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RESUMEN

El objetivo de esta investigacion fue comparar los resultados iniciales de una
investigacion realizada en 2018 con los resultados presentes encontrados en este
estudio 24 meses después en 2020. Se compararon los niveles de colonizacion de
Candida Albicans en pacientes que eran candidatos de la investigacion previa tomada.
El estudio se desarroll6 en la Universidad Iberoamericana. Después de comunicarse con
los 30 pacientes utilizados en el estudio anterior, solo 7 pudieron participar en el estudio.
Se tomaron muestras de la boca y la protesis de los pacientes con un hisopo estéril. Las
muestras se sembraron en CHROMagar y se incubaron durante 48 horas. De los
resultados proporcionados, se concluyd que del total de pacientes que ingresaron, el

85% mostré un aumento en el nivel de Candida Albicans.

Palabras clave: Candida Albicans, Proétesis, Dentadura total, candidiasis



ABSTRACT

The objective of this investigation was to compare the initial results of an investigation
conducted in 2018 with the present results found in this study 24 months later in 2020.
We compared the levels of colonization of Candida albicans in patients who were
candidates of the previous investigation taken place at the Universidad Iberoamericana.
After reaching out to the 30 patients used in the previous study, only 7 were able to come
in. Samples were taken from the patients mouth and prosthesis with a sterile swab. The
samples were seeded in CHROMagar and incubated for 48 hours. From the results given,
it was concluded that of the total patients that came in, 85% showed an increase in the

level of Candida albican.

Keywords: Candida albicans, Prosthesis, Total denture, candidiasis
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TEMA:
“Niveles de colonizacion de candida Albicans en pacientes portadores de proétesis total

luego de 24 meses”



1. INTRODUCCION

La mayor esperanza de vida ha provocado un aumento del envejecimiento de la
poblacion en los paises desarrollados. Este crecimiento en el nUmero de ancianos puede
conducir a un aumento en el numero de personas que requieren dentaduras postizas
removibles. (1) La Candida albican es un patégeno fungico oportunista que es
responsable de la candidiasis en huéspedes humanos. Estos crecen en varias formas
morfologicas diferentes, van desde la levadura en gestacion unicelular hasta las hifas
verdaderas con la pared lateral paralela. Por lo general, la candida se encuentra en
pequefias cantidades en la boca, en los intestinos y la piel. A niveles normales, el hongo
no es problematico, sin embargo, cuando la Candida comienza a crecer de manera

incontrolable puede causar una infeccién conocida como candidiasis. (1)

La candidiasis es una infeccién tipicamente encontrada en los lugares del cuerpo que
son humedo como el eso6fago, la boca y vagina. En la cavidad oral puede estar
relacionado con diferentes factores como la mala higiene oral y problemas con el sistema
inmune como por ejemplo la diabetes. (2) Otro conocido factor predisponente es el uso
de proétesis removibles, tanto parciales como totales, las cuales tienen tendencia de ser
factor causante por la falta de un manejo higiénicamente. No tener una limpieza
adecuada del equipo contribuye a una acumulacién de bacterias y posiblemente una
proliferacion de sobrecrecimiento del hongo mas relacionado con la candidiasis que se

conoce como la Candida Albicans.

Los pacientes con candidiasis pueden presentar varios sintomas que incluyen ardor,
sensacion de dolor, cambio del gusto y dificultad para tragar, pero la mayoria de las

veces son asintomaticos (2). Ademas de su alta incidencia en los usuarios de dentaduras



postizas, existe la preocupacion de que las especies de Candida de la cavidad oral
puedan colonizar el tracto gastrointestinal superior en pacientes inmunosuprimidos y
provocar septicemia, que puede causar una tasa de mortalidad del 40% o un tiempo de

hospitalizacion mas prolongado, lo que lleva un mayor costo para el sistema de salud

3).

Conocer los niveles de colonizacion describiendo durante la investigacion. Un aumento
en la cantidad de Candida en la boca puede ser por diferentes razones, por esta razon
vamos a observar los pacientes que recibieron una protesis total en el 2018 para reportar
las diferencias desde el dia que recibieron su protesis total nueva hasta hoy en el 2020

para ver si hay algun tipo de factor comun.

El objetivo de este trabajo final de grado es: conocer si la confecciébn de una nueva
prétesis total afecta los niveles de colonizacién de candida Albicans en los pacientes
seleccionados, identificar cuéles son los factores que predisponen a un paciente a un
aumento de colonizacién de Candida Albicans, y finalmente, identificar cuales son los
factores que predisponen a un paciente a una disminucién de colonizacién de Candida

Albicans.

Este trabajo estd organizado de la siguiente manera: primero se presenta el tema general
gue serda investigado y los objetivos que sera logrado. Luego, se habla generalmente de
gué es la candida Albicans y la candidiasis explicando mas en detalle la relacion que
tiene las protesis totales con la candidiasis. Termina con la explicacion de como se hizo

la investigacion y los resultados obtenidos.



2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La protesis total tiene un efecto sobre las caracteristicas del microambiente de la cavidad
oral, esto puede crear un cambio en la mucosa oral que puede ser el resultado de la
sensibilidad mecéanica mediada por la dentadura o la inflamacion estimulada por
materiales relacionados con la dentadura. Ademas, el desarrollo de biopeliculas en las
superficies de la dentadura postiza va junto con las reacciones alérgicas posteriores
resultante de la colonizacion microbiana y/o su secrecion. Es conocido que las protesis
totales confeccionadas con acrilicos disminuyen el flujo de oxigeno y saliva al tejido
subyacente, por lo que se produce un microentorno acido y anaerdbico local que
favorece el crecimiento excesivo de levadura, que en combinacién con los factores
sistémicos descritos y la mala higiene oral del paciente puede desencadenar un episodio
agudo de candidiasis. Las especies de Candida que se encuentran en el 25 - 50% de la
cavidad oral de personas sanas, son una de las principales causas de formacion de
microorganismos en biopeliculas en prétesis y catéteres y estan aisladas de
aproximadamente el 80% de los microorganismos aislados de la mucosa oral de los
portadores de protesis. (3) Los pacientes seleccionados en el estudio titulado: “Niveles
de colonizacion de Candida albican en pacientes portadores de protesis total luego de
24 meses” seran utilizados para comparar los niveles de candidas albican antes y
después de que les brindaran una prétesis total. Con este trabajo se quiere conocer
cuéles son los niveles iniciales y finales de colonizacion de Candida albican en pacientes
candidatos a protesis total en la Universidad Iberoamericana (UNIBE), y determinar
factores predisponentes para el desarrollo de la misma a fin de evaluar en una segunda

etapa la proliferacion de la Candida albican luego de la colocacion definitiva de la protesis



total en dichos pacientes, y saber con el mantenimiento adecuada evitando la Candida
albican, en cuanto tiempo un protesis total confeccionadas con acrilicos puede observar
una acumulacion de Candida Albican tomando en cuenta factores sistémicos y la higiene
de la protesis combinado con la frecuencia de cepillado o productos de limpieza.

Las preguntas que seran contestadas con este trabajo final de grado son:

e ¢Cudles cambios se han observado comparando la data inicial tomada hace 2
afios con los de ahora con respecto a la colonizacibn de Candida albican en
pacientes candidatos a protesis total en la Universidad Iberoamericana?

e ¢Cuales son los niveles finales a comparacion de los niveles iniciales de Candida
albican en pacientes candidatos a proétesis total en la Universidad
Iberoamericana?

o ¢Cuantos pacientes participantes del estudio anterior obtuvieron una disminucion
en el nivel de colonizacién de Céandida Albicans luego de la confeccion de la

prétesis total? ¢ Qué tienen en comun?



3. OBJETIVOS
3.1 OBJETIVO GENERAL

o Comparar los niveles iniciales y finales de la colonizacién de Candida albican en

pacientes candidatos a protesis total en la Universidad Iberoamericana.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
e Conocer si la confeccion de una nueva protesis total afecta los niveles de
colonizacion de Candida albican en los pacientes seleccionados.
« ldentificar cuales son los factores que predisponen a un paciente a un aumento
de colonizacion de Candida albican.
« ldentificar cuales son los factores que predisponen a un paciente a una

disminucién de colonizacion de Candida albican.



4. MARCO TEORICO
4.1 ANTECEDENTES

4.1.1 Candidas albican

La Céandida albican es un patogeno fungico oportunista que es responsable de la
candidiasis en huéspedes humanos. Estos crecen en varias formas morfolégicas
diferentes, que van desde la levadura en gestacion unicelular hasta las hifas verdaderas
con la pared lateral paralela. (4) Este patégeno vive como comensales inofensivos en el
tracto gastrointestinal y genitourinario y se encuentran en mas del 70% de la poblacién.
Sin embargo, el crecimiento excesivo de estos organismos conducira a la enfermedad, y
generalmente ocurre en individuos inmunocomprometidos, como victimas infectadas por
el VIH, receptores de trasplantes, pacientes de quimioterapia y bebés con bajo peso al
nacer. (5)

En los comienzos de la microbiologia clinica en la segunda mitad del siglo XIX, los
hongos fueron caracterizados como contaminantes sin ninguna relevancia en el area de
la salud. El poder patégeno de estos fue ignorado y solo enfocAndose en su habilidad
fermentativa, por lo que los mayores descubrimientos fueron atribuidos a la industria de
productos lacteos y de bebidas alcohdlicas. Hoy en dia se aprecia que la levadura
conocida como Céndida albican es de primera importancia en la practica clinica, la
busqueda no comenzd hasta finales del siglo XIX, al sospecharse que un hongo podria
ser el causante de la infeccion bucal de un recién nacido la cual era capaz de progresar
hasta ocluir el eséfago. (6)

La historia de esta patologia se habia iniciado mucho antes con Hipdcrates; quien vivio

en la Antigua Grecia en los siglos V y IV a. C. y describi6 la Candidiasis bucal como



aphthae, aunque su causa no se conocia 20 siglos después, los trabajos de Berg, Gruby
y Bennett, alrededor de los 1840’s confundieron al desconocido agente causal con
esporas de plantas criptbgamas, y con el paso de cuatro décadas el francés Audry, los
describié como “los champifiones del muguet”. Multiples investigadores permanecieron
con la idea de la Criptogadmica, curioso nombre con que el sabio Linneo en el siglo XVIII
englobé a los hongos, los helechos y los musgos, para encontrar entre ellos al
responsable tanto de la candidiasis bucal como de la vaginal. (6)

La publicacion determinante, sobre el ambiguo agente de dichos males fue la del francés
Charles Phillipe Robin en el afio 1853, describiendo clara, extensa y precisamente, la
biologia del hongo, al cual bautiz6 como Oidium albican, nombre que quince afios
después su discipulo Charles Quinquaud quiso cambiar por el de Syringopora robinii. (6)
En el siglo XX, la micologa holandesa Christine Marie Berkhout present6 en el afio 1923
su tesis doctoral en la Universidad de Utrecht, describiendo minuciosamente el género
gue denominé Céandida, femenino del adjetivo latino Candidus, que viene a significar
“blanco brillante”. Los taxonomistas, duenos de la ley inexorable, mantuvieron el nombre
de Robin en la definicibn de especie, respetando su prioridad, e hicieron justicia a
Berkhout, reconociendo su autoria, de manera que ahora se habla de “Candida albican
(Robin 1853) Berkhout 1923”. (6)

Fue a partir de la publicacién de esta tesis, que el nuevo nombre del género comenzé a
ganar seguidores y a discernir en la mente de los médicos. De Candida derivo el término

meédico “candidiasis” para la patologia causada por la especie C. Albicans. (6)



4.2 REVISION LITERARIA

4.2.1 Candidiasis Oral

La Candida es un tipo de levadura que es capaz de causar una infeccion leve por
levadura, a veces, siingresa al torrente sanguineo, puede causar una enfermedad grave.
Existen varios tipos de especies de Candida, mas de veinte de ellas causan
enfermedades en humanos como, por ejemplo; C Albicans, C. Parapsilosis, C. Tropicalis,
C. Glabrata, C. Krusei, C. Auris. El mas comun es C. Albicans, que se encuentra en todo
el cuerpo en ambientes célidos y humedos como la boca, la regidén del pafial y en las

mujeres, se puede encontrar en la vagina.

En general, el cuerpo humano contiene grandes cantidades de microbios, estos
microbios es lo que ayuda a conformar el sistema inmune. Se debe tener en cuenta la
cantidad de microorganismo presente, la Candida se considera un microbio oportunista,
cuando la cantidad es baja, es inofensiva. Si el sistema inmunitario de una persona se
debilita o tiene menos competencia por la candida, entonces la cantidad de candida
puede aumentar. Las Céandida existen en mdultiples formas, todas las especies de
Céandida pueden adoptar una forma redonda u ovalada y se denominan células de
levadura. Una especie de Candida llamada C. Albicans puede aparecer como seudohifas
gue presentarse como filamentos largos y delgados. Estas diferentes formas de células
expresan diferentes perfiles de proteinas que dan a las células diferentes propiedades.
Las células de levadura redondas u ovaladas se mueven mejor de una parte del cuerpo
a otra, mientras que en las Pseudohyphae filamentosas, es mejor para invadir el tejido.
La Candida normalmente vive en la piel o en la membrana mucosa. Hay varios tipos

diferentes de candidiasis orofaringea también llamada candidiasis oral, incluyendo



pseudomembranosa aguda, atréfica aguda, hiperplasica crénica, atrofica cronica, glositis
romboidea mediana y queilitis angular (7), cuando comienza a crecer en exceso puede
danar el tejido cercano.

La mas comun es la candidiasis pseudomembranosa, que se debe principalmente a un
sistema inmunitario debilitado que permite el crecimiento de la misma. Destruye la capa
del epitelio escamoso estratificado causando una acumulacion de las células destruidas
y la proteina de queratina que llena la capa mas externa formando una lesion blanca
llamada pseudomembrana que se dice que se asemeja al requeson. Las lesiones
blancas generalmente no son dolorosas y se pueden raspar con un depresor de lengua.
La principal causa subyacente de la candidiasis pseudomembranosa (Imagen 1) es un
sistema inmunitario debilitado, lo que significa que se observa con mayor frecuencia en
bebés pequefios y ancianos. También puede estar relacionado con una afeccién
inmunosupresora como la diabetes y el VIH o con un tratamiento médico inmunosupresor
como los esteroides inhalados, la radioterapia o la quimioterapia.

Otro patrén de lesion es conocido como candidiasis atréfica también llamado candidiasis
eritematosa y que generalmente resulta de un cambio en el nivel de competencia
microbiana que mantiene la Candida en equilibrio. El uso de antibiéticos o el tabaquismo
es un ejemplo de destruccion selectiva de las poblaciones bacterianas. (8) A veces hay
dispositivos mecanicos como aparatos ortopédicos que favorecen el crecimiento de
Candida mas que el crecimiento de otros microbios. En ambas situaciones, existe un
crecimiento excesivo de Candida que provoca un aumento del flujo sanguineo hacia el

tejido afectado y causa lesiones rojas dolorosas. En muchos casos, hay un patron mixto



de lesibn pseudomembranosa y eritematosa, esos dos tipos de candidiasis
(pseudomembranoso y atrofico) son parte de la candidiasis aguda.

La candidiasis de la cavidad oral se puede clasificar en general como primaria o
secundaria. El primero describe infecciones candidales que solo involucran tejidos orales
o periorales, mientras que el Ultimo caracteriza la candidiasis sistémica que
secundariamente involucra la cavidad oral. La candidiasis oral primaria se ha subdividido
(Imagen 2) tradicionalmente en aguda, candidiasis pseudomembranosa aguda,
candidiasis atrofica, candidiasis hiperplasica cronica, candidiasis atrofica croénica,
mediana romboidal glositis, queilitis angular. (9)

Imagen 1. Candidiasis aguda pseudomembranoso

Fuente: Errol Craig (9)
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Imagen 2. Clasificacion tradicional de candidiasis oral primaria

Candidiasis oral
primaria

Pseudomembranoso
agudo

Atrofico agudo Atrdfica cronica Hiperplasico crénico Candida - asociado

"Dolor de boca con Estomatitis Leucoplasia por

antibidticos" protésica Candida Queilitis actinica

Tordo oral

Glositis romboide
mediana

Eritema gingival

lineal

Fuente: Errol Craig (9)

Lehner (1964, 1967) reconoci6 la presentacion de infeccion crénica por candida en la
forma de leucoplasia e introdujo el término "candidal leucoplasia ". Los términos
"candidosis hiperplasica cronica " (CHC) y "leucoplaquia candidal" (CL) parecen haber
sido usado como sinénimos hasta mediados de la década de 1980 (Cawson, 1966a, b;
Cawson y Lehner, 1968), pero prevalecié la confusion, ya qué lesiones candidatos
mucocutaneas crénicas, encontradas en pacientes con defectos endocrinos e inmunes,
y que afectan la piel y otras mucosas también fueron descritas por algunos como
candidosis hiperplasica crénica. Por lo tanto, varios autores prefirieron el término
"leucoplasia candidal" para describir lesiones confinadas a la boca sola. En los ultimos

tiempos, sin embargo, el término "candidal leucoplasia "parece haber perdido uso, y se
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prefiere el término "candidosis / candidiasis hiperplasica crénica". Para minimizar esta
confusion, Samaranayake (1991) propuso una clasificacion revisada donde las lesiones
de candidiasis oral se subdividieron en dos grupos principales: Grupo | o primario
candidiasis bucales confinadas a lesiones localizadas en la cavidad bucal sin afectacion
de la piel u otras mucosas; y Grupo Il o candidiasis bucales secundarias, donde las
lesiones estan presentes en el sitios orales y extraorales como la piel. El grupo de las
lesiones consisten en la triada clasica: variantes pseudomembranosas, eritematosas e
hiperplasicas, y algunas han sugerido una mayor subdivision de estas Ultimas en placas
y tipos nodulares (Holmstrup y Besserman, 1983). Una diferencia clinica distinta entre el
CHC del grupo | y el del Grupo Il se basa en el hecho de que el inicio de la primera es
en la edad adulta, mientras que la segunda casi siempre se ve por primera vez en la
infancia, secundaria a relativamente poco comun, heredada de defectos inmunes (p. €j.,
sindrome de Digeorge). (10)

La Queilitis angular (perléche, estomatitis angular) se manifiesta como fisuras
eritematosas de color rojo brillante bilaterales en los angulos de la boca y puede ocurrir
en cualquier edad (Imagen 3). La queilitis angular puede ser fomentada tanto por factores
locales como sistémicos. La queilitis angular se ha asociado con infeccion intraoral de
Céandida de tipo pseudomembranoso o tipos eritematosos, estafilococos cutaneos o
Infeccion por estreptococos, deficiencias nutricionales aisladas, particularmente con
vitamina B12 o hierro, y respiracion por la boca.

Imagen 3. Queilitis angular



Fuente: Errol Craig (9)

La Candida también puede afectar el eséfago, lo que resulta en una esofagitis que causa
dolor al tragar. El diagndstico de candidiasis oral se puede confirmar con un cultivo y, en
Gltima instancia, una biopsia de tejido, para infecciones invasivas, el estandar de oro es
el cultivo de sangre y las pruebas de antigeno. Los factores de riesgo incluyen alteracion
en la funcion de la glandula salival, uso de proétesis total, medicamentos, dentaduras
postizas, dieta alta en carbohidratos, tabaquismo, diabetes mellitus, Sindrome de
Cushing, tumores malignos y condiciones inmunosupresoras. La gestion clinica implica
la toma de un historial médico, un examen y tratamiento antifingico con algunas
muestras que requieren ser tomado para analisis de laboratorio. En ciertos grupos de
alto riesgo. la profilaxis antifiingica reduce la incidencia y gravedad de las infecciones. El
prondstico es bueno en la mayoria de los casos. (7)

Dependiendo de su virulencia, ubicacién y tipo de candidiasis se llevara a cabo un
tratamiento u otro. Primero se ha apoyado el uso de medidas conservadoras antes de
comenzar el tratamiento farmacoldgico, promoviendo una buena higiene oral junto con
la extraccion de la dentadura postiza por la noche, beneficiando asi la eliminacion de la

capa de biopelicula generada en la superficie protésica. (11) Los dentistas deberian
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también corregir los factores predisponentes y las enfermedades subyacentes e intentar
promover el uso de antisépticos orales y enjuagues antibacterianos como la clorhexidina
o la hexetidina. (12) Estas medidas son muy efectivas en pacientes con estomatitis por
dentadura postiza. (11) También se encontr6 en el estudio de Cross y col et al. (13) que
en pacientes con buena higiene bucal la recurrencia de la candidiasis después de 3 afios
fue menor. Respecto al tratamiento farmacologico de la candidiasis, se puede distinguir
entre dos procedimientos: medicamentos que se aplican al area afectada y tratan
infecciones superficiales y, drogas sistémicas que son aquellas prescritas cuando la
infeccion estd mas extendida y no ha sido suficiente con la terapia topica. Aunque la
nistatina y la anfotericina b fueron los principales medicamentos utilizados localmente en
una investigacion realizada por cuesta et al., la suspension oral de fluconazol esta
demostrando ser un medicamento muy eficaz en el tratamiento de candidiasis oral. Se
descubrié que el fluconazol es el farmaco de eleccibn como tratamiento sistémico de la
candidiasis oral debido a sus buenas propiedades antifingicas, su alta aceptacién del
paciente y su eficacia en comparaciébn con otros antimicéticos y drogas. Este
medicamento no siempre es efectivo, por lo que es necesario evaluar y distinguir otros
como el Itraconazol o ketoconazol, en los casos en que las cepas de Candida sean
resistentes al fluconazol. (14,15)

Recientemente se ha evidenciado mucho interés en el potencial antimicrobiano de los
compuestos naturales. Se ha explorado el uso de hidrogeles en la administracion de
biocidas debido a su biocompatibilidad, facilidad de encapsulacion de farmacos y debido
a su potencial para conferir propiedades mecanicas y estructurales similares al tejido

biolégico. Se sintetizaron hidrogeles de metilcelulosa (10% (p / v)) con 1% (v/Vv) y 2% (v



/ v) de aceite de Melissa officinalis, se determind la accién antimicrobiana, el potencial
antifingico y la capacidad para desplazar Candida. Las pruebas seroldgicas revelaron
gue el hidrogel se gelifica en tres minutos a 37° C. Los hidrogeles cargados inhibieron
con éxito el crecimiento de Candida Albicans como es evidente por la zona de inhibicion

y los ensayos de eliminacién del tiempo. (16)

4.2.2 Formacion de la biopelicula de Candida Albicans

Las biopeliculas son conglomerados de microorganismos (bacterias, algas y hongos) que
se adhieren a superficies bioldgicas y no biolégicas y estan organizadas funcionalmente
en capas. (17,18) Para la formacién de biopeliculas, los microorganismos generalmente
requieren un ambiente hUmedo para resistir la deshidratacion. Los microorganismos se
organizan en biopeliculas para proteger contra el estrés externo en un entorno
especifico. Los procesos vitales que ocurren en una biopelicula son muy diferentes de
los que ocurren en el estado plancténico. Ademas de la estabilidad mecanica, la
formacion de biopeliculas estimula las interacciones sinérgicas, asegura la supervivencia
en periodos de inanicion y evita el desplazamiento de enzimas extracelulares. En este
sentido, las biopeliculas no son solo conglomerados de microorganismos, sino sistemas
de matriz bastante bien organizados.

Solo existen dos formas que podemos encontrar C. Albicans en la cavidad oral, ya sea
como células planctonicas flotantes (blastoporos, blastoconidia) y / o en una biopelicula
organizada. Esto ocurre debido a la resistencia a los antimicrobianos que desarrollan las
levaduras, asi como a la evasion de las defensas del huésped, lo que dificulta su
eliminacion. Practicas tales como no retirar las protesis totales mientras duerme y una

mala higienizacion puede ayudar a la acumulacion de placa bacteriana.



La adhesion bacteriana a las superficies bidticas o abioticas esta precedida por una
formacion de la pelicula adquirida, que consiste principalmente en glucoproteinas
salivales. Las interacciones fisicoquimicas débiles entre los microorganismos y la
pelicula se establecen inicialmente, seguidas de interacciones mas fuertes entre las
adhesinas bacterianas y los receptores de glucoproteina de la pelicula adquirida. La
diversidad microbiana aumenta gradualmente a través de la coagulacion de
colonizadores secundarios a los receptores de las bacterias ya unidas, formando una
comunidad multiespecies. (19-22) La homeostasis del microbiota oral y su relacion
simbidtica con el huésped es importante para mantener la salud oral.

A diferencia de la biopelicula dental, la biopelicula que se forma en los materiales de la
dentadura postiza tiene una mayor poblacién de levaduras. Existen interacciones entre
habitantes de la biopelicula en comunidades de especies mixtas, estas son
comensalismo y antagonismo dentro de las subpoblaciones. Con respecto a los primeros
colonizadores en una superficie de esmalte enjuagada, los estreptococos orales
(especialmente Streptococcus mutans) son las bacterias mas prominentes. (23) Después
de la inevitable formacién de la pelicula, los estreptococos se unen a las proteinas
expuestas en la superficie del esmalte. A pH fisiol6gico, las proteinas de la pelicula en la
cavidad oral estan cargadas negativamente. Como las bacterias también estan cargadas
negativamente en su membrana externa, esto generalmente causaria problemas para la
adherencia de las bacterias a las peliculas. (24) Los estreptococos utilizan un proceso
de dos etapas para evitar este problema. Primero, a través de la exposicion al Ca2 + en
la superficie bacteriana, el puente a las proteinas de la pelicula se habilita directamente.

(24) En segundo lugar, los estreptococos producen glucanos insolubles (dextrano) y



producen acidos mediante procesos metabdlicos enzimaticos. Los acidos reducen el pH
de las bacterias circundantes y alteran la carga de dextrano dependiente del nivel de pH.
El dextrano mas cargado positivamente ahora puede unirse a proteinas de pelicula
negativamente cargadas, facilitando la unién de otros microorganismos tales como la
Céndida albican. La proliferacion de bacterias y hongos puede causar mal aliento,
pigmentacion y tincion de resina acrilica, formacién de depoésitos de célculo y el
desarrollo de candidiasis atréfica cronica, también conocida como estomatitis protésica.
La Candida albicans es un comensal en la cavidad oral del 45-65% de las personas
sanas con una mayor prevalencia en nifios y adultos jévenes (12). En los usuarios de
prétesis, la prevalencia de Candida aumenta a 60-100% (13) y el organismo puede ser
oportunista, lo que puede explicarse por el hecho de que las dentaduras disminuyen el
flujo de oxigeno y saliva al tejido subyacente produciendo un microambiente acido y
anaeroébico local que favorece el crecimiento excesivo de la levadura. Ademas, la
Candida tiene una afinidad por la superficie acrilica de las dentaduras postizas y las
superficies no humectantes como los dientes, y las restauraciones dentales (14-16). Las
caracteristicas superficiales de las resinas acrilicas a base de dentaduras postizas, como
la hidrofobicidad, generalmente se han reconocido como uno de los factores que
contribuyen a la adhesion, que es un paso crucial en la formacion de biopeliculas (17-
19). Las biopeliculas de Candida albicans se asocian frecuentemente con la aparicion de
estomatitis por dentadura postiza, su ubicacion primaria es la lengua posterior y otros
sitios orales como la mucosa, mientras que la pelicula que cubre las superficies dentales
se coloniza secundariamente (17). Las células en este entorno Unico estan equipadas

para resistir las defensas del huésped y sobrevivir a la terapia antifungica (20,21). La



eliminacion efectiva de la biopelicula es un desafio importante para los métodos quimicos
y mecéanicos (21).

Muchos factores afectan la adhesion y la formacién de biopeliculas de Candida sobre
superficies acrilicas, como la rugosidad de la superficie interna de la prétesis, la pelicula
salival, las interacciones hidrofobicas y electrostéticas, la union receptor-ligando. (17, 22)
El proceso de absorcion de proteinas y adhesion bacteriana parece ser mas importante
gue la retencion mecéanica para la colonizacién por microorganismos. (22) Existen varios
informes que sugieren la relacién entre la rugosidad de la superficie y la adherencia de
Céandida Albicans a los materiales de protesis. Verran y col et al. informaron que se
observé un nimero significativamente mayor de Candida Albicans en superficies rugosas
qgue en superficies lisas, y Radford et al (23). informé una adhesién significativamente
mayor de Candida Albicans a superficies rugosas que lisas (23).

Las grietas en la base de la dentadura postiza pueden convertirse en uno de los mejores
sitios para la propagacién de microorganismos y proporcionan proteccion contra las
fuerzas de corte, incluso durante la limpieza de la dentadura postiza. Este resultado
puede deberse al hecho de que la rugosidad aumenta el area de la superficie y puede
actuar como nichos para los microorganismos (24). Los procesos de envejecimiento y el
ciclo térmico, en particular, pueden conducir a un aumento significativo de la adhesion
de Candida Albicans a las muestras envejecidas artificialmente. La superficie abibtica de
la dentadura significa que la capacidad de eliminar los microbios adherentes a través de
la autorrenovacion de las capas superficiales no ocurre como se encontraria en la

mucosa viva (24).



La adhesion de Candida Albicans a las células epiteliales del huésped es un primer paso
critico en el proceso de infeccidn. (25) Es esencial tanto para la colonizacion como para
la posterior induccion de la enfermedad de la mucosa (26). Estos microorganismos
pueden adherirse y proliferar a través de los tejidos duros y blandos de la cavidad oral.
El hecho de que tanto la superficie celular como la epitelial estén cargadas
negativamente significa que hay fuerzas repulsivas que retrasan su adhesion. Sin
embargo, hay otras fuerzas atractivas como las fuerzas de Lifshitz-van der Waals, las
interacciones hidrofobicas y las fuerzas de movimiento brownianas. La suma de estas
fuerzas inespecificas determinard si se establecera la adhesion no especifica inicial entre
las células fungicas y epiteliales. (25) Una dentadura postiza mal ajustada puede causar
irritacion por friccién de la mucosa palatina y esto facilita la invasion de Candida en las
capas superficiales del epitelio.

En ocasiones, se puede usar un revestimiento suave para dentaduras postizas para
amortiguar el material acrilico duro de la dentadura postiza contra la mucosa.
Desafortunadamente, el caucho de silicona (el material empleado con mayor frecuencia
para los revestimientos blandos) también es una superficie que Candida puede colonizar
facilmente e invadir (27). El hecho de que el epitelio oral se reponga continuamente
significa que, para colonizar la mucosa oral, Candida debe estar presente en la boca en
cantidades suficientes y con una tasa de crecimiento lo suficientemente alta como para
permitir su persistencia continua (26). Ademas, la colonizacion de las superficies
mucosas es un factor de riesgo conocido para la candidiasis diseminada (26).

El desarrollo de la biopelicula de Candida albicans progresa en tres fases distintas: la

Fase | es una etapa temprana y ocurre dentro de 1-11 horas. En esta etapa las células



de Céndida se adhieren a la superficie del sustrato en dos horas. La expresion de las
glicoproteinas facilita una adhesion més fuerte. Las micro colonias aparecen a las 3 0 4
horas, y después de 11 horas; las agregaciones de Candida albican aparecen en las
irregularidades del sustrato. La fase Il es la intermedia o la etapa de desarrollo esta
ocurre dentro de 12 - 30 horas. La comunidad del Biofilm de Candida puede verse como
una bicapa compuesta de levaduras, tubos germinales e hifas jovenes con una matriz
extracelular de sustancias poliméricas. La fase Ill es la Ultima etapa es la etapa de
maduracion que aparece dentro de las 38 - 72 horas. El material extracelular se agranda
con el tiempo de incubacion, mientras que las levaduras de Céandida albican, las
pseudohifas e hifas estan completamente incrustadas en una matriz.

Céandida albicans puede utilizar mecanismos especiales que le permiten cambiar de una
forma a otra (de levadura incipiente a pseudohifas a hifal). (28,29) La transicion
morfologica de la levadura al estado hifal es uno de los factores clave en la actividad
patogénica de Candida albicans. En la forma hifal, la Candida, al producir proteinasas
acidas, que causan dafio en la mucosa oral, se ha considerado mas patégena que su
forma de levadura. Por esta razoén, la formacién de biopeliculas de Candida crea graves
efectos nocivos clinicos debido a su mayor resistencia a la terapia antimicética; Las
células dentro de las biopeliculas también tienen la capacidad de resistir las defensas
inmunes del huésped. (29) Hawser & Douglas demostré por primera vez que las
biopeliculas de Candida exhiben resistencia a los antifungicos, y esto ha sido informado
por numerosos otros investigadores. (30) La resistencia a los medicamentos
antimicéticos aumenta durante el desarrollo de biopeliculas. (31) Los habitos alimenticios

también pueden influir en la resistencia de los hongos en las biopeliculas a los agentes



antifungicos, ya que las biopeliculas en las superficies acrilicas expuestas a azlcares
mostraron recuentos de Candida, actividad de fosfolipasa y una mayor produccion de
matriz extracelular (actividad metabdlica). (29)

4.2.3 Factores predisponentes relacionado con el aumento de Candida Albicans
Ademas de las infecciones locales, la Candida puede causar infecciones invasivas mas
graves, que a menudo se desarrollan en personas que tienen inmunodeficiencias
subyacentes. Otros factores de riesgo incluyen hiperglucemia y acidez estomacal
reducida. La situacion mas comun es una infeccion de un dispositivo protésico como un
catéter venoso central. En estas condiciones, la candida forma una biopelicula, que es
donde la levadura vive dentro de una gelatina como matriz de proteinas y actla mas
como una gran colonia que como una coleccion de células individuales. La Candida tiene
la capacidad de infectar dispositivos y si la infeccibn no se trata, con el tiempo sus
posibles pequefios grupos de la biopelicula de levadura creada a partir del catéter
pueden desprenderse, entrar en el torrente sanguineo y causar candidemia, desde la
sangre, la Candida puede propagarse a otros lugares conocidos como candidiasis
invasiva que comunmente afectan las valvulas cardiacas, el higado y el bazo. La Candida
también puede causar infeccién hepatica debido a una complicacion de la candidemia o
de una infeccién del tracto urinario. En las infecciones graves, a menudo relacionadas
con un catéter o una derivacion ventricular infectada con una biopelicula, a menudo es
necesario extraer el dispositivo y tratarlo con ampotericina 0 equinocandinas como la
micafungina.

Las especies de Candida estan involucradas en la principal infeccion de levadura

oportunista en el mundo, la candidiasis, pero entre la especie del género, Candida



albicans continta siendo la mas comun. La colonizacion por esta levadura es beneficiosa
para el huésped, porque no solo limita el crecimiento de otros hongos patdégenos
oportunistas, sino que también promueve el funcionamiento del sistema inmune (32).
Aunque la formacion de biopeliculas conduce a un aumento en la persistencia y
resistencia a los antifingicos, otros factores, como la adaptacion al nivel de pH,
adherencia de células de levadura a las células huésped, enzimas proteoliticas, cambio
fenotipico y transicion morfolégica (capacidad de la levadura para cambiar
morfolégicamente de blastoconidias a seudohifas e hifas), afectan las estrategias para
prevenir y tratar esta infeccion patégena. La candidiasis oral y perioral es el tipo mas
comun de candidiasis mucocutanea aguda. Se caracteriza por la aparicion de pequefias
manchas o papulas blanquecinas en la lengua, dentro de las mejillas y en el paladar,
formando una capa de mucosa cremosa y muy adherente. En algunos casos, puede
extenderse hacia arriba y cubrir la lengua, el paladar y faringe, pero también las
comisuras de la boca alcanzadas. Cuando esto sucede, se etiqgueta como queilitis
angular, siendo evidentemente un engrosamiento de la mucosa y agrietamiento.

Este tipo de candidiasis afecta particularmente a personas con trastornos del sistema
inmunitario y personas con protesis dentales. También se puede encontrar en pacientes
que reciben quimioterapia para el tratamiento del cancer o toman medicamentos
inmunosupresores para proteger 6rganos trasplantados o, en pacientes infectados por el
VIH. En nifios y jovenes, puede estar involucrado con candidiasis oral y enfermedad
lingual. El crecimiento excesivo de C. albicans es una causa importante de una amplia
variedad de sintomas que afectan directamente el bienestar de los individuos y, por lo

tanto, existe una necesidad urgente de reconocer la candidiasis como un complejo



sindrome médico y evaluar la magnitud del problema de prevencion, que pasa por el
control de los factores de riesgo. Hay varios factores que contribuyen a la levadura.
infeccion, lo que significa que la candidiasis y mas especialmente la candidiasis cronica,

es un buen ejemplo de un sindrome multifactorial.

4.2.4 Secreciones digestivas disminuidas

En un organismo normal, las secreciones digestivas, como acido clorhidrico, bilis y
enzimas pancreaticas, tienen un papel importante no solo para una correcta digestion,
sino también para prevenir el crecimiento excesivo de Candida y su penetracion en las
superficies de absorcion en el tracto gastrointestinal. Por lo tanto, Una mejora en las
secreciones digestivas es fundamental y, en algunos casos, es un paso importante para
el tratamiento cronico candidiasis. Las enzimas pancreaticas desempefian un papel
importante como agentes terapéuticos que permiten una eficiente y completa digestion
de proteinas y otros compuestos dietéticos. Cualquier disfuncion en este proceso
conduce a varios problemas, como alergias alimentarias y formacion de sustancias
toxicas. Ademas, esas enzimas son responsables de la preservacion de la integridad de
intestino delgado sin parasitos y otros microorganismos oportunistas (bacterias,
levaduras, gusanos y protozoos), ayudando en la degradacién de los inmunocomplejos.
(33, 34) La ingesta de antiacidos y farmacos antiulcerosos tiene un alto riesgo de
infecciones gastrointestinales, mostrando una especie de Candida Crecimiento excesivo
en el estbmago. Por lo tanto, para restaurar las secreciones digestivas normales a niveles
adecuados, a través del uso de acido clorhidrico suplementario, pancreatico enzimas y
sustancias que promueven la bilis normal flujo es muy importante en el tratamiento de

enfermedades cronicas candidiasis. (32-34)



4.2.5 Deficiencia de nutrientes

Las deficiencias nutricionales acomparfan a todas las formas de candidiasis cronica. Una
triada de magnesio, acido graso esencial y las deficiencias de vitamina B6 parecen ser
la regla, especialmente cuando hay manifestaciones toxicas o alérgicas. La desnutricién
en los ancianos es un problema multifactorial que involucra factores fisicos, fisiologicos,
psicosociales y economicos (Rudman y Feller, 1989; Blaum y col. 1995). Los factores
predisponentes incluyen la pobreza, discapacidad, soporte nutricional inadecuado
durante enfermedades tales como depresion, demencia, fracturas de cadera, derrames
cerebrales, enfermedades infecciosas y cancerosas, y el uso inapropiado de
restricciones dietas y drogas (Abbasi y Rudman, 1993; Morley y Kraenzle, 1994). El mal
estado oral se ha relacionado con frecuencia con desnutricion (Lamy et al. 1999;
Sheiham, 2001). Enfermedades infecciosas y la presencia de una fase aguda. la
respuesta se inform6 como factores de riesgo para vitamina C agotamiento (Fain et al.
2003). Estos hallazgos estan confirmados. por un estudio reciente (Long et al. 2003) que
encontrd extremadamente bajos niveles plasmaticos de acido ascorbico después de un
traumatismo e infeccion. Se requiere el retorno a los niveles plasmaticos normales.
suplementacion con dosis supra fisioldgicas para varios dias en el periodo inicial
posterior a la lesion. A pesar de que la mayoria de los pacientes evaluados en este
estudio eran médicamente estables al momento de En el estudio, todos provenian de
unidades de atencibn meédica aguda o de hospitales ortopédicos y no fueron
suplementados con vitamina C. Un tercio de nuestra poblacion tenia niveles bajos de Zn
en suero. La correlacion de los niveles de Zn con proteinas inflamatorias, junto con

valores anormales de estas proteinas en nuestra poblacion, sugiere que el pobre estado



de Zn observado en algunos de nuestros pacientes puede ser explicados por una aguda
reciente enfermedad, como para el estado de vitamina C. Ademas, esto no fue
compensado por una ingesta adecuada de proteinas. Nuestro hallazgo que el
agotamiento de Zn coloca a los pacientes en un mayor riesgo de la candidiasis esta en
linea con el papel reconocido de Zn en resistencia a la infeccion. Varios ensayos
controlados han evaluado los beneficios potenciales de los programas de
suplementacion como un medio para reducir el riesgo de enfermedades infecciosas
(Baum et al. 2003; Black, 2003). Otro estudio de Ertekin et al. (2003) informaron que la
infeccidn con Las especies de Candida fue prevenida por la suplementacion de Zn en
pacientes que reciben radioterapia por cancer de cabeza y cuello. En conclusién, hay
una alta tasa de candidiasis oral. y desnutricion, en términos de desnutricion proteico-
energética y deficiencias de micronutrientes, en ancianos institucionalizados pacientes
Esta enfermedad flngica parece estar asociada con desnutriciébn y tiene un efecto
negativo en la energia ingesta, que posteriormente puede agravar nutricional Estado.
(35)

4.2.6 Sistema inmunitario deteriorado y estados de enfermedades subyacentes

Es de gran importancia mantener una buena salud. El funcionamiento inadecuado del
sistema inmunitario hace que el cuerpo humano sea mas vulnerable a infecciones y
enfermedades de todo tipo. Mantener un cuerpo sano evitara el crecimiento excesivo de
ciertos microorganismos e infecciones oportunistas. Tal como esta, un sistema
inmunitario comprometido es suficiente para restringir la salud y la resistencia de las
personas, aunque con el consumo actual y prolongado / frecuente de antibiéticos,

guimioterapia, esteroides, radiacion, estrés, el cuerpo es aun mas susceptible. La



susceptibilidad del cuerpo al crecimiento y desarrollo de microorganismos patégenos y
oportunistas aumenta con cualquier enfermedad que afecta directa o indirectamente al
sistema inmunitario, como el cancer, la diabetes y el hipotiroidismo. La diabetes mellitus,
la leucemia, el SIDA, la disfuncion tiroidea y otras enfermedades en las que se suprimen
los mecanismos de defensa del huésped son las enfermedades méas comunes que
predisponen a una mayor sensibilidad a C. Albicans sobre el crecimiento. La
predisposiciéon de los diabéticos a las infecciones por especies fungicas patdégenas ha
sido explicada en términos de aumento en el crecimiento de la levadura por niveles
elevados de glucosa en el fluido tisular. Ademas, la presencia de una alta concentracion
de glucosa salival combinado con baja secrecion salival puede mejorar el crecimiento de
las levaduras y su adherencia en células epiteliales orales. Se sabe que las quejas mas
comunes entre los diabéticos incluyen xerostomia (boca seca), alteracion de sabor y
sensacion de ardor en la boca. Estos sintomas no se interpretan claramente y pueden
resultar en una discapacidad en la funciébn de la glandula salival, deshidratacion
secundaria a hiperglucemia, mientras que a menudo se relaciona con baja tasas de flujo
salival. Ademas, la poliuria reduce la secrecion salival con la posterior queja de
xerostomia al causar deshidratacion y pérdida de electrolitos urinarios.

Mas de un tercio de los pacientes diabéticos informan xerostomia en presencia de una
tasa normal de produccién salival. Entonces la patogenia de esta condicion no esta clara
y puede ocultar un elemento psicologico que puede afectar la funcion salival (36). La
candidiasis ocurre en mas del 60% de los pacientes infectados por el VIH y en mas del
80% de los pacientes diagnosticados con SIDA. La candidiasis también es una

manifestacion comin de una variedad de otras deficiencias de inmunodeficiencia, como



el sindrome de inmunodeficiencia combinada grave, el sindrome de DiGeorge, la
deficiencia de mieloperoxidasa hereditaria y el sindrome de Chediak-Higashi. (37) Los
inmunodeprimidos por trasplantes estan sometidos a medicacion especial con
azatioprina y ciclosporina, cuyos efectos son selectivos frente a los linfocitos T, por lo
gue padecen con mayor frecuencia Candidiasis. (38)

Para verificar la relacion entre la candidiasis esofagica y candidiasis oral en pacientes
con SIDA, diez pacientes con SIDA se sometieron a una endoscopia, donde se encontrd
que todos los pacientes tenian candidiasis esofagica durante la misma. El examen
citologico de los cepillados esofagicos también demostré candidiasis en los diez
pacientes. Estos hallazgos fueron presente incluso en los pacientes que no tenian
sintomas. Los autores creen que estos datos indican que, en pacientes con SIDA, la
presencia de candidiasis oral es evidencia suficiente para asumir la participaciéon
esofagica (39). Los pacientes con leucemia aguda que se someten a quimioterapia de
induccion intensiva a menudo desarrollan infecciones fungicas invasivas que son la
mayoria frecuentemente causada por Candida sp y Aspergillus sp. A pesar de la
disponibilidad del agente antifingico anfotericina B, estos hongos causan morbilidad y
mortalidad considerables en esta poblacion de pacientes.

Las personas con leucemia aguda y neutropenia son vulnerables a estas infecciones,
principalmente debido a un grave compromiso de las defensas del huésped (40). Las
modificaciones de las funciones hepaticas, como resultado de lesion o causas quimicas,
puede cambiar el mecanismo de desintoxicacion. En esta situacion, ya que el higado no
puede realizar sus funciones adecuadamente, las toxinas son absorbidas por el intestino,

lo que afecta mas el higado y otros 6rganos, y aumentan la sensibilidad del cuerpo a los



quimicos. La acumulacién de toxinas en el cuerpo, como resultado del dafio hepatico,
asociado con cambios en los mecanismos de desintoxicacion, también estimula el
crecimiento excesivo de C. Albicans. Uno forma de diagnosticar si la funcién hepatica se
ve afectada o si el mecanismo de filtracion de la sangre no es correcto se hace a través
de la manifestacion de sintomas (por ejemplo, psoriasis, sindrome premenstrual, entre
otros) (32,41).

4.2.7 Drogas y prolongado uso de antibiéticos

Es bien sabido que muchos pacientes que reciben antibiéticos de amplio espectro
pueden sufrir alteraciones importantes en la microflora oral. La Estomatitis
postantibidtica, glositis y etc., a menudo son causados por C. Albicans (55, 56). Medios
inhalantes tépicos, sistémicos y en aerosol de la administracién de corticosteroides es
importante a este respecto, y el uso excesivo de los enjuagues bucales antibacterianos
también pueden ser seguidos por infecciones orales de levadura.

Drogas con efectos secundarios de xerostomicos (psico farmacéuticos) predisponen a
micosis orales. Enfermedades de las glandulas salivales (sindrome de Sjogren,
sarcoidosis) también conducen a cambios marcados en la flora microbiana oral y la
xerostomia. El uso terapéutico de antibiéticos de amplio espectro. y las drogas
inmunosupresoras facilitan la invacion por Candida albicans, perjudicando 6érganos
vitales, esto ultimo se identifica como una causa importante de muerte tras quimioterapia
contra el cancer, trasplante de Organos y cirugia a corazon abierto. La candidiasis
invasiva parece requerir cambio morfologico del organismo a partir de una levadura a un
patron de crecimiento hifal. Las hifas secretan una fosfolipasa que altera la célula

membranas y permite la penetracion intracelular por el hongo (42). Los antibioticos de



amplio espectro pueden eliminar ciertas bacterias qué inhiben el crecimiento de hongos,
lo que mejora el crecimiento excesivo de Candida. (35, 43, 44). En los ultimos afios,
inhibidores de la bomba de acido se han vuelto ampliamente utilizados, y algunos
informes relacionan el uso de omeprazol con el desarrollo de candidiasis en el eséfago
(45, 46).

4.2.8 Comparacion de la evaluacion inicial y final de Candida en pacientes portadores de
proétesis total

La recurrencia de la infeccion oral por Candida constituye una frustracion y una
decepcion tanto para el médico como para el paciente. Un estudio estimo6 que alrededor
del 20% de los pacientes con candidiasis oral experimentan recurrencia de infeccion. Si
la infeccidon superficial por candida oral no se manejo bien en la inmunosupresion severa,
el paciente puede volverse susceptible a la propagacion esofagica de la infeccién a la
candidemia sistémica potencialmente letal (47). La terapia antimicOtica sistémica
generalmente no es suficiente para tratar la candidiasis, debido a la reinfeccion causada
comunmente por el uso de una dentadura contaminada. (28, 48, 49) Ademas, el uso
generalizado de agentes antifingicos ha dado como resultado el desarrollo de especies
resistentes (48). La negligencia comUn es que una vez que se identificé un factor
predisponente, el dentista tratante puede no seguir otros factores que pueden conducir

a un tratamiento insatisfactorio y persistencia de la infeccion (47, 50-53).



5. HIPOTESIS DE INVESTIGACION
Los niveles finales de colonizacion por Candida Albicans en los pacientes de la clinica
odontoldgica de UNIBE que son portadores de protesis totales disminuyeron comparados

con los valores iniciales previos a la colocacion de la protesis.



6. ASPECTOS METODOLOGICOS

6.1 DISENO DE INVESTIGACION

Dentro de los tipos de disefio de investigacion el utilizado en este proyecto es no
experimental observacional. Ya que se estara tomando muestras del paladar de los
pacientes candidatos a protesis total en la Universidad Iberoamericana, se realizara
cultivos de las muestras tomadas, para luego observar e identificar la presencia de

colonias de Candida Albicans.

6.2 TIPO DE ESTUDIO

Segun los tipos de investigacion utilizados para la elaboracién de este estudio se
encuentran el exploratorio y el descriptivo, siendo estos los apropiados para cumplir con
los objetivos. Exploratorio ya que esta investigacion ha sido poco estudiada y explorada
en el pais, en especifico; en la Universidad Iberoamericana. Descriptiva porque este
estudio consiste en la recopilacion de datos que describen los acontecimientos y luego

organiza, tabula, representa y describe la recopilacion de datos.

6.3 METODO DE INVESTIGACION
El método de estudio utilizado en esta investigacion es de andlisis y sintesis, este
consiste en separar los resultados debidamente analizados y sintetizados de manera

individual para luego ser presentados en tablas y graficas estadisticas.

6.4 CRITERIOS DE INCLUSION
Pacientes edéntulos que fueron candidatos a protesis total de la Clinica Odontologica de
UNIBE observados previamente en el cuatristreme de Septiembre — diciembre 2018

aceptando participar en este estudio comparativo.



6.5 CRITERIOS DE EXCLUSION
Pacientes previamente evaluados pero que en la actualidad estan en un tratamiento

con antibioticos o antifangico.

6.6 CRITERIOS DE ANULACION
Paciente que abandon¢ el estudio y no llend la encuesta completamente. Muestras que

se dafien o sean afectadas y no puedan ser utiles durante el estudio.

6.7 POBLACION

Para la poblacién de este estudio seran consideramos 30 pacientes candidatos a proétesis
total en la Clinica Odontologica de la Universidad Iberoamericana (UNIBE) del semestre
Septiembre-diciembre 2018, lo cuales fueron llamados para participar en el estudio. Solo
10 participantes confirmaron poder participar. De estos 10 participantes solo 7 fueron a

la Clinica Odontologica de la Universidad Iberoamericana (UNIBE).

6.8 MUESTRA

Para la muestra de este estudio fueron seleccionados con la técnica de muestreo no
probabilistico a conveniencia 7 pacientes edéntulos candidatos a prétesis total que

acudieron a la Clinica Odontolégica de UNIBE del semestre Septiembre-diciembre 2018

6.9 VARIABLES

La variable dependiente para este estudio fue el porcentaje de Candida Albicans
presente antes de la colocacion de protesis total en boca. La variable independiente para
el estudio fue la edad, el sexo, los factores sistémicos, y si eran portares de proétesis

previa.



6.10 METODOLOGIA

6.10.1 Aprobacion comité de ética
Por la presente, el Comité de Etica de la Universidad Iberoamericana le certifica en ética
de investigacion. Esta certificacion permanecera vigente por un periodo de dos afios a

partir de la fecha de emisién. Su numero de certificado es C12020-287. (ver anexo 1)

6.10.2 PROCEDIMIENTO

Para realizar este trabajo, la comunicacion con el paciente es primordial. Para poder
observar y comparar la data recolectada, se citaron los mismos pacientes que ya fueron
evaluados hace dos afios en el estudio titulado “Estudio inicial de colonizacion de
Céandida Albicans en pacientes candidatos a proétesis total en la clinica odontolégica de
la Universidad Iberoamericana (UNIBE)”. EI mismo consta de 30 pacientes (ver anexo
3), en donde estos fueron reevaluados después de tener su protesis superior total con
dos afos de evolucion. Sus edades oscilaron entre los 46 y los 84 afios con una edad
media de 63.5 afios. Una vez que el paciente confirme su cita a la llegada a la clinica se

le entrego un consentimiento informado (ver anexo 2), el cual fue firmado.

La recoleccion de muestras fue realizada en la clinica odontolégica de UNIBE, en el
periodo de tiempo de 27/10/2020 al 13/11/2020. Para la recolecciébn de muestras se
utilizé un hisopo estéril Transytem (ver imagen 4) para tomar la muestra del paladar (ver
imagen 5) y otro hisopo estéril Transystem para obtener la muestra de la protesis, ambos
con el método de siembra con agotamientos por estrias en medio chromogénico de

Céandida incubados en aerobiosis por 48 horas a 35+2.

Imagen 4. Hisopo estéril Transytem



Fuente: Sustentantes

Imagen 5. Toma de muestra

Fuente: Sustentantes

Imagen 6. Toma de muestra
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Fuente: Sustentantes

Al remover la prétesis total del paciente, se le aplicé un hisopo de algoddn directamente
al paladar del paciente moviéndose en direcciones hacia adentro y afuera. (ver imagen
6) Esto permitié una buena toma para luego directamente aplicar la muestra al medio de

cultivo para el laboratorio.

El método de siembra es el agotamiento de las estrias en un medio de cultivo
cromogenicos llamado CHROMagar™candida. Las muestras fueron incubadas por 48
horas a 37°C (ver imagen 7). Como los medios consisten en sustratos cromogénicos, Si
el cultivo salié positivo para Candida se cambiara al color apropiado (ver imagen 8). En

el caso de este estudio se observan los niveles de Candida Albicans, el color del medio
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para la identificacion de Céandida Albicans es Verde (ver imagen 9). Se utilizé el
laboratorio Franja para el procesamiento de las muestras. Se hizo un estudio
comparativo junto con la data de las muestras tomadas dos afios antes en el 2018 de los
mismos pacientes, tomando en cuenta los mismos factores realizado en el estudio

anterior.

Imagen 7. Siembra de la muestra en CHROMagar Candida.

Fuente: Sustentantes

Imagen 8. Interpretacion del microorganismo dependiendo de su color
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INTERPRETACION

Microorganismo

Aspecto tipico de las colonias

C. albicans

'C. tropicalis

> verde

> azul metalico

C. krusei
C. kefyr, C. glabrata

* rosa, rizadas
> de malva a marrén

Otras especies

» de blanco a malva

Aspecto tipico de las colonias

C. albicans

C. tropicalis

C. krusei C. glabrata

Las imagenes mostradas no son contractuales.

Fuente: Sustentantes

Imagen 9. Crecimiento de C. albicans en CHROMagar Candida. (colonias de color verde

indica C. albicans)

I ot
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”
.
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Fuente: Sustentantes
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6.11 FUENTES DE INFORMACION

Las fuentes primarias de este estudio son los resultados obtenidos de la tesis titulada
“Estudio inicial de colonizacion de Candida Albicans en pacientes candidatos a protesis
total en la clinica odontoldgica de la Universidad Iberoamericana (UNIBE)” realizada en
el 2018. Las fuentes secundarias son los articulos utilizados para el marco teérico y la
discusion. Estos fueron obtenidos de las bases de datos, Pubmed, EBSCO y Science
Direct.

6.12 TRATAMIENTOS DE DATOS

Los resultados de este estudio fueron tabulados en el programa Microsoft Excel y

presentado como datos descriptivos en gréficas y tablas.



7. RESULTADOS
Los resultados de este estudio se encuentran a continuacion en forma de tablas y
graficas, la primera parte explica la caracterizacion de la muestra, donde de 7 pacientes

5 participantes eran del sexo masculino y 2 participantes del sexo femenino.

Grafica 1. Caracterizacion de la muestra segun el sexo

Sexo

@® Femenino

Masculino

Fuente: Ficha de recoleccién de datos

La préxima gréafica caracteriza la muestra segun el uso de la protesis confeccionada en
el estudio previo, donde 4 pacientes utilizan la protesis previa y 3 dejaron de utilizar la

prétesis dental.
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Gréfica 2. Caracterizacion de la muestra segun el uso de protesis dental

Uso de Protesis Dental

@ Utilizan Protesis

No Utilizan Protesis

Fuente: Ficha de recoleccion de datos

En los resultados obtenidos en este estudio, se puede observar en la Tabla 1 la cantidad
de pacientes que presentaron hongos del género Candida en la evaluacion inicial, para

un total de 10 (ver cuadro 1).

Tabla 1. Niveles de Colonizacidon de Candida Albican en Pacientes Portadores de

prétesis
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TEMA: NIVELES DE COLONIZACION DE CANDIDA ALBICANS EN PACIENTES PORTADORES DE PROTESIS

PACIENTES PALADAR PACIENTE PROTESIS PACIENTE
01 ; 107 CANDIDA ALBICANS, NO CRECIMIENTO BACTERIANO
10° CANDIDA TROPICALIS, 10° CANDIDA KRUSEI
02 10° CANDIDA KRUSET NO CRECIMIENTO BACTERIANO
03 NO CRECIMIENTO BACTERIANO 10° CANDIDA ALBICANS
@ 10° CANDIDA ALBICANS 107 CANDIDA ALBICANS
05 10° CANDIDA ALBICANS 10° CANDIDA ALBICANS
06 10° CANDIDA KRUSET 10° CANDIDA KRUSEI
07 NO CRECIMIENTO BACTERIANO NO CRECIMIENTO BACTERIANO

LEYENDA E INTERPRETACION DE RESULTADOS
10% 10% = LIGERA CONTAMINACION

10°- 10°= MODERADA CONTAMINACION

10" 107 = ALTA CONTAMINACION

Fuente: Ficha de recoleccién de datos

En la gréfica a continuacion se presenta la distribucién segun las especies del género
Candida, 6 presentaron Candida Albicans; 4 presentaron Candida tropicalis y 2

presentaron Candida krusei.

Gréfica 5. Frecuencia de las diferentes especies de Candida



Frecuencia de las diferentes especies de Candida

B Paladar

CANDIDA CANDIDA CANDIDA
ALBICANS TROPICALIS KRUSEI CRECIMIENTO

Fuente: Ficha de recoleccion de datos

En la grafica 6 se presenta la distribucion segun los niveles de contaminacion de
Candida Albicans; 2 presentaron contaminacioén ligera. 2 moderada, 2 alta 'y solo 1 no

presento contaminacion.

Grafica 6. Niveles de contaminacién de Candida Albicans en pacientes
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Niveles de contaminacion de Candida Albicans en

pacientes
8
X
6 X
)
4 X
2 X
X
0
Ninguna Ligera Moderada Alta

Fuente: Ficha de recoleccion de datos

X

x oo X X
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8. DISCUSSION

Aunque las dentaduras postizas tienden a contribuir positivamente a la funcion bucal y al
bienestar general, una mala higiene de las dentaduras postizas pone al usuario en riesgo
de estomatitis, mal olor bucal, caries y periodontitis en los dientes restantes e infecciones
sistémicas asociadas con bacterias bucales. La boca humana presenta diversas
superficies a las que se pueden adherir microorganismos del microbiota oral. Por lo tanto,
la evaluacion de las biopeliculas dentales desarrolladas en materiales protésicos juega
un papel importante para lograr el éxito a largo plazo y proteccion contra enfermedades
bucales. La Candida Albicans sigue siendo la especie mas implicada en la candidiasis
oral. Sin embargo, en pacientes con candidiasis oral recurrente, C. Albicans puede ser
reemplazado por otras especies menos virulentas como C. dubliniensis, C. glabrata 'y C.
tropicalis. (3) Este estudio compara la susceptibilidad de pacientes portadores de protesis
dentales junto con sus niveles finales versus los niveles iniciales de Candida Albicans de
la tesis titulada “Estudio inicial de colonizacion de Candida Albicans en pacientes
candidatos a prétesis total en la clinica odontolégica de la Universidad Iberoamericana

(UNIBE)’” publicada 2018.

Se encontraron significativamente mas bacterias después de todos los periodos de
prueba en comparacién con las muestras recolectadas en el 2018. Las porosidades en
el acrilico de la proétesis también pueden haber contribuido a eso. Segun el estudio previo
los niveles iniciales de los participantes fueron 18 participantes sin crecimiento
bacteriano, 10 con crecimiento alto y solo 2 con inicios de crecimiento bacteriano. Esto
coincide con la literatura (51) ya que en este estudio realizado por Bhargava et al. donde

se tomdé muestras de 40 pacientes edéntulos antes de colocar protesis en boca, los



niveles de colonizacion iniciales fueron 0, esto también explica que los participantes de
este ninguno eran portador de prétesis previa. Sin embargo, esto no es efectivo en este
trabajo ya que la comparativa de los niveles es basada en pacientes que son portadores
de protesis, esto se vera afectado tanto por la prétesis y por la higienizaciéon de esta. El
uso de protesis previa es un factor que influye en la presencia de las diferentes especies
de Candida. El presente estudio apoya esto, ya que se presentaron 5 pacientes
colonizados por Candida spp. Los resultados del estudio realizado por Prakash en el
2015 coinciden con el presente estudio ya que todos los pacientes portadores de prétesis
eran colonizados por las diferentes especies de Candida, mientras que no todos los
pacientes portadores de protesis fueron colonizados. (51) Esto puede ser explicado por
el hecho que la colocacion de la prétesis provoca cambios en la fisiologia y en la flora
normal del paladar. La superficie del tejido en contacto con la dentadura estd menos
perturbada y esto facilita la colonizacion de microbios, especialmente bacterias
acidogénicas y Candida. (51) Es importante lograr identificar los factores predisponentes
a una mayor colonizacién por Candida Albicans para evitar futuras complicaciones por

Candidiasis Oral.

No obstante, los resultados del presente estudio no apoyan la hip6tesis que los niveles
finales de Candida Albicans en los pacientes de la clinica odontol6gica de UNIBE versus
los niveles iniciales fueron bajos, ya que, de un total de 7 pacientes, solo 5 fueron
colonizados por C. Albicans. Los niveles de colonizacion iniciales fueron 0, esto también
explica que, de los pacientes participantes del estudio, que no eran portador de protesis

previa, una vez obtuvieron la protesis, instruccion de higiene y fueron citados para sus



controles periédicamente no fue suficiente para que estos pacientes desarrollaron

Céandida Albicans.

En el estudio realizado por Pires, et al. (53) en el afio 2002 donde 77 pacientes edéntulos
con protesis para el reemplazo de esta, un 50.6 % de los pacientes presentaron
Estomatitis Protésica siendo el género femenino el mas comun y la especie mas comun
de Candida fue la Albicans, siguiéndole en segundo lugar la tropicalis. Estos resultados
concuerdan con los resultados obtenidos en el presente estudio donde Candida Albicans
fue la mas comudn. Sin embargo, cabe destacar que muchos de los pacientes
participantes en la tesis previa no eran portadores de prétesis, a estos pacientes se le
debid dar controles protésicos en un periodo de tiempo adecuado para darle seguimiento

y evitar el desarrollo de alguna alteracion por el uso inadecuado de la prétesis.

Considerando los hechos descritos anteriormente y siendo C. Albicans un
microorganismo comensal y que se encuentra presente en todas las personas, es
importante controlar el nUmero y magnitud de su poblacién. Como la prevencion es el
tratamiento mas eficaz, mucho mas que la erradicacién de la levadura con agentes
antifingicos, sintéticos o naturales es fundamental abordar y corregir los factores
predisponentes, por tanto, mantener una buena higiene personal es fundamental.
Ademas, al ser una mujer mas propensa a este tipo de infecciones, una buena higiene
vaginal y bucal es fundamental para reducir la probabilidad de aparicion de candidiasis.
(32) Para combatir la infeccion, son necesarios diferentes procedimientos segun las
condiciones patolégicas del paciente; si se considera todo el cuidado diario, la
probabilidad de que se produzca la infeccibn se reducird considerablemente. Sin

embargo, ante una infeccion es necesaria una intervencion rapida, y para ello son



necesarias otras alternativas a los antifungicos y antimicrobianos. (37) El manejo exitoso
de pacientes con candidiasis oral requiere la identificacion y, cuando sea posible, la
correccién de los factores predisponentes subyacentes especificos en un paciente
individual. Sin este reconocimiento, el tratamiento posterior con terapia antimicética solo
puede dar como resultado el alivio temporal de la infeccion, con recaidas inevitablemente

posteriores (30).



9. CONCLUSION

Los resultados de este estudio nos permitieron concluir:

Tomando en cuenta la frecuencia del uso de la prétesis total y la cantidad de
tiempo que ha pasado, después de 24 meses se observa que 3 de los 7 pacientes
no utilizan sus protesis totales tan frecuentemente y por igual hubo un aumento
en la colonizacion de Candida Albicans en el estudio ya que 85% de los pacientes
observaron niveles de Candida.

La hipétesis presentada no coincidio con los resultados del estudio debido a que
los niveles iniciales de Candida Albican comparado a los niveles después de 24
meses ha aumentado.

De los participantes, solo uno siguio con los mismos niveles de Candida Albicans,
manteniéndolo a un nivel de 0. Los otros 6 pacientes vieron un aumento de los
niveles de Candida Albicans. De los 7 pacientes en total, 3 pacientes también
presentaron colonizacion por Candida krusei.

El seguimiento de los pacientes portadores de proétesis luego de su colocacion
requiere prestar especial atencion a las instrucciones de higiene oral, asi como
otras medidas preventivas y de cuidado necesarias para evita dentro de lo posible,

la colonizacién por Candida Albicans.



10. RECOMENDACIONES

e Se recomienda que se continde con la evaluacion de los participantes restantes
para que se identifique si hubo aumento de colonizacion de Candida Albicans.

e Se recomienda tomar muestras aleatorias a los pacientes del &rea de Proétesis de
la clinica odontoldgica de UNIBE antes de colocar la proétesis total en boca con el
fin de evaluar la carga de las diferentes especies de Candida.

e Se recomienda tomar muestras de la superficie de la prétesis y de la superficie de
la mucosa palatina ya que la literatura indica que existe un mayor grado de
colonizacion de Candida spp. en la superficie de la protesis en comparacion con
la superficie de la mucosa.

e Se recomienda que los estudiantes de la clinica instruyan al paciente sobre un
buen cuidado e higiene de la prétesis y cavidad oral para evitar futuras
complicaciones asociadas a Candida Albicans.

e De manera protocolar incluir el diagnostico de Candida Albicans previo a la
colocacién de la protesis total o removible,

e Garantizar el tratamiento adecuado para los pacientes diagnosticados con
Candida Albicans en la clinica de UNIBE, previo a la colocacion de la protesis

total.



11. PROSPECTIVA

Continuar con el estudio y citar a los pacientes restantes para toma de muestras del
paladar y luego de un afio de uso de la prétesis, tomando en cuenta todas las variables
de este estudio, observar si hubo aumento de colonizacién de Candida Albicans. Se
recomienda, ademas, hacerle controles en las prétesis ya que mucho de los pacientes a
la minima molestia dejan de utilizar la prétesis. Este estudio se recomienda que sea

realizado por estudiantes de UNIBE que estén trabajando en el area de prétesis.
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13. ANEXOS

13.1 ANEXO 1 CARTA DE APROBACION DEL TEMA
Por la presente, el Comité de Etica de la Universidad Iberoamericana le certifica en ética
de investigacion. Esta certificacion permanecera vigente por un periodo de dos afios a

partir de la fecha de emisién. Su nimero de certificado es CI2020-287

13.2 ANEXO 2 CONSENTIMIENTO INFORMADO

“Estudio inicial de colonizacién de Candida Albicans en pacientes candidatos a protesis
total, en la clinica odontologica de la Universidad Iberoamericana (UNIBE)”
Universidad Iberoamericana (UNIBE)

Investigador Principal: Jose Medina / Miguel Solorzano

Contacto:

Nombre del Paciente:

Usted ha sido invitado a participar en un estudio de investigacion médica. Antes de tomar
una decision debe conocer y entender la finalidad del estudio. Usted tiene derecho a
preguntar y aclarar cualquier duda. Una vez aclaradas todas las dudas si usted decide

participar, se le pedira que firme este consentimiento, del cual se le entregara una copia.

JUSTIFICACION DEL ESTUDIO

La Candida Albicans es un hongo que pertenece a la microflora habitual de la cavidad
oral, que, por diferentes factores sistémicos predisponentes como Diabetes, VIH,
Insuficiencia Renal, Xerostomia, Hipertension, entre otros, puede aumentar el porcentaje

de Candida Albicans en la cavidad oral. Es conocido que las proétesis totales



confeccionadas con acrilicos disminuyen el flujo de oxigeno y saliva al tejido subyacente,
por lo que se produce un microentorno acido y anaerébico local que favorece el

crecimiento excesivo de levadura.

Con este trabajo se quiere conocer cuales son los niveles iniciales de colonizacion de
Candida Albicans en pacientes candidatos a proétesis total en la Universidad
Iberoamericana (UNIBE), y determinar factores predisponentes para el desarrollo de esta
a fin de evaluar en una segunda etapa la proliferacién de la Candida Albicans luego de

la colocacion definitiva de la prétesis total en dichos pacientes.
OBJETIVO DEL ESTUDIO

Conocer cuales son los niveles iniciales de colonizacion de Candida Albicans en

pacientes candidatos a protesis total en la Universidad Iberoamericana.
PROCEDIMIENTOS DEL ESTUDIO

Si usted reune las condiciones necesarias, y acepta participar en este estudio, se

realizaran los siguientes pasos:

1. Se le solicitara que responda un cuestionario.
2. Se le tomaran muestras del paladar. Esta recoleccion sera llevada a cabo utilizando
un hisopo estéril que seré frotado en el paladar; esta toma de muestras no

representa riesgo para su salud.

ACLARACIONES

* Su decision de participar en el estudio es completamente voluntaria.

 Su identidad sera protegida.



* Se puede retirar del estudio en el momento que lo desee y su decision sera

respetada.

» Si decide retirarse del estudio debera firmar una carta de revocacion.

* No debe realizar pago alguno para participar en el estudio.

* No recibira pago alguno por participar en el estudio.

*» Puede solicitar informacién actualizada sobre el estudio en cualquier momento.

 Las muestras obtenidas en este proyecto podran ser utilizadas en proyectos futuros

siempre y cuando se proteja su identidad.

Si usted esta de acuerdo con todo lo expuesto anteriormente y se han aclarado todas

sus dudas y asi lo desea, firme la carta de consentimiento informado que se presenta a

continuacion.

CARTA DE CONSENTIMIENTO

Yo, he leido

y comprendido toda la informacion presentada en este documento y han sido
respondidas todas mis preguntas, aclarando mis dudas. Se me ha informado y entiendo
gue los datos obtenidos en el estudio pueden ser publicados con fines cientificos. Acepto

participar en este estudio de forma voluntaria.

Firma del Participante Fecha



Firma del Investigador Fecha

13.3 ANEXO 3 CARTA DE SOLICITUD PARA LA APROBACION DEL TEMA

Santo Domingo, D. N.

10 de Junio, 2020.

A Direccién Escuela de Odontologia
Universidad Iberoamericana.

Asunto: Solicitud aprobacién de tema de Trabajo Final de Grado.

Estimados directores de la Escuela de Odontologia UNIBE,

Cortésmente dirijo a ustedes con el propésito de someter para su
aprobacion, el tema de trabajo final de grado “Niveles de colonizacion de
Candida Albicans en pacientes portadores de prétesis total”, escogido para
obtener el titulo de doctor en odontologia.

Este tema ha sido aprobado por el docente titular, Dra. Patricia Grau y el
docente especializado, Dra. Alexandra Rodriguez.

El objetivo de este trabajo es, evaluar los niveles de candida en los
pacientes en la actualidad luego de 2 afios utilizando sus prétesis totales,
los datos obtenidos seran comparados con los resultados del nivel inicial.

La presente se envia para el conocimiento de lugar con fines de aprobacion
y asentamiento.

Atte:
Jose Fco Medina Mundo 15-8058

Miguel Solorzano 17-0752

Nombre y matricula del estudiante

i Qo St %L

Docente Titular Docente Especializado

Firma y fecha de aprobacién



