (> 17%, 14-162, < 17°), nistatina (> 15, 10-142, < 10%)
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Figura 10.

Proporcion de la susceptibilidad de C. albicans a fluconazol y nistatina.

Candida albicans
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Todas las C. albicans aisladas presentaron resistencia tanto a fluconazol (25ug)

como a nistatina (1001U).

En este estudio se evidencio que todos los aislados de C. albicans se presentaron
resistentes a fluconazol (25ug) resultado casi similar al expuesto por Talazadeh et
al., (2022) al registrar la presencia de C. albicans en un 14,28% de los aislados de
diferentes ordenes de aves que también incluia a psitacidas, donde mas del 50% de
los aislados resultaron ser resistentes a dicho farmaco. La diferencia de los datos
obtenidos se puede deber principalmente al nimero de aislados y a las diferentes
especies de aves analizadas, aun asi, estos hallazgos concuerdan con lo expuesto
por Pristov & Ghannoum (2019) donde indican que el aumento de resistencia a
azoles por C. albicans se debe a su uso generalizado y a largo plazo.

Por otra parte, en el mismo estudio Talazadeh y colaboradores exponen que el
78,5% de los aislados de este microorganismo se mostraron sensibles a nistatina,
resultados que difieren con los de esta investigacion al haber obtenido un 100% de

resistencia de los aislados de C. albicans a este farmaco.
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Tabla 15.

Antifungigrama para Candida tropicalis.

Candida tropicalis

Criterio Sensible! Intermedio? Resistente? Total
Fluconazol 25ug 1 2 11 14

Porcentaje 7,14% 14,28% 78,57% 100%
Nistatina 100 1U 0 0 14 14

Porcentaje 0% 0% 100% 100%

Nota: rangos de referencia en mm, fluconazol (> 17%, 14-162, < 13%), nistatina (> 151, 10-142, < 10%)

Figura 11.

Proporcion de la susceptibilidad de C. tropicalis a fluconazol y nistatina.

Candida tropicalis
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Al realizar el antifungigrama de los 14 aislados de C. tropicalis para fluconazol
(25u0), el 78,57% resultaron ser resistentes. Mientras que el 14,28% present6 una
sensibilidad intermedia y el 7,14% fue sensible. Por otra parte, para nistatina

(1001U) el 100% de los aislados se mostraron resistentes a dicho farmaco.

De los datos obtenidos en nuestro estudio es importante resaltar el porcentaje
elevado (78,57%) de resistencia de C. tropicalis a fluconazol, resultados que
coinciden con el reporte de Glushakova & Kachalkin (2023) que detectaron la
resistencia a este azol en el 87% de cepas de C. tropicalis aisladas de muestras de
heces de aves silvestres estudiadas en un bosque tropical en invierno. Dichos datos
son compatibles con lo expuesto por Pristov & Ghannoum (2019) donde mencionan

gue esta especie de Candida muestra resistencia a los azoles y de forma general una
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elevada resistencia al fluconazol. Existen pocos reportes donde se haya estudiado
la susceptibilidad de C. tropicalis a nistatina, pero se conoce que Candida spp.,
reporta cierta resistencia a este farmaco (Sumano et al, 2021) como sucede con los
resultados de nuestra investigacion al detectar 100% de resistencia de los aislados

de este microorganismo.

Tabla 16.

Antifungigrama para Candida glabrata.

Candida glabrata

Criterio Sensible! Intermedio? Resistente®>  Total
Fluconazol 25ug 0 0 2 2

Porcentaje 0% 0% 100% 100%
Nistatina 100 1U 0 0 2 2

Porcentaje 0% 0% 100% 100%

Nota: rangos de referencia en mm, fluconazol (-1, > 152, < 14%), nistatina (> 15%, 10-142, < 10°)

Figura 12.

Proporcion de la susceptibilidad de C. glabrata a fluconazol y nistatina.

Candida glabrata
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Una vez realizada la prueba de susceptibilidad a antifingicos se observo que los
dos casos positivos de C. glabrata se mostraron resistentes tanto a fluconazol
(25ug) como a nistatina (100UI).

Nuestros resultados coinciden con las investigaciones de Lee et al., (2020) y Czajka

et al., (2023) donde mencionan que los aislados de C. glabrata han llegado a
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desarrollar resistencia a los azoles con una frecuencia relativamente alta, siendo
preocupante el desarrollo de la resistencia de esta especie durante los Gltimos afios.
Por otra parte, el 100 % de resistencia a nistatina de nuestra investigacion no hace
posible compararlo con otros estudios por el reducido numero de aislados lo cual
también explicaria el resultado obtenido. Sin embargo, Talazadeh et al., (2023)
indica que esta especie de Candida es de importancia debido a que en los hace

algunos afios ha habido un incremento de resistencia a los antimicoéticos.

Tabla 17.

Antifungigrama para Candida krusei.

Candida krusei

Criterio Sensible! Intermedio? Resistente  Total
Nistatina 100 1U 0 2 29 31
Porcentaje 0% 6,45% 93,55% 100%

Nota: rangos de referencia en mm a nistatina (> 15%, 10-142, < 13°)

Figura 13.

Proporcion de la susceptibilidad de C. krusei a fluconazol y nistatina.
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De acuerdo a la prueba de susceptibilidad a nistatina (1001U) no hubo aislados
sensibles de C. krusei, pero el 6,45% mostraron una sensibilidad intermedia y el

93,55% fue resistente a este polieno.

Debido a los escases de investigaciones previas sobre la actividad de la nistatina

ante C. krusei en loros y guacamayos el 93,55% de nuestros aislados no pueden ser
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contrarrestados con estudios anteriores. Pero Khalifa et al., en el 2022 indica que
esta levadura puede llegar a ser de importancia por su emergente resistencia a
multiples medicamentos. Aun asi, estos resultados son preocupantes de acuerdo a
la informacion brindada por Czajka et al., (2023) que sefialan que cepas de hongos

resistentes a polienos resulta ser raro debido a la eficacia de estos farmacos.

Por otra parte, de acuerdo a la informacion revisada, C. krusei presenta resistencia
intrinseca o natural al fluconazol, cuyos mecanismos de resistencia aun se
desconocen, por lo mismo no estan establecidos los criterios de susceptibilidad para
esta especie de Candida a dicho farmaco. Por lo tanto, no fue posible clasificar los
aislados de C. krusei (n=31) en las categorias de sensible, intermedio o resistente.

Tabla 18.

Prueba de t-Student y promedios del antifungigrama para C. auris.

Prueba de t Student Promedios p-valor
t GL  Fluconazol Nistatina
4,04 40 7,72 5,38 0,001
Figura 14.

Diagrama de cajas y bigotes de la distribucion de los halos de inhibicién formados
por fluconazol y nistatina.

Distribucion de los halos de inhibicion
20
18 17.6
16 T
14
m Fluco;lazol 25up 12
mm) 10 10,510
[ Nistatina 100UI (mm) 8 8,092 —‘7
6 4,820
4 X4.191
2
0 g ===0

Nota: (x) hace referencia al valor de la media, siendo de fluconazol 8,09mm y de nistatina
4,19mm.
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Es importante mencionar que actualmente no se dispone con puntos de corte de
susceptibilidad a antifungicos para C. auris establecidos ya sea por el CLSI o el
EUCAST, es por ello que los resultados obtenidos no pueden ser clasificados como
sensibles, intermedios o resistentes, pero se debe tener en cuenta lo mencionado por
De Cassia et al., (2018) y Geremia (2023) en sus investigaciones que concuerdan al
indicar que C. auris es una Candida que ha emergido como un microorganismo
termotolerante que estd mostrando una amplia resistencia a varios azoles como por
ejemplo al fluconazol y polienos. Por lo mismo representa un importante desafio
clinico que hace necesario mas investigaciones que permitan conocer plenamente a

esta levadura.

Al realizar la prueba de t-Student dependiente con un resultado de T calculada de
4,04 (p-valor= 0.001) se pudo determinar que es altamente significativo, es decir
que los dos farmacos son estadisticamente diferentes. Por lo tanto, el mejor
antifangico frente a C. auris fue el fluconazol con un promedio de halo de
inhibicion de 7,72 mm, al ser mayor que el promedio obtenido por nistatina (5,38

mm).

Asi mismo también se observo de acuerdo a los halos de inhibicién de fluconazol
un maximo de 17,6 mm, un minimo de 0 mm, una media de 8,09mm, una mediana
de 9,4mm, con una desviacion estandar de acuerdo a la media de 6,26mm. Para
Nistatina, se obtuvo un maximo de 10,51mm, un minimo de Omm, una media de

4,19mm, una mediana 4,81mm, con una desviacion estandar de 3,32mm.

4.2. COMPROBACION DE LA HIPOTESIS

La prevalencia de Candida spp., en aves psitacidas del Eco-Zooldgico San Martin,
mediante el cultivo y aislamiento de este microorganismo, fue de un 100%, por
ende, se rechaza la hipdtesis nula y se acepta la hipotesis alterna, que anuncia lo
siguiente “En el Zooldgico San Martin existe la presencia de Candida spp., en

aves psitacidas”
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CAPITULOV
5. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. CONCLUSIONES

La prevalencia de Candida spp., en el Eco-Zooldgico San Martin es de 100%.

Las especies de Candida encontradas en las psitacidas del Eco-Zoologico San
Martin fueron, C. albicans (7,29%), C. krusei (32,29%), C. glabrata (2,08%),
C. tropicalis (14,58%), y C. auris (43,75%). Siendo C. auris (n=42/96) la
aislada con mayor frecuencia. Ademds, es importante destacar que esta

levadura fue la inica que se aislo en todas las aves psitacidas en estudio.

No se pudo establecer como factores predisponentes las variables, edad,

condicién corporal y peso con la presencia de Candida spp.

Al evaluar la susceptibilidad del fluconazol (25ug) y la nistatina (100UI), se
observé que todos los aislados de C. albicans y C. glabrata fueron resistentes
a ambos antifiingicos. Todos los aislados de C. tropicalis fueron resistentes a
nistatina, pero con susceptibilidad variable a fluconazol, siendo el 78,57%
resistente a dicho farmaco. En el caso de C. krusei ésta presenta resistencia
intrinseca al fluconazol, pero para nistatina el 93,55% de los microrganismos
resultaron ser resistentes. Al no contar con puntos de corte para C. auris para
las pruebas de susceptibilidad, se analizaron los halos de inhibicién con una
prueba de t- Student, que arrojo que el fluconazol actlia mejor que nistatina
frente a esta levadura. El estudio demuestra que las especies de Candida

aisladas de las psitacidas son resistentes a los antimicdticos en estudio.
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5.2.

RECOMENDACIONES

Realizar investigaciones de C. auris en aves, ya que, estos animales son
huéspedes intermedios por excelencia de este microorganismo. Esto podria
ofrecer informacion importante sobre los diferentes mecanismos de resistencia

a los antifingicos y los patrones epidemioldgicos de esta levadura emergente.

También se recomienda realizar estudios moleculares, que permitan la
identificacion de mas especies de Candida que puedan ser patdgenos

potenciales.

Fomentar investigaciones enfocadas a evaluar la susceptibilidad de los agentes
responsables de la candidiasis aviar a antiflingicos, en especial de nistatina,

pues la resistencia que han presentado los aislados de este estudio.

Por tltimo, es importante recomendar que, en los centros de rescate de animales
silvestres, se manejen buenos protocolos de bioseguridad que vayan de la mano
de un correcto manejo y cuidado de los animales, enfocdndose en el aseo de su

habitad, recipientes de comida, manejo de alimentos y acceso a agua limpia.
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Anexos

Anexo 1. Mapa de ubicacidn de la investigacion (fase de campo).
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Anexo 3. Fichas clinicas.
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Anexo 4. Base de datos
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mercenaria mercenarius 11 realy 1
Lora C. albicans, C.
16(900215006966349| Lora real 750 Adulto mercenaria Positivo tropicalis y C.
krusei
Amazona -
17|900215006967398|  Lora real farinosa | 770 | 4 | Adulto Positivo C. albicans, C
tropicalis
18(900215006967096| Lora real 681 Adulto Positivo C. auris
19|900215006967103| . -Ord Amazona | a90 | 3 | Aqulto Positivo C. auris, C. krusei
alinaranja amazonica
] oi 12 8
20(900215006967002 oro lonus 190 Juvenil Positivo C. auris
cabeciazul menstruus




21(900215006967110 Loro Pionus 194 Adulto Positivo C. auris, C.
cabeciazul menstruus tropicalis

22(900215006966869| -0 383 Adulto Positivo C.krusei
alinaranja

23(000215006967104| -0 Amazona | a9, | 3 | Aqulto Positivo C. krusei
alinaranja amazonica

24|900215006967105| . -°"0 392 Adulto Positivo C. albicans
alinaranja

25(900182000866936 | Lora piquirojo |Pionus sordidus| 225 Adulto Positivo C. auris, C krusei

26/900215006966936|  -°"0 . Amazona | ., Adulto Positivo C. auris
allnaranja amazonica

27|000215006967102| . -°"0 201 | 3 | Adulto Positivo C. auris
cabeciazul

28|900215006967107 Loro 257 Adulto Positivo C. auris, C. krusei
cabeciazul

29(900215006967099 Loro 234 Adulto Positivo C. krusei, C auris,
cabeciazul Pionus C tropicalis

13 it

30|900182000866981| O MeNstruus | 4a5 | 3 | Adulto Positivo C. tropicalis, C.
cabeciazul krusei, C. auris

31/900215006967098 Loro 277 Adulto Positivo C. krusei, C. auris
cabeciazul

32(900215006967109 Loro 155 Adulto Positivo C. auris, C krusei

cabeciazul




Loro

33/900215006966934 ' 146 Adulto Positivo C. auris

coroninegro
Loro Pionites . )

341900215006966935 coroninegro | melanocephalus 138 Adulto |19 3 Positivo C. auris

35/900215006966933 Loro 154 Adulto Positivo C. auris
coroninegro

36/900215006966946| O . 456 Adulto Positivo C. auris
alinaranja

37|900215006967106| OO 396 Positivo C. albicans, C.
alinaranja krusei

38|900215006966949| OO 411 | 3 | Adulto Positivo C. albicans, C.
alinaranja auris

39|900182000866074| O 402 Adulto Positivo C. krusei, C. auris
alinaranja

40|900182000866949| OO Amazona | 4, Adulto | 20 13 Positivo C. krusei, C auris
alinaranja amazonica

41|900182000866073| _.-O" 498 | 4 | Adulto Positivo C. glabrata
alinaranja

42|900182000866984| 0T 435 | 3 | Adulto Positivo C. glabrata
alinaranja

Loro .. ]

43(900182000867498 . . 394 Adulto Positivo C. auris
alinaranja

44]900215006966931| .90 403 | 3 | Adulto POsitivo C. krusei, C.
alinaranja tropicalis




Loro

45(900182000866982 . . 353 Adulto Positivo C. auris
alinaranja
46|900182000865413| o0 415 Adulto Positivo C. krusei
alinaranja
47|900182000866934| OO 454 Adulto Positivo C auris, C krusei
alinaranja
48|900182000867496| O . 441 | 3 | Adulto Positivo C. krusei, C.
alinaranja tropicalis
49|900182000866900| CUacamayo 1.086| 3 | Adulto Positivo C. tropicalis, C.
rojo escarlata krusei, C. auris
Ara macao 21 -
50|900182000866077| Cuacamayo 032 | 3 | Adulto Positivo C. albicans, C.
rojo escarlata auris
51/900215006966950 Loro 486 Adulto Positivo C. krusei. C. auris
coroniamarillo
Loro .. ]
52(900215006966941 ] . 487 Adulto Positivo C. auris
coroniamarillo
53|900215006966948| OO 512 | 4 |Geronte Positivo C. auris, C.
coroniamarillo|  Amazona 29 tropicalis
ochrocephala
54/900215006966947 Loro 491 | 4 |Geronte Positivo C. krusei
coroniamarillo
55(900182000866943| OO 486 | 4 | Adulto Positivo C. tropicalis, C
coroniamarillo krusei




56

900182000866182

Guacamayo
azul 'y
amarillo

57

900215006966937

Guacamayo
azul y
amarillo

58

900215006966944

Guacamayo
azul y
amarillo

59

66563104

Guacamayo
azul 'y
amarillo

60

66560014

Guacamayo
azul y
amarillo

Ara ararauna

931 Adulto
831 Adulto
867 Adulto
839 Adulto
928 Adulto

24

Positivo C. krusei

.. C. krusei, C. auris,
Positivo R

C. tropicalis
POSitivo C. troplcglls, C.
auris

Positivo C. krusei, C auris
Positivo C. auris




Anexo 5. Base de datos de halos de inhibiciéon

Halos de inhibicion
. Especie Nistatina 100Ul
# Chip del ave Candida Fluconazol 25up (mm) (mm)
C. tropicalis 0 7,23
1 | 900215006966856 -
C. auris 12,6 4.7
2 |900215006967101 | C. krusei 4,49 7,53
C. auris 15,7 8,3
3 | 900215006966857 -
C. krusei 6.6 8,3
C. auris 14,1 3,8
4 | 900215006967094 -
C. krusei 8,9 51
C. auris 0 0
5 | 900215006967095 -
C. albicans 0 5,32
6 | 900215006967108 C. auris 16,4 0,93
C. auris 0 0
7 | 900215006966868 ——
C. tropicalis 0 7,61
C. auris 0 0
8 |900182000866422 -
C. krusei 11,55 9,35
9 |900182000866933 | C. krusei 0 2,66
10 | 900182000867400 C. auris 12,7 2,3
11 | 900182000866898 | C. krusei 8,12 7,93
12 | 900182000866350 | C. krusei 10,4 6,2
13 | 900215006967097 C. auris 9,6 5,7
14 | 900182000866348 C. auris 15,4 3,1
15 | 900215006967100 C. auris 8,7 6,6
C. tropicalis 0 4,6
16 | 900215006966349 | C. krusei 8,5 7,1
C. albicans 0 5,97
C. tropicalis 0 5,43
17 | 900215006967398 -
C. albicans 0 5,57
18 | 900215006967096 C. auris 0 0
C. auris 10,4 8,1
19 | 900215006967103 -
C. krusei 9,5 47




20 | 900215006967002 C. auris 11,3 0,93
C. auris 17,6 0,21
21| 900215006967110 ——
C. tropicalis 2,3 8,01
22 | 900215006966869 | C. krusei 20,46 4,62
23 1900215006967104 | C. krusei 10,27 9,38
24 |1 900215006967105 | C. albicans 0,53 4,76
C. krusei 10,22 6,2
25 | 900182000866936 -
C. auris 13,81 6,45
26 | 900215006966936 C. auris 14,3 5,2
27 | 900215006967102 C. auris 7.9 6,1
C. krusei 11 6,02
28 | 900215006967107 -
C. auris 0 0
C. krusei 12,67 7,03
29 | 900215006967099 C. auris 12,63 4,82
C. tropicalis 1,06 4,68
C. auris 0 10,51
30 | 900182000866981 | C. tropicalis 14,07 4.86
C. krusei 49 10,76
C. auris 0 0
31| 900215006967098 -
C. krusei 2,63 10,31
C. auris 11,2 5,6
32| 900215006967109 -
C. krusei 6,58 8,12
33| 900215006966934 C. auris 0 0
34 | 900215006966935 C. auris 6,9 79
351 900215006966933 C. auris 11,3 6,6
36 | 900215006966946 C. auris 16,5 8,1
C. albicans 0 6,46
37 |1 900215006967106 -
C. krusei 6,99 2,99
C. auris 6,6 41
38| 900215006966949 -
C. albicans 9,06 6,19
C. krusei 0,43 416
39| 900182000866074 -
C. auris 0 8,6
C. krusei 14,98 3,95
40 | 900182000866949 -
C. auris 0 0




41 | 900182000866073 | C. glabrata 0 5,26
42 1 900182000866984 | C. glabrata 10,38 7,02
431 900182000867498 C. auris 15,57 5,13
C. tropicalis 7,89 6,73
44 |1 900215006966931 -
C. krusei 11,2 5,93
451 900182000866982 C. auris 0 0
46 |1 900182000865413 | C. krusei 19,15 7,78
C. krusei 0 4,32
47 | 900182000866934 -
C. auris 15,83 8,01
C. krusei 11,9 8,28
48 | 900182000867496 —
C. tropicalis 10,69 6,63
C. auris 0 6,19
49 | 900182000866900 | C. krusei 11,96 4,27
C. tropicalis 11,02 4,18
C. auris 6,4 0,3
50 | 900182000866077 -
C. albicans 0 6,46
C. krusei 14,71 7,08
51 | 900215006966950 -
C. auris 13,93 7,84
52 | 900215006966941 C. auris 11 6,8
C. auris 0 9,45
53| 900215006966948 ——
C. tropicalis 7,42 6,15
541 900215006966947 | C. krusei 17,78 6,64
C. tropicalis 10,39 7,06
551900182000866943 -
C. krusei 0 6,56
56 | 900182000866182 | C. krusei 2,82 6,56
C. auris 6,8 3,7
57 | 900215006966937 | C. tropicalis 14,2 53
C. krusei 9,53 6,57
C. auris 7,2 51
58 | 900215006966944 —
C. tropicalis 17,45 7,65
C. auris 94 0,67
59 66563104 -
C. krusei 11,47 6,2
60 66560014 C. krusei 16,1 10,4




Anexo 6. Fotografias de la investigacion.

Foto 1: Preparacién de Foto 2: Lectura del chip
del ave

Foto 5: Agare
preparados
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Foto 7: Disolucion del Foto 8: Medio de cultivo preparacion del Agar
en placas Petri Mueller-Hinton

agar
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Foto 12: Crecimiento en

Foto 10: Siembra de Foto 11: Incubacién de Agar Sabouraud con
microorganismos las placas Cloranfenicol




Foto 13: Crecimiento en Foto 14: Crecimientoen  Foto 15: Crecimiento en
Agar Cromogénico: C. Agar Cromogenico: C. Agar Cromogenico: C.
krusei tropicalis
-

Foto 16: Crecimientoen  Foto 17: Crecimiento en  Foto 18: Preparacién del
Agar Cromogenico: C. Agar Sabourand cloruro de sodio al
albicans 0,85%

Foto 19: Materiales para | AR EE
la prueba de Foto 20: Prueba de Foto 21: Materiales para
susceptibilidad susceptibilidad ajustar la densidad de
antifingica antiflingica cada inoculo a la escala

de 0,5 McFarland

Foto 22: Disco de Foto 23: Halosde  Foto 24: Visita de campo
fluconazol (25ug) y inhibicién formados
nistatina (100UI)



Anexo 7. Glosario

Pantropical: territorio ubicado entre los tropicos que incluye los paises tropicales
y subtropicales del mundo.

Neognatas: aves voladoras caracterizadas por presentar un esternén con quilla y
demas caracteres de las aves mas evolucionadas.

Psitacofulvinas: pigmentos sintetizados por el propio animal en los foliculos de
sus plumas mismos que le proporcionas los colores.

Quimiotrofos: organismos capaces de utilizar compuestos inorganicos como
sustratos con la finalidad de conseguir energia que serd utilizada para el
metabolismo respiratorio.

Ergosterol: es un esterol que se encuentra en los hongos interviene en la estructura
de las membranas celulares fungicas y funcion celular.

Esterol: es un grupo de alcoholes no saturados que presentan elevado peso
molecular, esta presente tanto en células animales como en vegetales.
Heterotrofos: grupo de organismos que no son capaces de usar sustancias
inorganicas para elaborar su propia materia organica, por lo mismo deben nutrirse
de otros seres vivos;

Espora: célula de vegetales sin forma, que no se une a otro elemento para dar paso
a un cigoto, pero que se separa de la planta para dividirse varias veces y formar un
nuevo individuo.

Fision binaria: tipo de reproduccion asexual de seres unicelulares, muy propio de
células procariotas. Lo que sucede es la duplicacion del ADN del individuo y luego
la division del citoplasma en dos, dando paso a dos células con material genético
semejante.

Saprofito: planta o microorganismo que se alimenta de materia organica en
descomposicion.

Simbiosis: forma en que individuos de disintas especies se relacionan entre si,
donde uno de ellos obtiene un beneficio. Esta se puede dar entre, vegetales,

animales, microorganismos y hongos.



Comensalismo: interaccion entre dos individuos de diferentes especies, donde
existe el beneficio de uno solo de ellos sin que el otro individuo se vea dafiado o

perjudicado.

Proventriculo: se trata de una zona anatomica localizada en el sistema digestivo
de las aves, es decir que se trata del verdadero estbmago en donde se segregan los
acidos digestivos.

Ergosterol: esterol que se encuentra cominmente en los hongos y que se encarga
de algunos procesos fundamentales como funcién y estructura de las membranas

celulares fungicas.

Esterol: se refiere a un grupo de alcoholes los cuales son no saturados, estos son

de elevado peso molecular, los cuales se encuentran en vegetales y animales

Antifangicos: farmacos utilizados para el tratamiento de infecciones ocasionadas

por hongos.

Polienos: Compuesto poliinsaturado el cual contiene algunos dobles enlaces de

carbono y carbono.

Alilaminas: bloguean la formacion de ergosterol dentro de la membrana celular,

este proceso se da por inhibicion del escualeno.

Dermatofitos: hongos de tipo filamentoso que afecta principalmente a la epidermis,
se caracterizan por invadir las capas superficiales es decir las zonas queratinizadas

de la piel como pelos y ufias.

Pirimidinas fluoradas: se encargan de inhibir la sintesis de ergosterol, este proceso

se realiza gracias a la sintesis de ADN del hongo.

Escualeno: es un compuesto intermediario que se encuentra en el proceso de la

biosintesis en las plantas y del colesterol en animales.

Desmetilasa: es un citocromo P450 inhabitual porque se encuentra en una amplia

variedad de organismos.

Biodisponibilidad: se trata de la velocidad, asi como también de la cantidad con la
gue un medicamento se integra al organismo, es decir se absorbe y llega al sitio

donde actua.



Purulento: Acumulacion de pus en un tejido encapsulado.

Ulcera: es una lesion abierta que presenta la pérdida de sustancia en los tejidos,

acompariado de la secrecion de pus.
Reservorio: conjunto de organismos que poseen el germen de una cierta patologia.

B-Glucano: es el principal polisacérido de la pared celular, se encarga de establecer

la dureza de esta estructura.

Citocromo P450: son proteinas celulares coloreadas, con un pigmento que absorbe

luz con una onda de 450 nan6metros.

Fosfolipidos: su funcién principal es el mantener la estructura celular, asi también
como la de actuar como una membrana semipermeable, de esta forma permite que

ciertas sustancias entren y salgan.



