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Resumen La Candida sp. es una levadura comensal que reside en las
mucosas de las cavidades oral, vaginal y el tracto gastrointestinal de los
humanos; ocasiona complicaciones en pacientes inmunosuprimidos o
con diabetes mellitus. El objetivo del estudio fue determinar distintas
especies de Candida sp. en secreciones vaginales, como agente
etioldgico de infecciones oportunistas en 180 pacientes diabéticos que
asistieron a consulta en un centro de salud publico en el periodo 2010-
2011. Las muestras fueron cultivadas en Agar Sabouraud Dextrosa
(SDA) con cloranfenicol. Para identificar las especies de levaduras se
utilizaron las pruebas de tubo germinativo, formacion de clamidosporas
y API 20C. Del total de las muestras 82 (45,6%) crecieron en el agar y
de estas muestras positivas, 36,6% correspondieron a Candida albicans,
34,1% a Candida glabrata y 29,3% a Candida tropicalis. Se logré un
diagndstico confirmatorio de candidiasis en 45,6% de los casos, con
predominancia de las especies de Candida no albicans (63,4%) en las
secreciones estudiadas, por lo que su tipificacion rutinaria deberia
hacerse de manera frecuente.

PALABRAS CLAVE Candidiasis, Diabetes mellitus, Infecciones
oportunistas.

Abstract CANDIDA SP. AS ETIOLOGIC AGENTS OF OPORTUNISTIC
INFECTIONS IN DIABETIC PATIENTS



Candida sp. are commensal yeasts living in the mucous membranes of
the oral cavity, vagina and gastrointestinal tract of humans, causing
compliCandida species in vaginal secretions as the etiologic agent of
opportunistic infections in 180 diabetic patients attending consultation at
a public health center during years Candida albicans Candida glabrata
Candida tropicalis Candida species Candida sp. and its typing should be
frequently done in patients with diabetes or immunocompromised.
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Introduccion La Candida sp. es una levadura comensal que reside

como huésped saproéfito en las membranas mucosas de las cavidades
oral y vaginal, asi como en el tracto gastrointestinal de los humanos;
esta levadura normalmente es inofensiva en el hospedador sano, pero
su patogenicidad aumenta en un hospedador inmunocomprometido.

Ciertas condiciones fisioldgicas como el embarazo, la edad avanzada y
la lactancia, asi como algunas afecciones y ciertos tratamientos entre los
cuales se puede mencionar la maceracién, quemaduras,
inmunodeficiencia, SIDA, diabetes mellitus, antibioticos y pildoras
anticonceptivas, causan alteraciones inmunoldgicas que pueden
ocasionar el crecimiento del hongo. Aunque la invasion inicial depende
de los mecanismos inmunes del hospedador, la Candida sp posee
caracteristicas intrinsecas que promueven su habilidad de causar
enfermedad. ' La Candida albicans y otras especies del género son
capaces de adherirse a la membrana de las células epiteliales por medio
de una interaccidn de ligando-receptor especifica. Especialmente a las
células mucosas bucales, vaginales y gastrointestinales, a los
corneocitos, a las células endoteliales vasculares, matrices de fibrina y
plaguetas, es por ello, que esta adherencia a las células del huésped y la
penetracion se asocian con la patogenicidad. Es importante resaltar que
estas levaduras también se adhieren a las superficies de materiales
plasticos, lo que facilita su fijacion a los catéteres y proétesis. 2 Como la
Candida albicans es un habitante regular de las superficies mucosas, la
enfermedad implica un cambio en el microorganismo, en el huésped o
en ambos. El cambio de la forma de levadura a la de hifa tiene una
relacion importante con el aumento del potencial patdégeno de la
Candida albicans, la invasidon se relaciona entonces con dicho cambio.
Las hifas producen proteinasas y fosfolipasas que pueden digerir las
células epiteliales y tal vez facilitar asi la invasion. > Ademas de esto, la
Candida albicans tiene receptores proteicos de superficie que se unen
con el componente C3 del complemento en forma similar a la de los
receptores presentes en los neutréfilos. Por tanto, el C3 unido a la
superficie de la levadura C albicans, mediante receptores, esta orientado



de manera que es inaccesible a la opsonizacidon. “® En efecto, las
infecciones micodticas producidas por las levaduras del género Candida,
son complicaciones importantes en pacientes inmunosuprimidos, debido
a la incapacidad del sistema inmune del individuo para limitar el proceso
infeccioso, de los factores de virulencia del hongo y de las condiciones
del microambiente en que se efectia la interaccién hospedador-
parasito; tanto, que las tasas de morbilidad y mortalidad de estas
infecciones se han incrementado considerablemente durante las ultimas
dos décadas. 7 Ahora bien, la diabetes es un importante problema de
salud con elevada morbimortalidad. Varios estudios apoyan la idea de
una mayor susceptibilidad y frecuencia para las infecciones bacterianas,
mientras que otros hacen hincapié en la mayor gravedad de las
infecciones por organismos como los hongos. El mal control metabdlico
es el responsable de que los pacientes diabéticos presenten mas
infecciones micéticas que el resto de la poblacion. 7 Aun cuando las
manifestaciones clinicas en las micosis son de gran utilidad para el
diagndstico de estas afecciones, es necesario establecer un diagndstico
especifico que oriente al tratamiento indicado, realizando una tipificacion
para identificar las distintas especies de hongos productores de micosis
en pacientes diabéticos. La presente investigacion tuvo como objetivo
determinar las distintas especies de Candida sp. en secreciones
vaginales como agente etioldogico de infecciones oportunistas en
diabéticos que asistieron a la consulta de un centro de salud publico en
el periodo 2010-2011.

Pacientes y Métodos La presente investigaciéon se basd en un

estudio de tipo descriptivo; la muestra estuvo conformada por 180
pacientes diabéticos que asistieron a una consulta especializada de
diabetes mellitus de un centro de salud publico, durante 2010- 2011,
utilizando como criterios de inclusidn aquellos pacientes que presentaron
secreciones vaginales y que no estuvieran recibiendo tratamiento, por lo
que el muestreo fue no probabilistico intencional. A los pacientes que
accedieron formar parte del estudio se les solicitdé el consentimiento
informado para que de manera escrita, manifestaran su voluntad de
participar en la investigacion. Una vez obtenido el consentimiento se
tomé la muestra de las secreciones vaginales, por medio de hisopados
utilizando Culturette®. Luego las muestras fueron Illevadas al
Departamento de Micologia de la Universidad de Carabobo, donde se
realizd un extendido para posterior coloracién de Gram y observacién al
microscopio a fin de detectar la presencia o ausencia de levaduras.

Después se procedid a sembrar las muestras en Sabouraud Dextrosa
Agar (SDA) con cloranfenicol, incubandolas durante un periodo de 24-48
horas a 37 °C. Transcurrido este tiempo, a los cultivos que resultaron



positivos para la presencia de levaduras se les realizé la prueba del tubo
germinativo, una prueba especifica para Candida albicans; se observé el
resultado a las dos horas. Pasado este tiempo otras especies, como
Candida tropicalis, pueden producir pseudohifas precoces de aspecto
similar a tubos germinales, pero con una zona de constriccion
caracteristica adyacente a la célula madre, por lo que esta prueba es Uutil
para diferenciar a la Candida albicans del resto de las especies de
Candida, aunque no esta exenta de falsos negativos. 8

Prueba del tubo germinativo Consiste en colocar en un tubo de
ensayo 0,5 mL de suero humano y una pequefia porcion de la colonia a
estudiar, se incuba a 37 °C en bano Maria, por 2 horas. Transcurrido
este tiempo, se procede a colocar en una lamina portaobjeto una gota
de la muestra, se cubre con laminilla cubreobjeto y se observa al
microscopio con objetivo 10x y 40x. Se determina la elongacion que
puede experimentar la blastoconidia. Este crecimiento o formacién de
una prolongacién tubular que se extiende 3-4 veces mas que la
blastoconidia que la origind es sugestiva de Candida albicans. °

Formacion de clamidosporas, se siembra una parte de la colonia en el
medio Bilis-Agar o Agar Harina de Maiz con aguja de inoculacién
esterilizada, incubando el medio a 28 ©°C por 48 a 72 horas en
condiciones de aerobiosis. Se observa microscopicamente la formacion
de esporas asexuales, de paredes gruesas y refringentes, llamadas
clamidosporas, que pueden estar intercaladas o en posicidon terminal de
las hifas tabicadas o septadas. ° Posteriormente se utilizé el API 20C
AUX, constituido por veinte cupulas con sustratos deshidratados
(carbohidratos) que permite efectuar diecinueve pruebas de asimilacion.
Las cupulas son inoculadas con 100 uL de una suspension de la levadura
a estudiar, preparada con NaCl al 0,85% y a una concentracion
equivalente al patron N°© 2 Mc Farland. Se incuba a 25°C por 48 a 72
horas. Se verifica la positividad o negatividad de las cupulas, segun la
capacidad de utilizar por via oxidativa el sustrato. La lectura de la
prueba genera un cédigo numérico que se compara con un catalogo
analitico, que a su vez determina el género y la especie de la levadura.

Resultados De las 180 muestras analizadas de pacientes

diabéticos que presentaron secreciones vaginales, solo 82 muestras
(45,6%) crecieron en Sabouraud Dextrosa Agar (SDA) con
Cloranfenicol; en las 98 muestras restantes (54,4%) no hubo
crecimiento en el Agar, lo que hace pensar que las secreciones
obtenidas de estos pacientes estén siendo causadas por bacterias u
otros gérmenes y no por levaduras. De las 82 muestras que crecieron
en SDA con cloranfenicol obtenidas de pacientes diabéticos con
secreciones vaginales, 30 (36,6%) (Tabla 1) presentaron produccion de



clamidosporas y tubo germinativo, corroborando asi que se trataba de
Candida albicans; 52 (63,4%) fueron negativas para la produccion tanto
de tubo germinativo como de clamidosporas, indicando presencia de
otras especies de levaduras. En el estudio de identificacion por el
método API 20C AUX, de las 82 muestras positivas para levaduras se
tipificaron 30 (36,6%) como Candida albicans, 28 (34,1%) como
Candida glabrata, y 24 (29,3%) como Candida tropicalis (Tabla 2).

Discusion En la muestra estudiada, el porcentaje encontrado de

pacientes diabéticos que presentaron secreciones vaginales por hongos
fue casi la mitad. Es necesario conocer la epidemiologia de las
infecciones, razén por la cual, es indispensable la identificacién correcta
y oportuna de las levaduras, con la finalidad de establecer una
terapéutica acertada. Sin embargo, la condicién de diabetes no indica
necesariamente que sea sindnimo de presencia de Candida como
levadura oportunista. Los resultados pueden estar influenciados por el
buen control metabdlico proporcionado a los pacientes que asisten a una
consulta especializada, como bien indicd6 Marchena *° en 2007, al hacer
énfasis en que el mal control metabdlico es el responsable de que los
pacientes diabéticos presenten mas infecciones micoticas que el resto de
la poblacién. Del porcentaje de muestras positivas para levaduras
obtenidas de pacientes diabéticos con secreciones, menos de la mitad
presentaron produccion de clamidosporas y positividad en tubo
germinativo, corroborando asi que se trataba de Candida albicans, el
resto de las muestras evaluadas correspondié a Candida no albicans.
Estos datos son similares a los reportados por Sandoval y col '* quienes
obtuvieron crecimiento de levaduras en cultivos de secreciones
vaginales de pacientes diabéticos, pertenecientes todas al género
Candida reportando un porcentaje de 46% de Candida sp. Al realizar el
estudio de identificacidon por el método API 20C AUX, los resultados son
definitivos en la identificacion de las especies de Candida, segun la
asimilacion de carbohidratos, y tiene la capacidad de distinguir todos los
tipos de especies de Candida existentes. De las 82 muestras positivas
para levaduras, se logré tipificar las especies Candida albicans, Candida
glabrata y Candida tropicalis ( Tabla 2). Estos resultados tienen cierta
similitud con los hallados por Mujica y cols *> durante los afios 1999 y
2001, estudiaron 1.006 aislamientos provenientes de una amplia gama
de muestras clinicas, obteniendo como resultado Candida albicans en
40,3% de los examenes, la especie con mayor frecuencia de
aislamiento. Pero las especies de Candida no albicans, en un
porcentaje de 54,9%, resultaron de mayor prevalencia, lo que llama la
atencién sobre su importancia en las lesiones encontradas; 4,8%
correspondié a otras levaduras. Estos hallazgos alertan acerca del
valor que tiene el proceso de aislamiento e identificacién a nivel de



género y especie, ya que permite enriquecer, de manera mas precisa los
datos sobre la casuistica y epidemiologia de las micosis causadas por
levaduras, principalmente en grupos de mayor susceptibilidad. ** En
Conclusidon, de 180 pacientes diabéticos, casi la mitad resultd positivo
para las especies Candida sp. De los pacientes positivos para Candida
sp, menos de la mitad resultd positivo para Candida albicans y el mayor
porcentaje estuvo representado por Candida no albicans. Al utilizar el
método API 20C AUX, se identificaron las especies Candida albicans,
Candida glabrata y Candida tropicalis, siendo el porcentaje para Candida
albicans ligeramente mayor al porcentaje reportado respecto a las otras
dos especies. Se logrdé un diagndstico confirmatorio de candidiasis con
predominio de las especies de Candida no albicans en las secreciones
vaginales estudiadas, por lo que su tipificacion rutinaria deberia hacerse
de manera frecuente para el correcto tratamiento del paciente.

Tabla 1

DISTRIBUCION PORCENTUAL DE LAS MUESTRAS PO-
SITIVAS EN SABOURAUD DEXTROSA AGAR (SDA) CON

CLORANFENICOL SEGUN SU PRODUCCION DE TUBO
GERMINATIVO Y CLAMIDOSPORAS

Resultado TG Cla

(n: 82) (n:82)
Positivo 30 (36.6%) 30 (36,6%)
Negativo 52 (63,4%) 52 (63,4%)

TG: tubo germinativo
Cla: Clamidosporas en agar harina de maiz



Tabla 2

DISTRIBUCION PORCENTUAL DE LAS ESPECIES DE
CANDIDA AISLADAS EN SECRECIONES VAGINALES DE

PACIENTES DIABETICOS, OBTENIDAS POR EL METODO

API 20C AUX
Especies aisladas Cantidad Porcentaje (%)
Candida albicans 30 36,6
Candida glabrata 28 341
Candida tropicalis 24 29,3

Total 82 100
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