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RESUMEN

El presente trabajo de investigacion tiene como objetivo recopilar informacion bibliogréfica
sobre la importancia de la deteccion microbioldgica de la micosis vaginal en mujeres en la
edad fértil, el cual es un problema que aqueja a la gran mayoria de ellas a nivel mundial.
Dentro de la metodologia empleada se aplico el método teorico, con el que se realizo el
analisis y sintesis de los documentos cientificos, el tipo de investigacion fue descriptiva
porque permitié detallar las variables, haciendo énfasis en qué y cdémo se manifiestan por
medio de conceptos para luego ser sometida a analisis. La investigacion tuvo un corte
transversal porque se desarrollé en el periodo Mayo — Octubre del presente afio. La poblacion
estuvo conformada por las bases de datos donde se obtuvo articulos cientificos que contenian
informacion relevante, la muestra utilizada fue un total de 50 articulos seleccionados de las
bases de datos. Ademas, al ser el proyecto de revision bibliografica las técnicas de
recoleccion se basaron en la utilizacion de buscadores como Google Académico, PubMed,
Lilacs, Medline, Scielo, Scopus, Redalycs y libros. Como resultado se obtuvo que los factores
de riesgo predisponentes asociados a la candidiasis vaginal son: embarazo, mala higiene
personal, tratamiento con antibidticos, diabetes, utilizacion de dispositivos intrauterinos,
tener varias parejas sexuales entre otros factores. Al finalizar la investigacion se concluy6
que el medio de cultivo mas empleado para la candida albicans es el agar Sabouraud
Dextrosa, para luego hacer coloracién de Gram que determinara si estas son levaduras gram

positivas o gram negativas.

Palabras clave: candida albicans, vaginitis, candidiasis vulvovaginal.



ABSTRACT

The present research work aims to compile bibliographic information on the importance of
the microbiological detection of vaginal mycosis in women of childbearing age, which is a
problem that afflicts the vast majority of them worldwide. Within the methodology used, the
theoretical method was applied. The analysis and synthesis of scientific documents carried
out, the type of research was descriptive because it shows detailing the variables,
emphasizing what and how they are manifested through concepts for then be subjected to
analysis. The research was cross-sectional because it was developed in the May - October
period of this year. The population consisted of databases where scientific articles containing
relevant information were obtained; the sample used was 50 articles selected from the

databases.

Furthermore, since the project was a bibliographic review, the collection was based on search
engines such as Google Scholar, PubMed, Lilacs, Medline, Scielo, Scopus, Redalycs, and
books. As a result, it was obtained that the predisposing risk factors associated with vaginal
candidiasis are pregnancy, poor personal hygiene, antibiotic treatment, diabetes, use of
intrauterine devices, having several sexual partners, among other factors. At the end of the
investigation, it was concluded that the most widely used culture medium for Candida
Albicans is Sabouraud Dextrose agar, and then Gram staining will determine whether these

are gram-positive or gram-negative yeasts.

Key words: candida albicans, vaginitis, vulvovaginal candidiasis.
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Capitulo I. INTRODUCCION

Este trabajo de investigacion tiene por objetivo recopilar informacion bibliografica sobre la

importancia de la deteccion microbioldgica de la micosis vaginal en mujeres en la edad fertil.

Las infecciones vaginales constituyen un motivo constante de consulta ginecoldgica, pero su
prevalencia y etiologia varian en distintas poblaciones.'® Estas afectan del 20 al 62% de las
mujeres en edad reproductiva y alrededor del 20% son resultado de alteraciones por
medicamentos como antibi6ticos o el uso métodos de planificacion familiar. Entre un 24 y
un 37% de las infecciones vaginales son transmitidas sexualmente y un 21,5 a un 54,4%

afectan a las mujeres gestantes?®.

Hay que tener en cuenta que este es un problema que aqueja frecuentemente a las mujeres
sobre todo a las de edad fértil, por lo que no hay que dejar de lado su diagnostico el método
mas preciso es el estudio microbioldgico, el cual se basa en la recuperacion de la levadura en
agar dextrosa Sabouraud, siendo considerado el estandar de oro para el diagnostico, aunque
el crecimiento de las levaduras también puede ser obtenido en agar papa dextrosa, agar sangre
0 agar chocolate; en esos medios Candida spp. forma colonias de hasta 5 mm de didmetro,
con poca elevacion, bordes continuos, textura suave y de color blanco al amarillo. Al
microscopio se observan multiples levaduras redondas u ovales, Gnicas 0 en gemacion Unica
o mdltiple y en ocasiones formando seudohifas. Algunos laboratorios cuentan con medios de
cultivo adicionados con cromégenos (ChromAgarOCandida, AgarChromID™Candida,

CandiSelect™) los cuales pueden identificar desde el primocultivo algunas especies de
Candida®.

Considerando los antecedentes expuestos anteriormente basados en la revision documental
de articulos cientificos y libros surgi6 el interés de plantear el siguiente problema de estudio
¢Qué relevancia tiene el procesamiento microbioldgico en el diagnéstico de la micosis

vaginal?

La microbiota vaginal estd constituida por Lactobacillus spp y miembros de
las familias Clostridiaceae, Bacteriodetes y Actinomycetes. Entre el género Lactobacillus,

las especies aisladas con mayor frecuencia son Lactobacillus gasseri, Lactobacillus



crispatus, la candidiasis vaginal es un proceso inflamatorio que afecta a la vagina y vulva 'y

se debe a la invasion superficial de las células epiteliales por Candida®.

Candida albicans, junto con otras especies de Candida estrechamente relacionadas, son los
principales agentes promotores de la candidiasis vulvovaginal que es una enfermedad
infecciosa multifactorial del tracto reproductivo femenino inferior que provoca inflamacion
patoldgica por lo general en mujeres inmunocompetentes y por lo consiguiente sanas, que
prevalece principalmente durante la edad fértil. Si bien es cierto esta infeccion no es mortal,
su alta incidencia global y su profundo impacto negativo en la calidad de vida requieren una
mayor comprension del huésped y los factores fangicos que impulsan la patogénesis de la

enfermedad 2%

Durante los afios fértiles, el epitelio vaginal madura, sin embargo, el coito, los agentes
anticonceptivos, las practicas de higiene femenina y el uso de ropa ajustada no absorbente,
que retiene el calor, predisponen la proliferacion de hongos, bacterias, levaduras que

provocan el desarrollo de esta infeccion 2.

Ademaés, hay otras causas que la favorecen, como los medicamentos (pildora, antibioticos,
50% de los casos), embarazo, diabetes, obesidad y se deben por lo general a Candida
albicans. Entre la sintomatologia mas frecuente se asocia el prurito, sensacion de escozor,
ardor miccional y dispareunia o dolor en las relaciones sexuales, ademaés el flujo vaginal tiene

una caracteristica blanquecina, grumosa parecida al yogurt®,

En la gestacion la incidencia de candidiasis vaginal aumenta y su poblacion es mayor a la de
la poblacion general, esta predisposicion al tracto genital inferior se debe al aumento de
secreciones vaginales asociados a la accion progestdgena sobre linfocitos T y sobre la

actividad anticandida de los polimorfonucleares 8.

Candida albicans es conocida por ser un hongo oportunista en el entorno de cualquier tipo
de organismo vivo, es un modulador de pH y no se considera como un cariogenico, pero uno
de sus habitats es la cavidad oral de los seres humanos. Candida albicans coloniza de manera
asintomatica diversas partes del cuerpo, especificamente los tractos gastrointestinal y
genitourinario de personas sanas, ademas es un microorganismo aerobio y se reproduce

sexualmente por gemacion®,



En los Estados Unidos de América, los signos y sintomas vaginales conforman uno de
los principales motivos por las que las mujeres buscan el asesoramiento de ginecélogos, con
reportes de méas de 10 millones de consultas al afio. El costo del evento es significativo y ha
sido estimado en EEUU en 1.0 billon de dolares por afio. La disposicion facil de los
medicamentos antifingicos topicos y orales, se asocia con automedicacion frecuente, lo que
complica el cuadro clinico, el diagndstico y el tratamiento, pues pueden obtenerse resultados
falsos negativos cuando el medicamento se ha administrado antes de la confirmacion

microbioldgica del laboratorio®.

En Europa y Australia, C. albicans es la especie identificada con méas frecuencia (76-89%),
seguida por C. Glabrata (7-16%), mientras que en algunos paises de Africa y Asia el
porcentaje de Candida no C.albicans es més elevado®.

Hay que resaltar que para este trabajo de investigacion se reviso varios articulos cientificos,
para obtener informacion relevante acerca de la incidencia de la candidiasis vaginal en donde
los tres paises latinoamericanos con mayor prevalencia de candidiasis vaginal son México,
Brasil y Argentina. En las fuentes consultadas, no se encontraron reportes de: Bolivia, Chile,
El Salvador, Guyana Francesa, Haiti, Honduras, Panama, Paraguay, Puerto Rico, Republica
Dominicana y Uruguay. Fue escasa la informacion encontrada. Ecuador, Guatemala,
Nicaragua y Pert que son paises con slo una publicacion registrada®.

Entre esa publicacion se encontrd que en el Ecuador la carga de la candidemia es de 1037.
La vaginitis recurrente por Candida (> 4 episodios por afio) afecta a 307,593 mujeres de 15
a 50 afios *°.

Por lo cual sabiendo que la candidiasis vaginal es la segunda forma mas frecuente de
vaginitis, un 75% de las mujeres sufren un episodio de candidiasis vaginal durante los afios
fértiles y un 45% sufriran un segundo episodio. Una pequefia subpoblacion <5% de las

mujeres adultas sufren episodios repetidos no tratables?.

Vaginitis

La vaginitis, también llamada vulvovaginitis, es una inflamacion o infeccion de la vagina.
También puede afectar la vulva, la parte externa de los genitales de la mujer. La vaginitis

puede causar picazon, dolor, secrecion y olor. Es comun, especialmente en las mujeres en

edad reproductiva. Por lo general, ocurre cuando hay un cambio en el equilibrio de bacterias



o levaduras que normalmente se encuentran en su vagina. Hay diferentes tipos de vaginitis,

las que tienen distintas causas, sintomas y tratamientos’.

Candidiasis vaginal

La candidiasis vaginal es un proceso inflamatorio que perjudica a la vagina y vulval. Se
asocia con un desequilibrio de la microflora vaginal debido a la alteracion cuantitativa y
cualitativa del Lactobacillus y al crecimiento desmedido de otros comensales de la mucosa
vaginal, como es la Candida albicans. Estan surgiendo otras especies de Candida como
glabrata, parapsilosis y tropicalis. El principal reservorio de Candida es el recto, la
colonizacion vaginal es frecuente. La evolucion de la colonizacion a la infeccion sintomatica
involucra multiples factores asociados con la susceptibilidad del huésped y la respuesta
inflamatoria y la virulencia de la especie Candida. Los Lactobacillus producen &cido lactico,
que contribuye al mantenimiento del pH fisiologico <4,5 y protege la vagina de los
microorganismos que ascienden desde el tracto gastrointestinal. También producen perdxido
de hidrégeno y bacteriocinas, inhibiendo la adhesion de microorganismos patégenos a las

células epiteliales vaginales®.

Las infecciones vaginales por hongos levaduriformes del género Candida representa la causa
de millones de consultas médicas por afio. Se estima que al alcanzar la edad de 25 afios la
mitad de las mujeres habra tenido al menos un episodio de candidiasis vaginal diagnosticado
por el médico. Los antimicéticos de venta libre contra estas infecciones figuran entre los
productos de mayor venta en los Estados Unidos Candida albicans es la especie més
frecuente y provoca del 85 al 90% de los casos. Esta se desarrolla a menudo en las mucosas

de la boca, el tubo digestivo y aparato genitourinario 8.

Se cree que la infeccion por Candida albicans se debe a la respuesta inmunitaria del huésped
mas que al dafio mediado por patégenos. El apoyo a este concepto surge de un estudio de
desafio humano Unico que descubrié que la inflamacion neutrofilica, mas que la carga
fangica, era el mayor predictor de infeccion sintomatica en mujeres por lo demés sanas. Los
procesos inflamatorios del huésped pueden ser desencadenados por moléculas y proteinas de
la pared celular de los hongos que interactian con los receptores de las células inmunes y

epiteliales innatas*!.



Etiologia

Candida albicans es el agente etiologico méas prevalente en la vulvovaginitis candiasica,
representando 85% -90% de los casos. La virulencia de esta especie se debe a varios

mecanismos y habilidades inherentes al hongo®3.

Ademas, es un hongo patdgeno emergente resistente a multiples farmacos que representa una
fuente importante de enfermedades invasivas en los seres humanos y ocasiona elevados
costos sanitarios a nivel mundial. Este hongo se encuentra con frecuencias en diferentes
lugares anatémicos de personas sanas y podria inducir infecciones sistémicas y superficiales
en condiciones ambientales 6ptimas,?! tales como disponibilidad de nutrientes, temperatura,
pH, CO: y la presencia de suero. Esta flexibilidad fenotipica es un factor de virulencia
importante que ayuda en la invasion de los epitelios, la diseminacion por todo el hospedador
y la supervivencia en diferentes nichos del hospedador, y también ayuda a modular la

respuesta inmune del hospedador y contrarrestar la vigilancia inmunolégica?,

C. albicans coloniza de manera asintomatica diversas areas del cuerpo humano,
especificamente los tractos gastrointestinal y genitourinario de personas sanas. Es un hongo
comensal, sin embargo, en individuos inmunocomprometidos es un posible patégeno

oportunista que es capaz de causar infecciones de las mucosas y sistémicas®>

Este hongo diploide puede sufrir muchas transiciones morfoldgicas relevantes que
contribuyen a su virulencia, como la transicién entre la forma de levadura redonda a la forma
de hifa alargada, el cambio entre dos tipos de células distintos denominados "blancos" y
"opacos", y la comunidad en desarrollo estructuras llamadas biopeliculas, todas las cuales
son importantes para que la C. albicans provoque la enfermedad??.

C. albicans es capaz de adherirse a superficies bidticas (por ejemplo, células epiteliales o
endoteliales) y abidticas (por ejemplo, venosas centrales y tipos de catéteres) para formar una
biopelicula, una estructura tridimensional compleja de aglomerados de células fungicas. Una
biopelicula es un fenotipo especial de C. albicans compuesto de matriz extracelular, cuya
composicion quimica consiste en proteinas, polisacaridos y ADN, y células de hongos
encerrados que se supone que tienen una susceptibilidad alterada a los agentes antifungicos

y al metabolismo en comparacion con sus contrapartes planctonicas®’.



Un fenotipo de biopelicula proporciona un potente escudo de células fungicas contra los
ataques del sistema inmunolégico del huésped y sustancias quimicas antimicoticas
extrafias. Se ha considerado que las biopeliculas de C. albicans son uno de los factores
criticos que explican la resistencia de los hongos a los farmacos antimicoticos tradicionales,

incluidos los azoles, polienos, equinocandinas, etc®’.

Candida puede utilizar diferentes fuentes de carbono, incluido el glucégeno, sus productos
de degradacion e incluso el acido lactico como fuente de carbono alternativa, lo que hace que
Candida sea muy flexible a los cambios dietéticos en la vagina. Recientemente, un estudio
sugirio que el cultivo de Candida en lactato como su Unica fuente de nutrientes conduce a la
modulacién de sus interacciones con las células inmunes amortigua la fagocitosis, monta IL-
10 y disminuye la produccién de IL-17 haciéndola menos vulnerable a las respuestas
inmunes. Otros estudios han confirmado estos hallazgos, recomendando que a medida que
crece Candida, reduce las respuestas inmunes que se generan contra ella y asi refrenda su

propia existencia, estableciendo comensalismo®8.

La mayoria de las aproximadamente 150 especies descritas del género Candida crecen
unicamente en forma de blastoconidios o levaduras, que son células ovales de 3-8 x 2- 7 um
que se divide por gemacién. Algunas especies forman suedomicelios o seudohifas, que son
cadenas de levaduras que forman cuando tras la gemacién no se produce una separacion de
células. C. albicans y C. dubliniensis forman tubos germinales e hifas que son estructuras
filamentosas que presentan tabiques, asi como cladimospora, que son estructuras unicelulares
redondas u ovaladas que presentan una gruesa pared refringente (8- 16 um de didmetro) y
que se situan en posicién intercalar al final de las hifas. Aunque mas de la mitad de las
especies del genero Candida no crecen a 35 °C, las especies de importancia clinica crecen
bien a esta temperatura en la mayoria de los medios de cultivo, produciendo colonias de

crecimiento rapido, circulares lisas, blancas o cremosas, blandas y con olor a levadura.

Pocas especies del genero Candida son patdgenas para el ser humano las mas importantes:
C. albicans, C. tropicalis, C. glabrata, C. parapsilosis, C. Kruesi, C. guilliermondii y C.

dubliniensis®.



Epidemiologia

La vulvovaginitis por Candida es un problema comun asociado a altos indices de morbilidad.
En los Estados Unidos de América, los signos y sintomas vaginales constituyen una de las
principales causas por las que las mujeres buscan el asesoramiento de ginecélogos, con
reportes de més de 10 millones de consultas al afio. La incidencia de colonizacion vaginal
por Candida en mujeres embarazadas se considera aproximadamente de 10 a 50%. Candida.
se puede aislar del tracto vaginal en 20 a 30% de las mujeres no embarazadas asintomaticas
saludables, en un solo punto en el tiempo y en hasta el 70% si se realiza el seguimiento

longitudinal por un periodo de un afio®.

Hay que resaltar que para este trabajo de investigacion se reviso varios articulos cientificos,
para obtener informacion relevante acerca de la incidencia de esta problemética en donde los
tres paises latinoamericanos con mayor prevalencia de son México, Brasil y Argentina. En
las fuentes consultadas, no se encontraron reportes de: Bolivia, Chile, El Salvador, Guyana
Francesa, Haiti, Honduras, Panama, Paraguay, Puerto Rico, Republica Dominicana y
Uruguay. Fue escasa la informacion encontrada. Ecuador, Guatemala, Nicaragua y Peru son
paises con solo una publicacion registrada®.

Fisiopatologia.

Céandida se considera un organismo comensal de la vagina. Los porcentajes de aislamiento
en mujeres que no presentan signos ni sintomas de infeccién oscilan entre 17 y 75%, con
bajas concentraciones de levaduras. La conversion de Candida de comensal a patégeno es
consecuencia directa de la combinacion de factores inmunitarios dependientes del huésped y

de la virulencia propia de Candida.>.

Factores de riesgo

La condicién de candidiasis vulvovaginal se produce debido a un desequilibrio en el habitat
normal de microorganismos vaginales (microbiota). Se caracteriza por una disminucion de
un tipo de bacteria llamada lactobacilos y un crecimiento excesivo concomitante de un hongo

llamado Candida®.



Diversos reportes mencionan que la infeccion se manifiesta con frecuencia en zonas de clima
calido; sin embargo, la vulvovaginitis se considera una entidad relacionada a situaciones
genéticas (mayor prevalencia en mujeres de piel negra, personas con grupo sanguineo ABO
y fenotipo Lewis, historia familiar de vulvovaginitis y pacientes atdpicos), y se considera que
la infeccion se relaciona de manera fundamental con la situacion inmunoldgica de las

pacientes?.

Ademas, existen otros factores que predisponen a la adquisicién de esta infeccion, los cuales
estan asociados a multiples parejas sexuales, promiscuidad, practica de sexo sin proteccion,
duchas vaginales, uso de dispositivos intrauterinos, actividad orogenital, uso de
corticosteroides, infeccion por VIH, embarazo, diabetes mellitus, obesidad, utilizacién de

ropa intima demasiado ajustada entre otros®®.

Sintomas

La sintomatologia incluye prurito vaginal o vulvar, dolor vaginal o vulvar, disuria,
dispareunia, ardor y abundante leucorrea de aspecto blanquecino y grumoso como leche
cortada, cuadro clinico indistinguible de la vulvovaginitis candidiésica. Estos sintomas se
intensifican generalmente durante la fase lutea y desaparecen con la menstruaciéon para

reaparecer pocos dias después??.

Diagnostico

El diagndstico etioldgico de la vaginitis se realiza a través de la anamnesis, que aborda la
historia clinica y la informacion sobre practicas y conductas sexuales, ciclos menstruales,
habitos de higiene, medicamentos en uso, examen clinico ginecoldgico y toma de muestras
para analisis de laboratorio. Aproximadamente el 90% de las mujeres que presentan signos
clinicos de vaginitis se deben a una infeccion por agentes de la propia microbiota vaginal,

que surge cuando existe un desequilibrio en el microambiente genital?’.

También la identificacion rapida y correcta de las especies del género Céandida es
fundamental en la practica clinica para guiar la eleccion del tratamiento antimicético del
paciente con candidiasis. Por esta razdn, se ha tratado de encontrar métodos de diagndstico

para lograr, lo méas pronto posible, una identificacién de la especie en particular para las



formas invasivas de la enfermedad. Los medios cromdgenos, introducidos durante los afios
noventa, permitieron diferenciar C. albicans de otras especies del género y han comprobado
ser una herramienta rapida y eficaz para su identificacion. Por otra parte, se ha demostrado
que la prueba del tubo germinal, usada por décadas para identificar C. albicans, es sencilla,

rapida, econdmica y eficaz para la determinacion presuntiva de dicha especie®.

Ademas, este diagndstico de candidiasis vaginal se efectia en base al examen fisico y a la
observacién de preparados de flujo vaginal tratados con hidréxido de potasio en los que se
pueden observar las levaduras brotantes o las seudohifas®3. También el examen microscopico
directo de la secrecion implica la tincién de Giemsa y el cultivo de protozoos; este Gltimo es
el método de referencia para el diagndstico, con una sensibilidad del 98%°°,

A pesar de la gran utilidad del examen directo, la prueba de oro para el diagndstico definitivo,
es el cultivo pues permite establecer género y especie, lo cual tiene importancia tanto
epidemioldgica, como en la seleccion del tratamiento. Las muestras deben ser procesadas
rapidamente, empleando desde tubos hasta placas de Petri. Los medios mas usados son el
agar glucosado Sabouraud sin o con antimicrobianos como cloranfenicol y gentamicina para
inhibir la contaminacion bacteriana, un medio con cicloheximida para inhibir el crecimiento
de hongos saprofiticos, excepto si se sospecha que el microrganismo sea Candida no
albicans, Scopulariopsis spp, Acremonium spp, Aspergillus spp, Fusarium spp o Scytalidium

spp, ya que estos son sensibles a dicho antifingico 4.

Las muestras que se inoculan en placas de agar Sabouraud Dextrosa se incuban
aerdbicamente a 37 ° C durante 24 h. Las placas sin crecimiento después de 24 h se volvieron
a incubar durante otras 24 h. Las colonias en placas de agar Sabouraud Dextrosa se someten
a identificacion de colonias y tincion de Gram para células de tipo levadura. Todas las
muestras aisladas se almacenan en Brain Heart Infusion con glicerol al 15% a -20 °C para su

posterior investigacion®.

Hay otro tipo de medios de cultivo diferenciales que se utiliza para ayudar a la identificacion

del hongo basado en la morfologia y color de las colonias.

Este medio ha demostrado alta sensibilidad y especificidad, con muy pocos falsos positivos

0 negativos y ha venido reemplazando las técnicas convencionales de identificacion de C.



albicas, como la produccion de tubo germinal en suero o de cla-midosporas en agar harina
de maiz o de arroz, que en ocasiones presentan falsos negativos. También se han usado
medios especificos para las especies de levaduras como el medio CHROMagar™ Candida
que permite diferenciar C. albicans, C. tropicalis, C. krusei, y C. glabrata, en funcién de los
colores que desarrollan en este medio. Luego del crecimiento de la colonia se hace un analisis
macroscopico y microscopico. Algunas caracteristicas como la coloracion de las colonias y
su textura pueden ayudar a identificar las diferentes especies, pero son los hallazgos
microscopicos los que en Ultima instancia determinan su identificacion en la mayoria de los
casos*?. Es importante saber que muchos autores enfatizan la importancia de complementar
dicha identificacion con otras pruebas fenotipicas que permitan la confirmacién de

especies®.

Las muestras que se cultivan directamente en CHROMAgar™ vy se incuban a 37 ° C durante
24 a 48 horas. Las especies de Candida se identifican preliminarmente de acuerdo con los
colores producidos por las colonias en CHROMagar Candida®,

En el medio CHROMAgar™ Candida, las colonias lisas que aparecen de color verde claro
a medio se consideraron C. albicans; mientras que las colonias lisas de azul oscuro a azul
metalico se consideraron como C. tropicalis. Las colonias rosadas con un borde rugoso
blanguecino se consideraron como C. krusei, mientras que las colonias lisas de color rosa
lavanda se consideraron como C. glabrata. Ademas, las colonias lisas de color salmén rosado
se consideraron Candida kefyr, mientras que las colonias lisas de color rosa palido blanco se

consideraron como C. parapsilosis .
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Figura 1. Crecimiento de Candida albicans en CHROMagar
Fuente: https://www.medicalexpo.es/prod/chromagar/product-92297-852084.html

Ademas, para la identificacion de las colonias de levadura se puede emplear el kit de

identificacion microbiana de levadura API ID 32 C (bioMérieux, Marcy-I'Etoile, Francia)®°.

También se pueden realizar pruebas fenotipicas adicionales para diferenciar entre C.
dubliniensis y C. albicans cultivando los aislados de levadura positivos en el tubo
germinativo a 45 ° C en agar dextrosa Sabouraud durante hasta 10 dias. Los aislados de C.

albicans se identificaron por su capacidad para crecer a 45 ° C*°,

Tratamiento

La vulvovaginitis aguda por candida se trata con agentes antifingicos. Dado que la mayoria
de los casos de vaginitis por Candida son secundarios a las especies de C. albicans, y dado
que C. albicans no tiene una resistencia significativa a los antifangicos azolicos, estos son
los agentes de eleccidn para esta enfermedad. Los antifingicos se pueden tomar por via oral
como una dosis Unica (fluconazol 150 mg) o se pueden aplicar por via intravaginal en un solo
dia 0 en regimenes de 3 dias disponibles sin receta médica. En pacientes con enfermedad no
complicada (aquellos sin inmunosupresion o embarazo que no tienen vulvovaginitis por
candida recurrente) cualquiera de las terapias es igualmente eficaz. Por lo tanto, la decision
de tratamiento se puede tomar en funcion del costo, la preferencia del paciente y las
interacciones farmacoldgicas. Si los pacientes no responden a la terapia estandar, se puede
garantizar que los cultivos busquen otras especies de Candida, que a menudo son resistentes

a los azoles .
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Los pacientes con vulvovaginitis por candidiasis complicada, por ejemplo, los pacientes
inmunosuprimidos requieren un tratamiento méas prolongado. Por lo general este incluye
medicamentos con azol intravaginal durante al menos 1 semana o también puede ser oral con
fluconazol 150 mg una vez cada 3 dias durante hasta completar tres dosis. Los pacientes con
vulvovaginitis por candida recurrente pueden beneficiarse de la terapia supresora con

fluconazol oral semanal durante 6 meses. Las pacientes embarazadas no deben recibir anti

fungicos orales?,
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Capitulo 1. METODOLOGIA
Tipos de investigacion

- Descriptiva: Porque permite detallar las variables, haciendo énfasis en qué y como
se manifiestan por medio de conceptos para luego ser sometida a analisis.

- Disefio documental: en el presente proyecto no habra la manipulacion de variables,
por ende, no afectard ni alterara las condiciones existentes ya establecidas.

- Corte transversal: El presente proyecto fue desarrollado en el periodo académico
mayo — octubre 2020.

- Retrospectivo: En el presente proyecto se pretendid trabajar con diversas fuentes
bibliogréaficas o archivos ya existentes, que nos serviran para recabar informacion de
nuestro interés referente a nuestro tema de estudio.

Determinacién de poblacion y muestra

Poblacion: En este tipo de proyecto la poblacion que se emple6 fueron las fuentes primarias
y secundarias de informacidn. La poblacion est4 formada por articulos cientificos y libros en
los que se aborda la temética de estudio publicados en revistas indexadas entre las que se
ubican, Google Académico, Scielo, Redalyc, Pubmed, Medline, Lilacs, Scopus y libros

divulgados durante el periodo comprendido desde junio-julio 2020.

Muestra: La muestra se seleccion6 mediante un muestreo basado en diferentes fuentes de
informacién mediante el cual se escogieron 50 publicaciones o articulos que se ubican: en
Scielo 14, en Redalyc 8, en Medline 1, en Pubmed 16, en Scopus 1, en Google Académico 4

y 2 libros.
Criterios de inclusion:

-Afio de publicacion del articulo, desde el 2015 hasta la actualidad para tratar de recopilar

informacién lo mas actual posible.

-Nombres de revistas de gran relevancia, encontradas a través de buscadores como: Scopus,

Scielo, PubMed, Medline, Lilacs y Redalyc.
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Criterio de exclusion:

-Articulos con mas de diez afos desde su publicacion, ya que la informacion de estos

articulos era muy obsoleta.

Métodos de estudio

Teorico: Se utilizd un método teorico, ya que se realizd un analisis y sintesis de los

documentos cientificos que tuvieron relacion con el tema a estudiarse.

Técnicas: Al ser el proyecto de revision bibliogréafica las técnicas se basaron en la utilizacion

de buscadores como Google Académico, PubMed, Lilacs, Medline, Scielo, Scopus, Redalycs

y libros en los cuales se selecciond diversas publicaciones de caracter cientifico que aportaron

con informacion para el desarrollo de este proyecto aplicando diferentes criterios de inclusién

y exclusion.

Procedimiento

Esquema empleado para la seleccion de fuentes bibliograficas

DIAGRAMA DE FLUJO PARA BUSQUEDA
BIBLLIOGRAFICA

l

Utilizar los buscadores segun nuestro teme a
estudiar “Determinacion microbioldgica de

micosis vaginal en la edad fértil. \

Busqueda de fuentes de informacion

!

Base de datos cientificas utilizadas:

Lilacs, Medline, Redalycs, Scopus, Pubmed,
Scielo, Google Academico vy libros.

¢

v

Adaptar criterios de inclusion y
exclusion para seleccionar los
articulos que seran de nuestro
interés.

Las palabras claves utilizadas
para nuestra busqueda
bibliogréafica fueron: vaginitis,

candida albicans,
epidemiologia, mujeres en
edad fértil, candidiasis
vulvovaginal.

Idiomas empleados para la
busqueda:

*espafiol
*Ingles

*Portugués
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Numero de articulos revisados por cada base
cientifica:

*Lilacs: 20

*Google Académico: 13
*Medline: 12
*Redalycs: 15

* Pubmed: 40

*Scielo: 40

*Scopus:11

*Libros: 5

Articulos seleccionados:
Cantidad por afios de publicacion y
base de datos y libros

!

No cumple con los criterios de inclusion:
No contenian informacién util para el desarrollo del
proyecto, mas de 5 afios los articulos cientificos y
mas de 10 afios los libros, no incluyen resultados de
pruebas de diagndstico microbiolégico y no son de
base de datos reconocida.

{

Articulos por afios de publicacion:
*1992:1 (Libro — Google A)
*1993:1 (Libro)

*1996: 1 (Libro)

*2005: 1 (Libro — Google A)
*2006: 1 (Libro — Google A)
*2007: 1 (Libro — Google A)
*2015: 4

*2016:5

*2017: 10

*2018: 10

*2019: 6

*2020: 9

 E——

Aplicar los criterios de
inclusién y exclusién para la
seleccion de articulos y libros

|

Cumple con los criterios de
inclusion:

Contiene informacion util para el
desarrollo del proyecto, entre 5-
10 afios de publicada, 5 afios para
articulos cientificos (95%) y
hasta 10 afios libros (5%), deben
ser de base de datos reconocida y
que contengan resultados de
pruebas de diagnostico hay que
resaltar que hubo libros que no
entraban dentro del rango
establecido de menos de 5 afios
pero  contenian  informacion
basica e importante para nuestro
proyecto

Articulos excluidos: cantidad por
afios de publicacion y base de
datos, no incluyen resultados de
pruebas de diagndstico

!

Articulos por afios de publicacién que
fueron descartados:

*1992 — 2008: 9

*2010 - 2013: 20
*2014 —2015: 40
*2016 — 2017: 15
*2018 — 2019: 15
*2020: 7
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I
Aurticulos por bases de datos:

*Google Academico 4, Libros 2, Medline
1, Lilacs 4, Redalycs 8, Scielo 14, Scopus
1y Pubmed 16.

Anélisis, parafraseo de la informacion y
cita con normas Vancouver

Articulos descartados por bases de
datos:

*Lilacs: 16

*Google Académico: 9
* Redalycs: 7

* Pubmed: 25

* Scielo: 25
*Scopus:10

*Libros: 3

1

Descartar Articulos y Libros.

Procesamiento estadistico: Se recolecto datos cualitativos y para recopilar la informacion

se realizé un analisis de los contenidos seleccionados para asi solo incorporar la informacion

que sea de utilidad para el proyecto

Consideraciones éticas: El proyecto al ser de caracter de revision bibliografica no afectara

ni pondra en peligro la integridad de personas, animales o el medio ambiente, por lo cual no

habra repercusiones bioéticas.
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Capitulo I11. DESARROLLO
RESULTADOS Y DISCUSION

Para la realizacion de este proyecto se seleccioné como muestra diversos documentos de
cardcter cientifico, que se han podido recabar de varios buscadores como Google Académico,
Scielo, PubMed, Lilacs, Redalyc, Scopus y libros aplicando diferentes criterios de inclusion
como el afo de publicacion del articulo, para lo cual se ha tomado como punto de referencia
desde afio 2015 hasta el afio 2020, ademas se seleccioné articulos en diferentes idiomas
como espafol, inglés o portugués, esto debido a que habia articulos que aportaron

informacidn valiosa para el proyecto pero se encontraban escritos en otros idiomas.
Anélisis e interpretacion

En la tabla 1, se presentan los sintomas mas comunes que pueden presentar las mujeres que
padecen candidiasis, ya que la mayoria de ellas en edad fértil, a nivel mundial han atravesado
por lo menos por un episodio de candidiasis vaginal a lo largo de su vida. Esta en una tabla
comparativa donde exponen los puntos de vista de diferentes autores.

Tabla 1. Sintomas mas comunes en la Candidiasis vaginal
Autores Sintomas

Lemus et al .(2016) *Disminucion de la inmunidad
*Presencia de flujo wvaginal anormal
grumoso, acompafado de prurito
*Eritema
*Edema vaginal
*Ardor

Valencia et al. (2018) *Inflamacion
*Leucorrea Espesa y grumosa
*Prurito intenso
*Dispareunia

Gonzalez et al. (2019) *Picor
*Ardor
*Agrietamiento
*Eritema
*Edema vulvar
*Leucorrea
*Presencia de placas blanquecinas en la
mucosa vaginal

Elaborado por: Lorena Quifionez
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Discusion

Lemus et al. (2019), sefialan lo siguiente. La vulvovaginitis fungica en mujeres en edad
reproductiva, sexualmente activas 0 no es una causa comun de consulta medica, donde resulta
dificil diferenciarla clinicamente de otras etiologias. Aproximadamente el 15% de las
mujeres estan colonizadas por Candida albicans como parte de la microflora vaginal, pero
generalmente no presentan sintomas. Cuando aparece la enfermedad infecciosa fungica, se
presentan también condiciones fisioldgicas alteradas, desde disminucion de la inmunidad
local hasta la presencia de flujo vaginal anormal, por lo general blanco, grumoso acompariado
de prurito, dolor urente, eritema y edema. Las levaduras del género Candida reflejan un
amplio espectro de susceptibilidad, con genotipos sensibles o resistentes a los tratamientos

usuales, de estos se ha observado particularmente el desarrollo de resistencia al fluconazol®.

Valencia et al. (2018) sostienen que la C. albicans, hongo de microbiota normal pueden
ocasionar alteraciones cuando se presenta un desequilibrio en el ecosistema vaginal. Se
considera una infeccion cosmopolita, que afecta principalmente a las mujeres sexualmente
activas. Se predice como la especie involucrada en mas del 90 % de los casos relacionados a
esta infeccidn. Los sintomas especificos son inflamacién, leucorrea espesa y grumosa, prurito
intenso, sobre todo premenstrual, lesiones eritematosas con extension a vulva y periné y
puede haber dispareunia. La mucosa vaginal muestra placas blanquecinas, amarillentas o

pseudomembranosas “°.

Gonzaélez et al. (2019) sefialan que la candidiasis vulvovaginal se caracteriza por ser una
infeccion de la mucosa genital por levaduras Candida, que afecta principalmente a la vulva
y la vagina. La enfermedad se presenta de forma enddégena debido a factores predisponentes
que ayudan a la multiplicacién de las levaduras. Los signos y sintomas mas frecuentes son
picor, ardor, agrietamiento, eritema y edema vulvar, leucorrea y la presencia de placas
blanguecinas en la mucosa vaginal. La candidiasis vulvovaginal se considera la segunda
causa mas comun de infeccion genital en mujeres en edad reproductiva y, aunque representa

un problema de importancia mundial en salud piblica, se desconoce su incidencia exacta®.

Hay que considerar que todos los puntos de vistas relacionados a los sintomas de la vaginitis

coinciden en su gran mayoria.
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Analisis e interpretacion

En la tabla 2 se presenta un analisis comparativo de diferentes autores acerca del
procesamiento microbiologicos que se emplean para la deteccion de la micosis vaginal, si
bien es cierto existen varios métodos para el diagndstico de esta infeccién, pero el método

mas confiable y que permite identificar género y especie son los métodos microbioldgicos.

Tabla 2. Anélisis comparativo de métodos microbiolégicos para el diagndstico de
candidiasis vaginal.

Autores Metodos microbiologicos

Solérzano et al. (2018) 1. Se tomd una muestra de mucosa
cérvico-vaginal.
2. Lamuestra se proces6 en 12horas.
3. Medio de cultivo Agar Sabouraud
con clorafenicol.
4. El medio de cultivo se incubo a
37°C durante 7 dias.

Martinez et al. (2017) 1. Toma de muestra mediante
hisopados.
2. Realizacion de tincion de Gram.

w

Medio de Cultivo CHROMagar
4. Los medios se incuban a 37°C
durante 24 — 48horas.

Elaborado por: Lorena Quifionez

Discusion

En la tabla 2 se analizan dos métodos y procedimientos microbioldgicos que se siguen para
la deteccion de Candida en muestras de secrecion vaginal, Solérzano et al. (2018) sustenta
que aproximadamente, el 20-25% de las vulvovaginitis infecciosas son candidiasis, y C.
albicans es la responsable del 90% de estos episodios, ellos realizaron un estudio de

diagnostico microbiologico de infeccidn genital baja en las que utilizaron muestrasvaginales

de un grupo determinado de mujeres. A estas muestras se le realizaron tincion de Gram,
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también se utilizo el medio de cultivo CHROMagar. Los cuales se incubaron a 37°C durante
24 - 48 h. Ademas, se utilizo el sistema de hibridacion de &cidos nucleicos Affirm VPIII
(Becton Dickinson, Sparks, EE. UU.) para detectar, directamente sobre las muestras, la
presencia de las especies mas comunes del genero Candida. Para la identificacion de las
levaduras crecidas en cultivo, ademas de la utilizacion del medio CHROMagar Candida
(Becton Dickinson), se realiz6 la prueba de filamentacién en suero fetal bovino, para
diferenciar C. albicans de otras especies. En caso de que la prueba fuese negativa la

identificacion de la especie de Candida se realizd mediante el sistema Vitek2 (bioMérieux)*.

Martinez et al. (2017), ellos ejecutaron una investigacién con un grupo determinado de
pacientes. Para el examen ginecoldgico, la muestra de mucosa cérvico-vaginal se tomd
utilizando un cepillo estéril, que se almaceno en tubos estériles que contenian PBS (solucién
salina amortiguada por fosfatos) y se mantuvo refrigerada hasta su procesamiento. Luego las
muestras se enviaron a un laboratorio de Micologia, donde se procesaron en 12 h. Los
cultivos se procesaron en agar Sabouraud con cloranfenicol al 0.01% y se incubaron a 37 °
C en el periodo de siete dias con evaluacion diaria del crecimiento. Las levaduras se
identificaron utilizando pruebas fenotipicas tales como micromorfologia, medio
cromogénico (CROMADO Agar Candida ®), prueba de tubo germinal, y microcultivo en
agar de harina de maiz y se confirmaron por el método automatizado de bioquimica (VITEK
®2). Cada aislado se mantuvo en agar papa dextrosa en la coleccion de micologia a
temperatura ambiente bajo congelacion a -20 ° C en solucion salina con 30% de glicerol para
pruebas de susceptibilidad posteriores. Las variables evaluadas en el estudio se obtuvieron
mediante cuestionario precodificado autoadministrado e incluyeron edad, color de piel, nivel
educativo, estado civil, ingresos familiares, estado de infeccién por VIH, embarazo,
anticoncepcion y pH vaginal al momento de la recoleccion de la muestra. Los signos y
sintomas evaluados durante el examen ginecolégico se utilizaron para considerar a las
mujeres como colonizadas o presentadoras de candidiasis vulvovaginal, siendo estas ultimas
aquellas que presentaban leucorrea, prurito, edemay / o eritema vulvovaginal asociado a la
presencia de placas blanquecinas en la mucosa y al aislamiento de Candida. spp. en cultivo

micoldgico®.
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En la tabla comparativa se concluye que los resultados de estos autores tienen cierta similitud
en el procedimiento del diagnostico como por ejemplo en la temperatura de incubacion, pero
también tienen diferencias como en la utilizacion de los medios de cultivo. Pero en si todos
tienen la misma finalidad que es la identificacion del hongo o levadura candida que provoca

la candidiasis vaginal.
Analisis e interpretacion

En la tabla 3 se presenta los diferentes puntos de vista de algunos autores, acerca de los
factores de riesgo que influyen en la aparicion de la candidiasis vaginal, ya que de estos
depende mucho el contagio de esta infeccidn por parte de las mujeres que se encuentran en
la edad fértil.

Tabla 3. Factores de riesgo asociados a candidiasis vaginal.

Autores Factores de riesgo

Martin et al. (2015) *Deficiencia de higiene personal
*Actividad sexual
*Diabetes
*Gestacion

*Uso frecuente de antibidticos
*Imunosupresion

Rosati et al.(2020) *Embarazo

microbioma vaginal

*Uso de anticonceptivos

*Utilizacion de dispositivos intrauterinos
*Diabetes

* Diversidad en las fuentes de carbono del

Elaborado por: Lorena Quifionez

Discusion

En la tabla 3 se establecen deferentes criterios de dos autores referente a los factores de riesgo
que predisponente la proliferacion de Candida a nivel vaginal Martin et al. (2015) afirma que
la candidiasis vulvovaginal se caracteriza por prurito vulvar y también puede presentarse con
flujo vaginal acuoso o similar a un queso anormal y se estima que la candidiasis vulvovaginal
es la segunda causa mas comun de vaginitis despues de la vaginosis bacteriana. Candida
albicans representa del 85% al 90% de los casos, los factores de riesgo que mas incluyen son

embarazo (y otras situaciones en las que aumentan los niveles de estrdégeno), diabetes
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mellitus, inmunosupresion y antibidticos sistémicos. La incidencia aumenta con el inicio de
la actividad sexual, pero las asociaciones con diferentes tipos de anticonceptivos no estan

claras “°.

Rosati et al. (2020) argumenta que la candidiasis vulvovaginal se considera un trastorno
multifactorial, en el que es presumible que una composicién de la microbiota vaginal
desestabilizada, los factores predisponentes del hospedador y la genética, asi como las cepas
de Candida, ayudan a la aparicion de la enfermedad. En el microbioma vaginal habitan
comUnmente comunidades bacterianas, principalmente representadas por el género
Lactobacillus, como L. iners y L. crispatus, como por levaduras, comunmente llamadas
micobioma. Las especies de Candida son los organismos fungicos més abundantes del
micobioma vaginal; por lo tanto, pueden ser agentes causantes de infecciones vaginales en
algunas condiciones. Hay algunos factores que favores a la proliferacion de la Candida y
estos pueden ser embarazo, asi como diversidad en las fuentes de carbono, acidos grasos de
cadena corta 0 composicion de eicosanoides, se ha comprobado que estas condiciones alteran
el desequilibrio entre la tolerancia y la invasién lo que conlleva a la adherencia de Candida
al epitelio de la mucosa vaginal, al crecimiento de levaduras anormales y al riesgo de contraer
infecciones por Candida. Ademas, hay otros factores predisponentes relacionados con el
hospedador, como la diabetes mellitus tipo 2, los regimenes de inmunosupresion, la terapia
con antibidticos, asi como factores de comportamiento como el uso de anticonceptivos y

dispositivos intrauterinos, que promueven la aparicion de la candidiasis vaginal o vaginitis
47
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CONCLUSIONES

- Con la ayuda de los criterios de inclusion y exclusion para la basqueda de revision
bibliogréafica fue posible realizar una adecuada seleccion de articulos que realmente
aportaron un conocimiento importante para el desarrollo del proyecto.

- Una lectura critica y un andlisis adecuado de la informacion recabada de los articulos
seleccionado es muy importante ya que permite analizar y extraer los datos mas
idoneos y necesarios para el desarrollo del proyecto de investigacion.

- Se pudo conocer mas a fondo sobre la sintomatologia mas relevante en la candidiasis
vaginal asi mismo como los factores de riesgo que influyen en la proliferacion de este
hongo que provoca esta infeccion en casi todas las mujeres a nivel mundial, ya que la
mayoria a atravesado por un episodio a lo largo de su vida,

- Se comprende gue el diagnostico microbiologico es una pieza clave para la deteccion
mas precisa de la candidiasis vulvovaginal ya que nos permite la identificacion del
género y la especie que provoca esta infeccion.

- Se determino que el medio de cultivo mas empleado para la candida albicans es el
agar Sabouraud Dextrosa, para luego hacer la coloracion de Gram que determinara si

estas son levaduras gram positivas o gram negativas.
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ANEXO 1. Resolucién

Oficio No. 0610-RD-FCS-2020 - Teletrabayo
Ricbamba, 23 ¢ junic de 2020

Senor/ita .

QUINONEZ MONTANO LORENA ESTEFANIA X
ESTUDIANTE DE LA CARRERA DE LABORATORIO CLINICO E HISTOPATOLOGICO
Presente

Sefnor/ita Estudiante:

Cumplo con el deber de informarle la resclucion adoptada por el Decanato de la Facultad, de
fecha 23-06-2020:

RESOLUCION No. 0610-D-FCS-23-06-2020-TELETRABAJO: Aprobar el tema, perfil del proyecto
de investigaciéon, Tutor y Miembros de Tribunales de la carrera de Laboratoric Clinico e
Histopatologico, Oficio No. 1028-5D-FCS-2020. Resolucion: 048-ES-19-06-2020-SD-FCS-2020-

APELLICOS ¥ NOMIBRS ] tera pROVECTO BF | TUTOR/A

_ FECHA DE COMORTE | AREA DEL | TRIBUNAL | TRIBUNAL
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ALINONEZ RONT ARO SLPTEMEAF DCT. 2057 Deter it sdn Ora. Ana | SALUD COMD Ora Ana Carofina | Mgs. Ximma
LORENA ESTEr AN 1010 MARZD 2038 micrcioGgca de | Cawroina | PRODUCTD Genzalez Robalwe
AGOSTD oSS wiginal en ia | Gonadlez | sOCIAL Mes Elana Mgt Edana
2011 364580 wdad divtil DRILNTADO AL Martines Martines
HUEN viviRy Mgs. lvan Pedafiel | MC Ivan
lineaoo 4 fs Anea Pl
S sz igacidn
= = - | WP, - — Sauo L s
Particular que comunico para los fines legales pertinentes.,
Atentamente,
Dr,
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