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Resumen

La resistencia antifungica en especies del género Candida se ha convertido en un
problema emergente de salud publica, especialmente en el contexto de su
presenciaen ambientes acuaticos. Este estudio analizélaocurrenciay los perfiles
de resistencia antifungica de especies de Candida en estos entornos, a partir de
una revision sistematica de la literatura cientifica. La metodologia sigui6 los
lineamientos PRISMA 2020, mediante una busqueda en bases de datos como
PubMed, Scopus, Web of Science, ScienceDirecty Google Scholar.Se incluyeron
estudios que reportaban aislamiento de Candida en ambientes acuaticos y
evaluacion de resistencia antifungica, con un total final de 19 articulos para el
analisis cualitativo. Los resultados mostraron una amplia distribucion de especies
de Candida en diferentes ambientes acuaticos, con predominio de especies no-
albicans, como Candida tropicalis y Candida parapsilosis. Ademas, se
identificaron altos niveles de resistencia antifungica, especialmente frente a azoles
como fluconazol e itraconazol. Factores como la contaminacion por aguas
residuales, el usode antifungicosen laagriculturayla formacion de biofilms fueron
identificados como determinantes en la diseminacién de la resistencia. En
conjunto, los resultados indican que los ambientes acuaticos actutan como
reservorios relevantes de especies de Candida con perfiles de resistencia
antifungica, lo que representa un posible riesgo para la salud publica. Por ello, se
resalta la necesidad de fortalecer la vigilancia ambiental y adoptar estrategias
integrales bajo el enfoque One Health para mitigar la propagacién de cepas
resistentes.

Palabras clave: Candida, resistencia antifungica, ambientes acuaticos, azoles,
One Health, salud publica.

Abstract

Antifungal resistance in Candida species has become an emerging public health
concern, particularly in relation to their presence in aquatic environments. This
study examines the occurrence and antifungal resistance profiles of Candida
species in these settings through a systematic review of the scientific literature.
The methodology followed PRISMA 2020 guidelines, with a comprehensive search
conducted across databases including PubMed, Scopus, Web of Science,
ScienceDirect, and Google Scholar. Studies reporting the isolation of Candida in
aquatic environments and the assessment of antifungal resistance were included,
resultingin a final selection of 19 articles for qualitative analysis. The findings show
a wide distribution of Candida species across various aquatic environments, with
a predominance of non-albicans species such as Candida tropicalis and Candida
parapsilosis. Elevated levels of antifungal resistance were observed, particulary
against azoles including fluconazole and itraconazole. Key contributing factors
include wastewater contamination, antifungal use in agriculture, and biofiim
formation, all of which may facilitate the spread of resistance. Overall, these results



indicate that aquatic environments act as important reservoirs of antifungal-
resistant Candida species, posing a potential risk to public health. Strengthening
environmental surveillance and implementing integrated strategies underthe One
Health framework are therefore essential to limit the spread of resistant strains.

Key words: Candida, antifungal resistance, aquatic environments, azoles, One
Health, public health

Introduccion

Las infecciones fungicas representan un problema creciente de salud publica a
escala global, afectando a millones de personas y causando una elevada
mortalidad, especialmente en individuos inmunocomprometidos. Entre estos
patdgenos, las levaduras del género Candida destacan como uno de los
principales agentes etiologicos de infecciones oportunistas, abarcando desde
manifestaciones superficiales hasta enfermedades invasivas potencialmente
mortales (Tamo, 2020). Aunque historicamente Candida albicans ha sido
consideradala especie predominante, en las ultimas décadas se ha evidenciado
un cambio epidemiolégico con un aumento significativo de especies no-albicans,
varias de las cuales muestran menor susceptibilidad alos antifungicos disponibles
(Collin etal., 1999; Cornistein et al., 2013; Alhatmi et al., 2022).

El tratamiento de estas infecciones se ve limitado por el reducido numero de
antifungicos disponibles y porla creciente aparicion de resistencia, fendmeno que
se ha intensificado debido al uso extendido de estos compuestos tanto en el
ambito clinico como en otros sectores (Allison & Hyland, 2025). La resistencia
antifungica no solo compromete la eficacia terapéutica, sino que también se
asocia con mayores tasas de mortalidad, lo que convierte a Candida spp. en un
grupo de patdgenos de alta prioridad en salud publica. Ademas, mecanismos
como la formacion de biopeliculas y diversas adaptaciones genéticas contribuyen
a la persistencia de estas levaduras y a su capacidad de evadir los tratamientos
antifungicos (Amann et al., 2025).

Historicamente, las infecciones por Candida se han estudiado principalmente
desde una perspectiva clinicay se han asociado principalmente a la microbiota
humanaoa entornos hospitalarios. No obstante, en los ultimos afios haaparecido
evidenciaqueindicaque estaslevadurastambién pueden encontrarse en diversos
ambientes no clinicos, lo que sugiere la posible existencia de reservorios
ambientales con impacto en la salud humana (Caicedo-Bejarano et al., 2024).
Estudiosrecientes han reportado la presenciade Candida spp. en suelos, plantas,
aguasy otros nichos ecologicos, lo que cuestiona la idea de que estas levaduras
se limitan exclusivamente a hospedadores humanos (Valério et al., 2025).



Ademas, especies emergentes como Candida auris han sido relacionadas con
posibles origenes ambientales, incluyendo suelos y cuerpos de agua, lo que
resalta la importancia de comprender su ecologia fuera del entorno clinico
(Akinbobola et al., 2023).

En particular, los ambientes acuaticos han cobrado relevancia como posibles
reservorios y vias de diseminacion de levaduras potencialmente patégenas vy
resistentes. Diversos estudios han reportado la presencia de Candida spp. en
agua potable, aguas residuales y sistemas de distribucion, donde estas pueden
sobrevivir, formar biopeliculas y desarrollar o mantener perfiles de resistencia
antifungica (Babi¢ & Gunde-Cimerman, 2025). Ademas, las aguas residuales
representan un punto de convergencia entre microorganismos, compuestos
antifungicos, generando condiciones favorables para la seleccion y propagacion
de cepas resistentes (Baker, 2025).

Este panorama muestra la necesidad de estudiarla resistencia antifUngica desde
una perspectiva integral, considerando la interaccién entre humanos, animalesy
el ambiente, tal como propone el enfoque One Health. En este sentido, es
fundamental analizarla ocurrencia de Candida spp. en ambientes acuaticos y su
relacion con la resistencia antifungica, con el fin de comprender mejor su papel
como posibles reservorios y fuentes de infeccién.

Este estudio evalua la ocurrencia y los perfiles de resistencia antifungica de
especies del género Candida en ambientes acuaticos, con base en la evidencia
disponible. Para esto, se realizd unarevision sistematica de la literatura cientifica,
siguiendo lineamientos establecidos para la identificacidn, seleccion y analisis de
estudios relevantes sobre el tema. Se plantea la siguiente pregunta de
investigacion: ¢ cual es la ocurrencia y los perfiles de resistencia antifungica de
especies de Candida en ambientes acuaticos? Ademas, se busca identificarlas
especies reportadas, los patrones de resistencia y los factores asociados a su
diseminacion en estos ecosistemas. La relevancia de este estudio radica en
comprender el papel de los ambientes acuaticos como posibles reservorios de
levaduras resistentes, lo cual es clave para fortalecer estrategias de vigilanciay
control desde un enfoque de salud publica.

Metodologia

Este estudio se desarroll6 como una revision sistematica de la literatura cientifica,
con el objetivo de recopilar, analizary sintetizar la evidencia disponible acerca de
la ocurrenciay los perfiles de resistencia antifUngica de especies de Candida en
ambientes acuaticos. Con el fin de garantizar la rigurosidad del proceso, se
siguieron los lineamientos propuestos por la Declaracion PRISMA 2020, lo que
permiti® asegurar la transparencia, organizacion y reproducibilidad de Ia
investigacion.



La busqueda bibliografica se realiz6 mediante multiples bases de datos, entre
ellas PubMed/MEDLINE, Scopus, Web of Science, ScienceDirect, SpringerLink,
Taylor & Francis Online, MDPI, Frontiers y Google Scholar, mediante
combinaciones de términos clave como Candida, aquatic environment, water,
wastewater, river, lake, antifungal resistance, drug resistance y biofilm, en inglés
y espanol, utilizando operadores booleanos con el fin de optimizar los resultados.

La seleccion de estas bases de datos se llevdo a cabo para garantizar una
cobertura amplia y representativa de la literatura cientifica en el campo de la
microbiologia y la salud ambiental. Plataformas como PubMed/MEDLINE y Web
of Science son reconocidas por su rigurosidad en la indexacion de literatura
biomédica, por otro lado, Scopusy ScienceDirect permiten acceder a una mayor
variedad de estudios interdisciplinarios. Asimismo, bases como SpringerLink,
Taylor & Francis, MDPI y Frontiers complementan la busqueda al incluir
publicaciones recientes de acceso abierto. Por ultimo, Google Scholar se utilizd
como herramienta complementaria para identificar literatura no indexada en otras
bases, lo que reduce el riesgo de omision de estudios relevantes. La busqueda
bibliografica se realizé entre Agosto de 2025 y Marzo de 2026. La gestion de las
referencias bibliograficas se realizd utilizando el software Mendeley, lo que
permiti® organizar, almacenar y consultar los articulos seleccionados. La
organizacion y el analisis de la informacion se realizaron mediante una hoja de
céalculo en Microsoft Excel, en la cual se registraron variables como autor, afio,
tipo de ambiente acuatico, especies identificadas, perfiles de resistencia
antifungica y principales hallazgos de cada estudio. Este proceso permitié la
sistematizacion y comparacion de los datos obtenidos.

Criterios de inclusion:

- Articulos cientificos que informen sobre el aislamiento de Candida en ambientes
acuaticos.

- Estudios que incluyan evaluacién de resistencia antifungica.
- Publicaciones en inglés o espariol entre 1995 y 2025.
Criterios de exclusion

- Estudios sin métodos claros de identificacion o resistencia.

- Revisiones, editoriales, cartas, tesis, resumenes de congresos y documentos no
originales.

- Estudios no relacionados con ambientes acuaticos.

Los criterios de inclusiony exclusion se definieron con el objetivo de asegurar la
calidad, la pertinencia y la comparabilidad de los estudios seleccionados. Se



priorizaron estudios que aportaran evidencia experimental sobre la presencia de
Candida en ambientes acuaticos y su resistencia antifungica, de acuerdo con los
objetivos del estudio. La extraccidén de datos se realiz6 manualmente mediante la
revision de los articulos seleccionados,y se organizé la informacién en una matriz
de registro en hoja de calculo (Microsoft Excel). En esta matriz se registraron
variables como autor y afo, tipo de ambiente acuatico, especies de Candida
identificadas, perfiles de resistencia antifungicay principales hallazgos, lo que
permitié organizar la informacién para su posterior analisis.

La busqueda inicial permitié identificar 50 articulos en las bases de datos
consultadas. Luego de organizar los registros en el gestor bibliografico, se
eliminaron los registros duplicados. Durante la fase de cribado, se revisaron los
titulos y resumenes, y se excluyeron los estudios que no se relacionaban con el
enfoque de lainvestigacion, principalmente pornoincluirambientes acuaticos, no
incluir especies del género Candida o no evaluar resistencia antifungica.

Luego, los articulos seleccionados se evaluaron a texto completo y se descartaron
aquellosque nocumplian con los criterios de inclusidén definidos,como la ausencia
de datos experimentales claros, metodologias poco definidas o por tratarse de
revisiones y otros documentos no originales. En total, se incluyeron 19 estudios
en el analisis cualitativo de la presente revision sistematica, que constituyen la
base de la evidencia primaria analizada.

Seleccion de estudios

El diagrama de flujo (Figura 1) muestra el proceso de seleccion de estudios en la
revision sistematica, siguiendo los lineamientos establecidos por PRISMA 2020.
A partir de unabusqueda inicial donde se identificaron 50 registros en diferentes
bases de datos, se eliminaron 5 por duplicidad, para un total de 45 registros para
la fase de cribado. Luego de revisar los titulos y resumenes, se excluyeron 20
estudios y se seleccionaron 25 para la evaluacién atexto completo. Después, 6
articulos se descartaron por no cumplir con los criterios de inclusion,
principalmente por ser estudios no primarios, carecer de datos de resistencia
antifungica o no estar relacionados con ambientes acuaticos. En total, se
incluyeron 19 estudios en el analisis cualitativo de la revision.



Identificacién de nuevos estudios a través de bases de datos y registros Identificacién de nuevos estudios mediante otros métodos

Registros identificados de:

Bases de datos (n = 50): Registros eliminados antes del cribado: Registros identificados de:
PubMed (n = 10) Registros duplicados (n = 5} Sitios web (n = 0)
Scopus (n=12) Registros marcados como no elegibles por N

Web of Science (n = 8) herramientas automaticas (n = 0) Organizaciones (n = 0)
ScienceDirect (n=10) Registros eliminados por otras razones {n =0} Busqueda de citas (n = 0)
Google Scholar (n = 10)

Registros (n=0)

Registros examinados (n = 45) Registros excluidas (n = 20)

Informes buscados para TInformes na recuperados Informes buscados para Informes no recuperados

recuperacion {n = 25 =0 recuperacién (n = 0) (hn=0)

Informes excluidos:
Informes evaluados para No son estudios primarios (revisiones) (n = 3)

elegibilidad (n = 25) ™| Falta de datos de resistencia antifingica (n=2)
Mo relacionados con ambientes acuaticos (n = 1)

Informes evaluados para Informes excluidos
elegibilidad (n = 0) (n = NA)

Estudios incluidos en la revision (n = 19)
Informes de los estudios incluidos (1 =19) |

Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA 2020 para el proceso de busqueda, seleccién y
exclusion de estudios incluidos en la revision sistematica. Elaboraciéon propia.

Una vez obtenidos los resultados de la busqueda, se organizé y depuro la
informacidn utilizando el gestor bibliografico Mendeley, lo que permitié identificar
y eliminar 5 registros duplicados.

Durante la fase de cribado (screening), como se muestra en la Figura 1, se
evaluaron los titulos y resumenes de los 45 registros restantes, y se excluyeron
20 estudios que no se ajustaban al enfoque de la investigacion. Entre las
principalesrazonesde exclusion seidentificaron lafalta de relacién con ambientes
acuaticos, la ausencia de especies del género Candida o la falta de evaluacion de
la resistencia antifungica.

25 articulos se seleccionaron para la evaluacién a texto completo. En esta fase,
se excluyeron 6 estudios por no cumplir con los criterios de inclusién definidos,
principalmente por ser revisiones, por no presentar datos de resistencia
antifiungica o por no estar relacionados con el contexto ambiental de estudio. En
total, se incluyeron 19 estudios en el analisis cualitativo de la revision sistematica.

Es importante mencionaralgunas limitaciones. La busqueda se limité a articulos
publicados en inglésy espafiol,lo que podria dejar por fuera evidenciarelevante
en otros idiomas. Aunque se emplearon multiples bases de datos, es posible que
algunos estudios no indexados no se hayan identificado. Lainclusion de estudios
con diferentes metodologias puede generar variabilidad en los resultados, lo que
dificulta su comparacidn directa. El proceso de seleccion y analisis fue realizado
por un solo revisor, lo que podria generar sesgos en la interpretacion de los datos.



Sintesis de resultados

Una vez seleccionados los estudios, la informacién relevante se organizé en una
tabla que incluye variables como autory afo, tipo de ambiente acuatico, especies
de Candida identificadas, perfil de resistencia antifungicay principales hallazgos.
Esta estructura facilita la sintesis de los aspectos mas importantes de cada
investigacion, lo que facilita su analisis e interpretacion.

La Tabla 1 presenta los estudios analizados, destacando elementos clave como
los diferentes tipos de ambientes acuaticos evaluados, la diversidad de especies
de Candidareportadas y los patrones de resistenciaantifungicaidentificados. Esta
organizacion permite identificar tendencias relevantes, como la presencia
frecuente de cepas resistentes en distintos ecosistemas acuaticos, asi como la
influencia de factores ambientales y antrépicos en la diseminacién de la
resistencia.

Tabla 1. Resultados integrados de los estudios

Autor y Ambiente Especie de Resistencia Hallazgo clave
ano acuatico Candida antifingica
Novak Agua potable y Candida Resistencia El agua potable
Babic et subterranea parapsilosis intermedia a puede actuar como
al. (2025) equinocandinas; fuente de cepas
resistencia a azoles | resistentes y facilitar
(fluconazol, su diseminacion
voriconazol)
Brandao Lagos de agua C. krusei, C. Resistencia a Las levaduras
et al. dulce tropicalis, C. anfotericina B resistentes se
(2010) guilliermondii (21.7%), itraconazol asocian a
(20%) y fluconazol | contaminacion fecal y
(2.8%) representan riesgo
para uso recreativo
Biancani Agua de C. albicans, C. Resistencia a Evidencia de
et al. piscinas tropicalis, C. azoles (itraconazol, resistencia
(2025) (mamiferos parapsilosis, C. fluconazol, multirresistente y
marinos en glabrata voriconazol, relevancia del
cautiverio) posaconazol) enfoque One Health
Barber et Aguas Candida auris Alta resistencia La vigilancia en
al. (2023) residuales antifungica aguas residuales
urbanas (incluyendo permite detectar y
equinocandinas y monitorear brotes de
multirresistencia) C. auris
Babler et Aguas Candida auris Capacidad de El agua residual
al. (2023) residuales persistencia y actlia como
hospitalarias y resistencia a reservorio y medio de
municipales multiples diseminacién de
antifungicos patégenos
resistentes




Brilhante Lago de agua Candida spp. Resistencia a La resistencia esta
et al. dulce (Catu, azoles (fluconazol | mediada por bombas
(2016) Brasil) 264 ug/mL, de eflujo (CDR1,

itraconazol 216 CDR2, MDR1)
pg/mL)

Echevarria Playa, rio y C. albicans, C. No cuantifica Los ecosistemas

(2025) estuario tropicalis, C. directamente, pero acuaticos actuan
krusei, C. evidencia presencia | como reservorios de
glabrata, C. de especies especies oportunistas
parapsilosis, C. patégenas con riesgo para salud

auris potencialmente humana
resistentes

Corréa- Aguas Candida spp. Produccion de Las aguas residuales

Moreira et residuales (incluye C. biofilm y enzimas permiten monitorear

al. (2024) urbanas albicans y no- (factores de patégenos

albicans) virulencia emergentes bajo
asociados a enfoque One Health
resistencia)

Chavez et Aguas Candida auris Alta resistencia La vigilancia en

al. (2024) residuales antifungica y aguas residuales

(EE.UU.) persistencia permite detectar la
ambiental introduccion
temprana del
patégeno en
comunidades
Collin et (Contexto C. krusei, C. Resistencia Las especies no-
al. (1999) clinico, apoyo glabrata, C. frecuente a albicans presentan
tedrico) tropicalis fluconazol y mayor resistencia y
anfotericina B estan emergiendo
como patégenos
importantes
Maciel et | Playas (agua y Candida 61% de los aislados Presencia de
al. (2019) arena) albicans y otras mostraron levaduras con
levaduras resistencia o potencial patdgeno
oportunistas sensibilidad en playas representa
dependiente a riesgo para banistas
antifungicos

Ramos et | Aguas costeras | C. tropicalis, C. Resistencia a Candida en aguas

al. (2024) recreativas krusei, C. azoles, recreativas presenta

parapsilosis especialmente en resistencia y factores
C. tropicalis y C. de virulencia
krusei

Pagani et Laguna Candida spp. 93% con resistencia | La contaminacion por

al. (2022) impactada (incluye C. a al menos dos pesticidas favorece la

(agua dulce) haemulonii) antifungicos seleccién de cepas
resistentes

Milanezi et | Cuenca urbana | Candida spp. y Alta resistencia a La contaminacion

al. (2019) contaminada otras levaduras azoles; 16.8% a ambiental influye en

anfotericina B la resistencia
antifungica

Metcalf et Plasticos en C. glabrata, C. Todas las cepas El plastico actua

al. (2025) ambientes tropicalis, C. resistentes al como vector de

acuaticos krusei menos a un dispersién de

antifungico

Candida resistente




Roman Habitats C. tropicalis y | 48% de los aislados | La contaminacion por
Julia costeros otras levaduras resistentes a aguas residuales
(2011) impactados por fluconazol (MIC 264 favorece la
aguas pg/mL) resistencia en
residuales ambientes costeros
Tseng et Ambiente Candida ~18.6% resistente a Uso de azoles en
al. (2024) agricola tropicalis fluconazol, agricultura favorece
(incluye agua y asociado a resistencia cruzada
suelo) fungicidas agricolas en Candida
Titilawo et Aguas C. orthopsilosis | 92.3% resistenciaa | El agua subterranea
al. (2025) subterraneas y otras fluconazol; 58% puede ser reservorio
especies multirresistentes de cepas
multirresistentes
Sanchez (No acuatico — C. parapsilosis Alta resistencia a Nichos no acuaticos
Quitian et alimentos, y otras fluconazol en varias | también contribuyen
al. (2024) apoyo especies a la diseminacién de

contextual)

Candida resistente

7,3%
I 19,5%

12,2

%
12,2%

Candida tropicalis

" Candida parapsilosis

Otras

Candida krusei
= Candida spp.

" Candida auris

Candida albicans

= Candida glabrata

Figura 2. Proporcion de especies de Candida reportadas en los estudios incluidos en
ambientes acuaticos. Elaboracién propia.

Como se muestra en la Figura 2, Candida tropicalis fue la especie mas reportada
(19,5%), seqguidade Candida parapsilosis (14,6%) y otras especies como Candida
albicans, Candida glabrata y Candida krusei, cada una con una proporcion de
12,2%. Ademas, se identifico la presencia de Candida auris (9,8%), asi como de
otras especies menos frecuentes (7,3%). Estos resultados muestran una
predominancia de especies no-albicans en ambientes acuaticos. Estos hallazgos
indican que, en los ambientes acuaticos analizados, predominan las especies de
Candida no-albicans, lo que sugiere una mayor capacidad de adaptacion a
condiciones ambientales y resalta su relevancia como posibles reservorios de
levaduras con potencial resistencia antifungica.
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Figura 3. Proporcion de resistencia antifungica reportada en especies de Candida frente a
diferentes antifungicos. Elaboracion propia.

La Figura 3 muestra que el antifingico con mayor proporcion de resistencia
reportada fue el fluconazol (63,2%), seguido de itraconazol (26,3%) y anfotericina
B (21,1%). Asimismo, se observaron niveles de resistencia frente a voriconazol
(15,8%) y equinocandinas (15,8%), asi como la presencia de cepas
multirresistentes (21,1%). Estos resultados confirman una tendencia preocupante
hacia el aumento de la resistencia a antifungicos, particularmente a los del grupo
de los azoles.
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Especies de Candida
W Azoles (%) ™ Anfotericina B(%) ™ Equinocandinas (%)

Figura 4. Comparacién de los perfiles de resistencia antifungica entre especies de
Candida frente a diferentes grupos de antifungicos. Elaboracion propia.

Nota: Los valores presentados corresponden a una sintesis comparativa basada
en las tendencias generales observadas en los estudios analizados, con el



propdsito de ilustrar los perfiles de resistencia antifungica entre las principales
especies de Candida.

Al analizarlos perfiles de resistencia antifungica entre las diferentes especies de
Candida, se evidencia que las especies no-albicans, como Candida glabrata y
Candida krusei, muestran mayores niveles de resistencia, especialmente frente a
los antifungicos del grupo de los azoles. Por el contrario, Candida albicans
muestra menores niveles de resistencia en comparacion con las demas especies.
Ademas, especies como Candida tropicalis y Candida parapsilosis presentan
niveles intermedios de resistencia. Estas diferencias pueden atribuirse a la
presencia de mecanismos intrinsecos y adaptativos, como la sobreexpresion de
bombas de eflujo, alteraciones en la diana del farmaco y la capacidad de
formacién de biopeliculas, lo que les confiere a las especies no-albicans una
mayor capacidad de supervivencia frente a la presion antifungica en ambientes
acuaticos.

Es importante mencionar que los valores de frecuencia no se utilizaron en la
representacion grafica, ya que la Tabla 1 corresponde a una sintesis de tipo
cualitativo de los estudios analizados y no a un conteo directo de aislamientos o
eventos independientes. En varios de los estudios incluidos se reportan multiples
especies de Candida, asi como diferentes perfiles de resistencia frente a distintos
antifungicos dentro de un mismo estudio, lo que dificulta establecer unarelacién
directa entre la frecuencia y el numero total de estudios. Por ello, el uso de
frecuencias podria generar una interpretacion errbnea o sobreestimada de los
datos. En su lugar, se optd por representar la informacion en términos de
proporcion (%), lo que permite una visualizacion mas clara y comparable de la
distribucién relativa de las especies y de los patrones de resistencia antifungica
reportados.

Analisis de resultados

El analisis de los 19 estudios incluidos en esta revisidén sistematica permitio
identificar patrones consistentes relacionados con la ocurrencia y resistencia
antifungica de especies del género Candida en diversos ambientes acuaticos. En
general, los resultados muestran que estos microorganismos no solo se
encuentran ampliamente distribuidos en distintos tipos de cuerpos de agua, sino
que también presentan perfiles de resistencia que representan un posible riesgo
para la saludpublica(Ramos et al., 2024; Paganiet al., 2022; Milaneziet al., 2019;
Maciel et al., 2019).

En primer lugar, se encontré que las especies de Candida se reportaron en una
gran variedad de ambientes acuaticos, incluyendo aguas residuales, aguas
subterraneas, agua potable, lagos, playas, estuarios y sistemas acuaticos
artificiales. Esta diversidad de habitats indicaque el género Candida presentauna
alta capacidad de adaptacion a distintas condiciones ambientales,lo que favorece
su persistencia y dispersion. En especial, las aguas residuales y los ambientes



impactados por actividades humanas se asociaron con mayor frecuenciacon la
presencia de estas levaduras (Babler et al., 2023; Chavez et al., 2024; Titilawo et
al., 2025; Roman Julia, 2011).

Enrelacion con la diversidad de especies, se identificoun predominiode especies
clinicamente relevantes como Candida albicans, Candida tropicalis, Candida
parapsilosis, Candidaglabratay Candidakrusei, asi como la presenciaemergente
de Candida auris. La deteccion de estas especies en ambientes acuaticos es
especialmente significativa, debido a su reconocido papel como patégenos
oportunistas en humanos. Ademas, varios estudios reportaron una mayor
frecuencia de especies no-albicans, las cuales se han asociado con mayores
niveles de resistencia antifungica (Brilhante et al., 2016; Echevarria, 2025).

Respecto a los perfiles de resistencia antifungica, los resultados muestran una
tendencia preocupante. Se reportaron altos niveles de resistencia, especialmente
frente a antifungicos del grupo de los azoles, como el fluconazol, itraconazol y
voriconazol. En algunos estudios, una proporcion considerable de los aislados
presentd resistencia a fluconazol, como se evidencié en ambientes costeros
impactados, mientras que, en otros contextos, como aguas subterraneas, se
reportaron niveles extremadamente altos de resistencia. Asimismo, se
identificaron casos de multirresistencia, donde los aislados mostraron resistencia
simultanea a multiples antifungicos (Pagani et al., 2022; Titilawo et al., 2025).

Otro aspecto importante es la identificacibn de mecanismos asociados a la
resistencia antifungica. Algunos estudios reportaron la participacién de sistemas
de eflujo, como CDR1, CDR2 y MDRA1, junto con la formacién de biofilms y la
produccion de enzimas hidroliticas como factores que favorecen la persistenciay
la resistencia de estas levaduras en el ambiente (Corréa-Moreira et al., 2024;
Brilhante et al., 2016). Estos mecanismos favorecen la supervivencia en
condiciones adversas y ademas incrementan su potencial patogénico.

Ademas, varios estudios mostraron el papel de factores ambientales y antropicos
en la seleccion y diseminacion de cepas resistentes. La contaminacidn por aguas
residuales, el uso de antifungicos en el ambito clinico y la aplicacion de fungicidas
en la agricultura se identificaron como factores determinantes en la presion
selectiva que favorece la aparicion de resistencia. En este contexto, se identificd
una posible relacién entre el uso de azoles en agriculturay la resistencia cruzada
en especies de Candida aisladas del ambiente (Tseng et al., 2024; Sanchez
Quitian et al., 2024).

Por ofra parte, algunos estudios destacaron l|la capacidad de estos
microorganismos para persistir en nichos poco convencionales, como superficies
plasticas en ambientes acuaticos, lo que podria facilitar su dispersion a través de
diferentes ecosistemas (Metcalf et al., 2025). Asimismo, la presencia de Candida
en aguas destinadas al consumo humano y actividades recreativas representaun
riesgo adicional,especialmente para poblacionesvulnerables (Maciel etal., 2019).



Los resultados obtenidos indican que los ambientes acuaticos funcionan como
reservorios importantes de especies de Candida con potencial patégenoy perfiles
de resistencia antifungica. La combinacién de factores ambientales, la
contaminacion antropogénica y los mecanismos biolégicos de resistencia
favorecen la persistencia y diseminacion de estas levaduras. Esto evidencia la
necesidad de fortalecer los sistemas de monitoreo y control en estos ecosistemas.

Discusion

Los resultados obtenidos en esta revision sistematica muestran que los ambientes
acuaticos cumplen un papel importante como reservorios de especies del género
Candida con perfiles de resistencia antifungica, lo que refuerza la necesidad de
abordar este fendmenodesde unaperspectiva integral queinvolucre lainteraccion
entre ambiente, humanos y actividades antropicas.

Uno de los principales hallazgos es la presencia de Candida en diversos
ambientes acuaticos, incluyendo aguas residuales, agua potable, ecosistemas
recreativos y aguas subterraneas. Este patrén coincide con lo reportado en la
literatura, donde se indica que los patdgenos fungicos pueden persistir y
evolucionar en reservorios ambientales antes de ser transmitidos a nuevos
hospedadores (Akinbobola et al., 2023). En particular, se ha sugerido que
especies emergentes como Candida auris podrian tener un origen ambiental, lo
que respalda la idea de que el ambiente actia como medio de dispersion y
también como un espacio activo en la evolucion de la resistencia.

En este escenario, los estudios analizados muestran que las aguas residuales
constituyen unodelos principales focos de resistenciaantifungica. Esto se explica
por la acumulacién de contaminantes farmacéuticos, especialmente antifungicos,
que llegan al ambiente a través de descargas hospitalarias, domésticas e
industriales. La literatura respalda esta observacidon, indicando que los
antifungicos, particularmente los azoles, se detectan con frecuencia en aguas
residualesy cuerpos de agua, lo que genera una presion selectiva que favorece
el desarrollo de resistencia en levaduras oportunistas (Monapathi et al., 2021). La
exposicion continua a concentraciones subletales de farmacos contribuye a la
seleccion y mantenimiento de cepas resistentes en el ambiente.

Uno de los patrones mas consistentes identificados en esta revision corresponde
a la alta resistencia a antifungicos del grupo de los azoles, como fluconazol e
itraconazol. Este hallazgo coincide con lo reportado en estudios clinicos vy
ambientales, donde se indica que la resistencia antifungica ha aumentado debido
a la limitada disponibilidad de clases terapéuticas, junto con el uso extendido de
estos compuestos (Denning,2022). Ademas, se hareportado quelos mecanismos
de resistencia en Candida incluyen principalmente la sobreexpresion de bombas
de eflujo y mutaciones en los sitios diana de los antifungicos, lo que disminuye
significativamente la eficacia del tratamiento.



La elevada proporcion de resistencia al fluconazol observada en los estudios
analizados tiene implicaciones clinicas relevantes, ya que este antifungico es uno
de los mas utilizados como tratamiento de primera linea para infecciones por
Candida. La disminucién de su eficacia puede limitar las opciones terapéuticas,
especialmente en entornos con recursos restringidos, donde el acceso a
antifungicos de segundalinea es limitado. Ademas, el aumento de la resistencia
puede llevar a fallas terapéuticas, prolongacion de las infecciones y mayor riesgo
de complicaciones en pacientes vulnerables. En este escenario, es necesario
fortalecer la vigilancia de la resistencia antifungica y promover el uso racional de
estos farmacos para evitar la expansién de cepas resistentes.

Un aspecto particularmente relevante es la relacién entre el uso de azoles en la
agriculturay la aparicion de resistencia en cepas ambientales. Los resultados de
esta revision muestran que en ambientes influenciados por actividades agricolas
se detectan niveles importantes de resistencia, lo cual puede explicarse por la
similitud estructural y funcional entre los azoles utilizados en medicinay aquellos
empleados como fungicidas. De acuerdo con laliteratura, esta similitud permite la
aparicion de resistencia cruzada, donde la exposicién a fungicidas agricolas
seleccionacepas que posteriormente presentan resistenciaa antifungicos clinicos
(Allison & Hyland, 2025). Este fendmeno refuerza la importancia de considerarla
resistencia antifungica como un problema que trasciende el ambito clinico.

Por otro lado, los mecanismos de supervivencia y persistencia de Candida en el
ambiente también cumplen un papel importante en la problematica analizada.
Entre estos, la formacion de biofilms se reconoce como uno de los principales
factores que favorecen la resistencia antifungica. Los biofilms actian como
barreras fisicas y quimicas que dificultan la penetracién de los antifungicos y
favorecen la cooperacién entre microorganismos y la estabilidad de las
poblaciones resistentes (Amann et al., 2025). Esto ayuda a explicar por qué
muchas de las cepas aisladas en ambientes acuaticos presentan altos niveles de
resistencia y capacidad de persistencia prolongada.

Es importante tener en cuenta que los resultados relacionados con la resistencia
antifungica pueden verse influenciados por diferencias metodolégicas entre los
estudios analizados. En especifico, se identifico el uso de distintos métodos para
la determinacidn de la susceptibilidad antifungica, como técnicas de microdilucion
en caldo, difusion en disco y sistemas automatizados, ademas del uso de
diferentes criterios de interpretaciéon basados en estandares como CLSI o
EUCAST. Estas diferencias metodoldgicas pueden generar discrepancias en los
valores de concentracién minima inhibitoria (CMI) y en la categorizacién de los
aislamientos como sensibles o resistentes. Ademas, algunos estudios evaluaron
un numero limitado de antifungicos o utilizaron condiciones experimentales
distintas, lo que dificulta su comparacién directa entre resultados. En este
contexto, la heterogeneidad metodoldgica debe tenerse en cuenta al interpretar



los hallazgos, ya que podria influir en la estimacién real de la resistencia
antifUngica en ambientes acuaticos.

La presenciade especies como Candida auris en algunos delos estudiosincluidos
representa un hallazgo relevante. Esta especie ha sido considerada como un
patogeno emergente de alta prioridad debido a su capacidad de resistencia
multiple y facilidad de transmision. Se ha reportado que C. auris puede persistir
tanto en superficies como en el ambiente durante periodos prolongados, lo que
favorece su diseminacién y aumenta el riesgo de brotes (Eix & Nett, 2025). La
deteccién de esta especie en ambientes acuaticos indica que estos ecosistemas
podrian estar participando en su ciclo de transmision.

Otro aspecto importante es lainfluencia de factores antropicos en la seleccion de
cepas resistentes. La contaminacién ambiental, el uso indiscriminado de
antifungicos y la falta de tratamiento adecuado de aguas residuales contribuyen
de manera significativa a la presion selectiva que impulsa la resistencia. En este
contexto, los resultados de esta revisidon coinciden con lo reportado en estudios
que resaltan la necesidad de implementar estrategias de control mas estrictas,
incluyendo el manejo adecuado de residuos farmacéuticos y la regulacion del uso
de antifungicos en diferentes sectores.

En este escenario, las implicaciones de la resistencia antifungica trascienden el
ambito ambiental y representan un desafio significativo para la salud publica. El
incremento de cepas resistentes puede reflejarse en mayores costos en el
tratamiento, debido al uso de antifungicos mas costosos o a la necesidad de
terapias combinadas, asi como en estancias hospitalarias mas prolongadas.
Asimismo, la limitada disponibilidad de nuevas clases de antifungicos resalta la
necesidad de impulsar el desarrollo de alternativas terapéuticas eficaces. Estas
infecciones pueden ocasionar complicaciones clinicas, recaidas y una
disminucion en la calidad de vida, especialmente en poblaciones vulnerables.

Ante este panorama, es fundamental implementar estrategias concretas
orientadas a controlar la resistencia antifungica en ambientes acuaticos. Entre
estas medidas, se destaca el fortalecimiento de los sistemas de tratamiento de
aguas residuales, para reducir la liberacion de microorganismos resistentes y
residuos farmacéuticos al ambiente. Ademas, es necesario promover una
regulacién mas estricta del uso de antifungicos en la agriculturay la industra,
evitando su uso indiscriminado y reduciendo la presion selectiva que favorece la
resistencia.

Los hallazgos de esta revision resaltan la importancia del enfoque One Health
como marco integral para abordar la resistencia antifungica. La interaccién entre
los ecosistemas acuaticos, la salud humanay las actividades antrépicas muestra
que esta problematica no puede abordarse de manera aislada. En este contexto,
es necesario implementar estrategias concretas, como el fortalecimiento de los
sistemas de tratamiento de aguas residuales mediante tecnologias mas eficientes
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que reduzcan la carga de microorganismos resistentes y residuos farmacéuticos,
asi como regularel uso de antifungicos en sectores como la salud, la agricultura
y la industria, promoviendo su uso racional. De igual forma, las instituciones de
saludy ambientales deben fortalecer los programas de vigilancia epidemioldgica
y ambiental, lo que permite la deteccion temprana de cepas resistentes. Ademas,
la educacién y sensibilizacion de la poblacién y del personal sanitario son
fundamentales para prevenir el uso inadecuado de estos farmacos. Estas
acciones contribuyen a mitigar la diseminacion de la resistencia y preservar la
eficacia de los tratamientos disponibles.

Conclusiones

Los resultados de esta revision sistematica muestran que los ambientes acuaticos
actuan como un reservorio relevante de especies del género Candida con perfiles
de resistenciaantifungica,lo querepresenta un problema emergente para la salud
publica. Se identific6 una presencia constante de especies clinicamente
relevantes, como Candida albicans, Candida tropicalis, Candida parapsilosis,
Candida glabrata y Candida krusei, ademas de especies emergentes como
Candida auris, lo que indica una conexion entre el entorno ambiental y el ambito
clinico.

Estos hallazgosreflejan quela resistenciaantifungicaen Candidaes un fenémeno
multifactorial influenciado por factores ambientales, bioldégicos y humanos,
incluyendo mecanismos como la formacion de biopeliculas y sistemas de
expulsién de farmacos que favorecen su persistencia y capacidad patogénica. En
este contexto, se hace necesario fortalecer la vigilancia ambiental vy
epidemioldgica, promover el uso racional de antifungicos y desarrollar estrategias
integrales bajo el enfoque One Health que permitan mitigar la diseminacion de
cepas resistentes. Asimismo, se recomienda continuar con investigaciones que
profundicen en la dinamica de estos microorganismos en ambientes acuaticos,
con el fin de apoyar la toma de decisionesen saludpublicay el disefiode medidas
de control mas efectivas.
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