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RESUMEN

La aparición de resistencia a los antimicóticos es una amenaza grave en el tratamiento de las micosis, las células 
fúngicas susceptibles primarias pueden desarrollar resistencia después de una exposición prolongada a los agentes 
antimicóticos, la exposición en sí misma causa un estado de estrés al que el hongo necesita adaptarse. El objetivo del 
presente estudio fue analizar resistencia a antifúngicos: desafíos y soluciones en la práctica clínica. La metodologia 
aplicada fue tipo descriptivo, el mismo que se basa principalmente en una revisión sistemática, en bases de datos 
consultadas fueron PubMed, SciELO, Redalyc, Dialnet, ScienceDirect y Elsevier. Los resultados revelaron que los me-
canismos de resistencia fueron las alteraciones en el objetivo del fármaco, Cambios en los genes que codifican las 
proteínas diana, Biopelículas y Heteroresistencia; la resistencia a los antifúngicos: aumento en la incidencia de infec-
ciones fúngicas, medicamentos antifúngicos limitados, tasas de resistencias aumentadas, uso de otros medicamentos 
y la población inmunocomprometida; las principales medidas de prevención se encuentran: Prescripción adecuada, 
dosis y duración correcta de la terapia, diagnóstico adecuado, prescripción adecuada del tratamiento. Se concluyó que 
comprender los mecanismos de resistencia a los antifúngicos, como las alteraciones en el objetivo del fármaco, cam-
bios en los genes que codifican las proteínas diana, resistencia adquirida; la resistencia a los antifúngicos representa 
un desafío creciente en la medicina moderna debido al aumento de la incidencia de infecciones fúngicas; Prevenir la 
resistencia a los antimicóticos requiere un enfoque multifacético que incluya la prescripción adecuada de antifúngicos 
y la administración de dosis.

Palabras clave: Medicamentos, Antimicóticos, Hongos, Fármacos, Resistencia. 

ABSTRACT

The emergence of antifungal resistance is a serious threat in the treatment of mycoses, primary susceptible fungal cells 
may develop resistance after prolonged exposure to antifungal agents, the exposure itself causes a state of stress to 
which the fungus needs to adapt. The objective of this study was to analyze antifungal resistance: challenges and so-
lutions in clinical practice. The methodology applied was descriptive, which is mainly based on a systematic review, in 
databases consulted were PubMed, SciELO, Redalyc, Dialnet, ScienceDirect and Elsevier. The results revealed that the 
mechanisms of resistance were alterations in the target of the drug, changes in the genes that encode the target pro-
teins, Biofilms and Heteroresistance; antifungal resistance: increased incidence of fungal infections, limited antifungal 
drugs, increased resistance rates, use of other drugs, and the immunocompromised population; The main prevention 
measures are: Adequate prescription, correct dose and duration of therapy, adequate diagnosis, adequate prescrip-
tion of treatment. It was concluded that • understand the mechanisms of resistance to antifungals, such as alterations 
in the drug target, changes in the genes that encode the target proteins, acquired resistance; Antifungal resistance 
represents a growing challenge in modern medicine due to the increased incidence of fungal infections; Preventing 
antifungal resistance requires a multifaceted approach that includes appropriate antifungal prescribing and dosing. 

Keywords: Drugs, Antifungals, Fungi, Drugs, Resistance.
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Introducción

A lo largo de los años, el número estimado 
de especies de hongos en todo el mundo 
tuvo un crecimiento explosivo, se estima 
que más de 700 especies están asociadas 
con los humanos, ya sea como comensales 
o patógenas (1). Las infecciones por hon-
gos representan un serio problema de salud 
pública, la incidencia de estas infecciones 
en pacientes con otras enfermedades, las 
infecciones por hongos pueden ser super-
ficiales, cutáneas, subcutáneas, mucosas 
y sistémicas, con distintos grados de gra-
vedad, organismos como Candida spp., 
pueden causar infecciones oportunistas 
en individuos e infecciones potencialmente 
mortales (candidiasis invasiva) en pacien-
tes inmunodeprimidos, pacientes con cán-
cer sometidos a quimioterapia y pacientes 
que reciben medicamentos inmunosupre-
sores (2).

El Fondo de Acción Mundial para las Infec-
ciones Fúngicas informó que, anualmente, 
más de 300 millones de personas sufren 
infecciones fúngicas sistémicas y, de ellas, 
alrededor de 1,5 millones sucumben a una 
infección fúngica, en los países desarrolla-
dos las infecciones invasivas más frecuen-
temente diagnosticadas son las causadas 
por Candida spp, Aspergillus spp. y tam-
bién Cryptococcus spp, Blastomyces, His-
toplasma, Paracoccidioides y Coccidioides 
son hongos endémicos que pueden causar 
infecciones localizadas, pero pueden pro-
gresar a sistémicas y tener implicaciones 
clínicas mucho más graves en pacientes de 
alto riesgo(3).

En la región Latinoamericana el tipo de in-
fección micotica más persistente corres-
ponde a la paracoccidioidomicosis la cual 
ocurre desde el sur de México hasta el norte 
de Argentina y Uruguay, la enfermedad es 
más común en Brasil, seguido de Colombia, 
Venezuela, Argentina, Ecuador y Paraguay, 
en América Latina hay 10 millones de per-
sonas infectadas por P. brasiliensis, de las 
cuales el 2% desarrollará una enfermedad 
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progresiva, sin embargo, no se conocen las 
tasas exactas de paracoccidioidomicosis 
progresiva (4).

En Ecuador la prevalencia de diversas in-
fecciones fúngicas, entre ellas histoplasmo-
sis, meningitis criptocócica, neumonía por 
Pneumocystis, candidemia, vaginitis recu-
rrente por Candida, aspergilosis pulmonar 
crónica, aspergilosis invasiva, aspergilosis 
broncopulmonar alérgica (ABPA) y asma 
grave con sensibilización a hongos (SAFS) 
(5). En Loja, Ecuador, se ha identificado 
una prevalencia del 12% de infecciones 
vaginales causadas por Candida albicans, 
este dato es significativo porque destaca la 
importancia de las infecciones por hongos 
como un problema de salud pública en la 
localidad (6). 

Históricamente, el tratamiento se ha basa-
do en gran medida en sólo cuatro clases de 
fármacos antimicóticos de acción sistémi-
ca: los polienos, los azoles, las equinocan-
dinas y el análogo de la pirimidina 5-fluci-
tosina, sin embargo, los hongos responden 
ágilmente al ataque químico 4 y el fracaso 
del tratamiento es un resultado común, este 
fracaso es atribuible a una interacción en-
tre los defectos inmunes subyacentes del 
huésped, las propiedades de los fárma-
cos antifúngicos y las características de los 
hongos (7).

La resistencia a los medicamentos antimi-
cóticos es una preocupación emergente a 
nivel mundial, tanto en términos geográfi-
cos como temporales, se han identificado 
nuevas variantes resistentes de patógenos 
previamente susceptibles, como el omni-
presente moho Aspergillus fumigatus, así 
como especies emergentes completamente 
nuevas que son resistentes a múltiples me-
dicamentos antimicóticos, como la levadura 
Candida auris,  la creciente carga para la 
salud pública de esta resistencia se recono-
ce oficialmente con la inclusión de ambos 
patógenos en la lista de amenazas urgentes 
de resistencia a los antimicrobianos (RAM) 
publicada por los CDC(8).
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La mayoría de los problemas de resistencia 
a los antifúngicos son adquiridos, lo que sig-
nifica que la mayoría de las cepas de esa 
especie son susceptibles, pero algunas no lo 
son y han adquirido resistencia, los mecanis-
mos de resistencia adquirida son muchos y 
la investigación continúa descubriendo más; 
muchas son combinaciones de cambios que 
conducen a la resistencia, para la resisten-
cia a los azoles en Candida, los mecanismos 
más comunes son la salida (es decir, mayor 
exportación de fármaco desde el interior de 
la célula fúngica hacia el exterior) (9). 

Por lo tanto, el propósito del presente estu-
dio fue, evaluar exhaustivamente el estado 
actual de la resistencia a los antifúngicos, 
identificando los desafíos que plantea para 
la salud pública y las prácticas clínicas. 

La resistencia a los antifúngicos se ha con-
vertido en una amenaza importante y cre-
ciente para la salud pública mundial, las 
infecciones por hongos, que alguna vez 
fueron relativamente raras y fácilmente tra-
tables, se han vuelto cada vez más difíciles 
de controlar debido al desarrollo de resis-
tencia a los medicamentos antimicóticos de 
uso común. Ante lo antes mencionado, se 
plantea la siguiente pregunta ¿Cuáles son 
los principales desafíos asociados con la 
resistencia a los antifúngicos?

Metodología

Diseño y tipo de estudio 

Esta investigación está enmarcada por medio 
de un diseño documental tipo de estudio des-
criptivo, el mismo que se basa principalmente 
en una revisión sistemática de la información 
relacionada con el tema de investigación. 

Criterios de elegibilidad 

Criterio de inclusión: Los criterios emplea-
dos para la inclusión que se incluyeron 
fueron: artículos originales completos con 
contenido de resistencia a antifúngicos, pu-
blicados desde 2020 hasta 2024, escritos 
en inglés y español y que contenga revisio-
nes sistemáticas.  

Criterio de exclusión: Los criterios de ex-
clusión utilizados fueron los siguientes: ar-
tículos sin información coherente relacio-
nada con el tema, contenidos duplicados, 
artículos que no correspondían al período 
de investigación, y artículos que no estaban 
disponibles en su versión completa.

Estrategias de búsqueda  

Se llevó a cabo una revisión bibliográfica 
para recopilar datos de artículos sobre el 
tema de biomarcadores en la patología re-
nal. Se realizaron búsquedas en artículos 
científicos originales y revistas médicas, in-
cluyendo datos auténticos del periodo 2020 
hasta la actualidad. Las bases de datos 
consultadas fueron PubMed, SciELO, Re-
dalyc, Dialnet, ScienceDirect y Elsevier.

La estrategia de búsqueda fue realizada 
con palabras claves como: “fungal infec-
tions”, “Antifungal Resistance”, “Resistan-
ce”, “Challenge”, “Candida”, “Mycoses”.

Selección de estudio Después de haber in-
vestigado y de tener la información corres-
pondiente se hizo lectura en la que se basa 
en el tema de investigativo en base al es-
quema PRISMA. 

Consideraciones éticas

En cuanto a las consideraciones éticas de 
esta investigación, se asegura la confiden-
cialidad del autor y se cumple rigurosamen-
te con las normas establecidas. Además, se 
garantiza el manejo adecuado de las citas 
utilizando el estilo Vancouver.
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Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA utilizado para la selección de artículos

Resultados

Tabla 1. Mecanismo de resistencia a los antimicóticos

Autor País  Año Tipo de 
estudio   

Especie   Antifúngico  Mecanismo de 
resistencia   

Rojas, A y 
col. (10) Colombia 2020 

Estudio 
observacional  

Candida 
albicans Fluconazol 

Mayor 
exportación de 
fármaco desde el 
interior de la 
célula fúngica 
hacia el exterior 

Lee, Y y col. 
(11) Canadá 2021 

Estudio 
descriptivo, 
transversal  

Candida 
albicans 
Candida auris 

Anfotericina B 

Cambios en los 
genes que 
codifican las 
proteínas diana  

Robbins y 
Cowen.(12) Canadá 2021 

Estudio 
descriptivo  Candida 

glabrata 
fluconazol y 
anidulafungina 

alteraciones en el 
objetivo del 
fármaco  

Francesconi, 
F y col.(13) Brasil  2021 Estudio de 

cohorte  
Aspergillus 
fumigatus 

fluconazol y 
voriconazol 

Alteraciones en 
las enzimas diana 

Fisher, M y 
col. (14) 

Reino 
Unido 2022 

Estudio 
descriptivo  

Aspergillus 
fumigatus 
Candida auris 

Equinocandinas 
y 5-flucitosina 

Cambios en la 
membrana 
celular 

Gomez y 
López. (15) Perú 2022 

Estudio 
descriptivo, 
transversal 

Candida spp fluconazol y 
voriconazol 

Resistencia 
adquirida 

Denning, 
D.(16) 

Reino 
Unido 2022 

Estudio de 
casos y 
controles  

Pneumocystis Clotrimazol  Mutaciones en el 
sitio objetivo 

Czajka, K y 
col. (17) Canadá 2023 

Estudio 
descriptivo  Candida spp 

fluconazol, 
itraconazol, 
voriconazol 

Biopelículas 

Alastruey y 
Martin. (18) España 2023 

Estudio 
transversal 

Cryptococcus, 
Candida, 
Aspergillus 

Anfotericina B 
 
fluconazol 

Heteroresistencia 

Hui, S y col. 
(19) 

Reino 
Unido 2024 

Estudio 
transversal 

Aspergillus 
fumigatus 
Candida auris 

Anfotericina B Mutaciones en el 
sitio objetivo  
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D.(16) 
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Pneumocystis Clotrimazol  Mutaciones en el 
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Entre los principales mecanismos de resis-
tencia, se encontró: mutaciones en el sitio 
objetivo, Alteraciones en las enzimas dia-
na, alteraciones en el objetivo del fármaco, 
Biopelículas y Heteroresistencia, entender 

estos mecanismos de resistencia es crucial 
para desarrollar nuevas estrategias tera-
péuticas y para diseñar fármacos que pue-
dan superar estas barreras.

Tabla 2. Desafíos actuales en la resistencia antifúngica 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Autor País  Año Tipo de 
estudio   

Muestra   Medidas de prevención     

Cavassin, F y 
col.(30) 

Brasil  2021 Estudio 
descriptivo  

107 Prescripción adecuada  
Correcta dosificación  

Kett, S y 
col.(31) 

Reino Unido 2021 Estudio 
ecológico  

50 Regímenes de fármaco 
adecuados 

Heuer, C y 
col.(32) 

Alemania  2021 Estudio 
transversal  

139 Selección ideal del fármaco 

Khanina, A y 
col.(33) 

Turquía  2021 Estudio 
descriptivo  

116 Prescripción adecuada del 
tratamiento  

Ho, F y 
col.(34)  

Reino Unido 2021 Estudio 
descriptivo  

97 Dosis y duración correcta 

Hossain, Ch 
y col.(35) 

India  2022 Estudio 
descriptivo 

80 Dosis y duración correcta, 
selección adecuada de 
medicamento  

Shapiro y 
Gerstein.(36) 

Canadá 2023 Estudio 
transversal  

479 Informar a los pacientes 
sobre la importancia de 
seguir las indicaciones del 
tratamiento  

Woods, M y 
col.(37) 

Canadá 2023 Estudio 
descriptivo 

218 Uso prudente y selección 
del antimicótico  

Daneshnia, F 
y col.(38) 

Estados Unidos  2023 Estudio 
transversal  

50 Prescripción adecuada  
Dosis y duración correcta 
de la terapia 

Dominguez, 
J y col.(39) 

Perú 2024 Estudio 
descriptivo 

22 Correcta dosificación 
Diagnóstico adecuado  

 

Autor País  Año Tipo de estudio   Desafíos    
Lara, 
Javier(20) España 2020 Estudio 

descriptivo  Resistencia aumentada  

Warris y 
Armstrong.(21) Reino Unido  2022 Estudio de casos y 

controles  
Incidencia aumenta de 
infecciones micóticas 

Marquez y 
Quave. (22) Arabia Saudita 2023 

Estudio 
longitudinal   

Uso de otros medicamentos 
como antibióticos de amplio 
espectro 

AlMaghrabi, R 
y col. (23) Brasil 2023 Estudio 

longitudinal  
Tasas de resistencia 
aumentadas  

McCormick y 
Ghannoum. 
(24) 

Arabia Saudita 2023 
Estudio 
descriptivo  

Diagnóstico tardío 

Barrs, V y 
col.(25) China  2024 Estudio 

transversal  
Mutaciones en enzima diana, 
compuestos biosintéticos 

Puumala, E y 
col.(26) Canadá 2024 Estudio 

cuantitativo  
Antimicóticos limitados o 
escasos 

Lax, C y 
col.(27) España  2024 

Estudio 
descriptivo, 
transversal  

Aumento en la incidencia de 
infecciones fúngicas. 

Liu, A y col.(28) China  2024 Estudio 
transversal  

Incremento de casos resistentes 

Hassoun, N y 
col. (29) Estados Unidos 2024 Estudio 

descriptivo  
Prescripción excesiva o 
incorrecta 
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Tabla 3. Medidas de prevención contra la resistencia a los antimicóticos

Estos son algunos de los desafíos clave 
asociados con la resistencia a los antifúngi-
cos: aumento en la incidencia de infeccio-
nes fúngicas, medicamentos antifúngicos li-
mitados, Uso de otros medicamentos como 
antibióticos de amplio espectro, Diagnós-

tico tardío, la resistencia a los antifúngicos 
es una preocupación importante y creciente 
en entornos clínicos, lo que plantea desa-
fíos para el tratamiento y manejo de las in-
fecciones por hongos.
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479 Informar a los pacientes 
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de la terapia 

Dominguez, 
J y col.(39) 

Perú 2024 Estudio 
descriptivo 

22 Correcta dosificación 
Diagnóstico adecuado  

 

Autor País  Año Tipo de estudio   Desafíos    
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Javier(20) España 2020 Estudio 

descriptivo  Resistencia aumentada  

Warris y 
Armstrong.(21) Reino Unido  2022 Estudio de casos y 
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Quave. (22) Arabia Saudita 2023 

Estudio 
longitudinal   

Uso de otros medicamentos 
como antibióticos de amplio 
espectro 

AlMaghrabi, R 
y col. (23) Brasil 2023 Estudio 

longitudinal  
Tasas de resistencia 
aumentadas  

McCormick y 
Ghannoum. 
(24) 

Arabia Saudita 2023 
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Barrs, V y 
col.(25) China  2024 Estudio 
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compuestos biosintéticos 
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col.(27) España  2024 

Estudio 
descriptivo, 
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Hassoun, N y 
col. (29) Estados Unidos 2024 Estudio 

descriptivo  
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Entre las principales medidas de prevención 
se encuentran: Prescripción adecuada, dosis 
y duración correcta de la terapia, diagnóstico 
adecuado, selección ideal del fármaco, regí-
menes de fármaco adecuados. La resistencia 
a los antimicóticos es un desafío significativo 
en la medicina moderna, y su prevención re-
quiere un enfoque multifacético.

Discusión

La resistencia a los antimicóticos entre re-
presenta una grave amenaza para la salud 
pública, las micosis siguen siendo una de 
las principales causas más comunes de in-
fecciones del torrente sanguíneo con una 
mortalidad atribuible del 30-40% a pesar 
del tratamiento adecuado(40). El estudio 

busco principalmente evaluar exhaustiva-
mente el estado actual de la resistencia a 
los antifúngicos, identificando los desafíos 
que plantea para la salud pública y las 
prácticas clínicas.

La resistencia está aumentando para pató-
genos fúngicos comunes como las espe-
cies Candida y Aspergillus, lo que limita las 
opciones de tratamiento, Candida auris es 
una nueva superbacteria preocupante que 
puede ser resistente a múltiples fármacos, 
el estudio busco principalmente evaluar ex-
haustivamente el estado actual de la resis-
tencia a los antifúngicos, identificando los 
desafíos que plantea para la salud pública 
y las prácticas clínicas. 
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De acuerdo a los principales mecanismos 
de resistencia, se encontró de acuerdo con 
varios autores, estaban las alteraciones en 
el objetivo del fármaco, cambios en los ge-
nes que codifican las proteínas diana, re-
sistencia adquirida, biopelículas y hetero-
resistencia, esta variabilidad puede llevar a 
fallos terapéuticos si las subpoblaciones re-
sistentes no son eliminadas(10, 11, 14). Esto 
coincide con lo mencionado por Rogers, T y 
col.(41), quienes mencionan que un desafío 
significante son las  mutaciones de genes 
diana u otros mecanismos que predicen la 
resistencia a los fármacos antimicóticos. 

A diferencia de lo ya mencionado Hsieh y 
col.(42), la formación de biopelículas, que 
disminuyen la accesibilidad del antifúngico, 
la selección de mutaciones espontáneas 
que aumentan la expresión o disminuyen la 
susceptibilidad del objetivo, anomalías cro-
mosómicas alteradas.

Por otra parte, el aumento en la incidencia 
de infecciones fúngicas, medicamentos an-
tifúngicos limitados, tasas de resistencias 
aumentadas, uso de otros medicamentos y 
la población inmunocomprometida, son los 
principales desafíos que enfrenta (20, 22, 
,23). Esto es similar a lo manifestado por 
Costa, S y col.(43) ,quienes mencionan que 
entre los desafíos están la prescripción in-
adecuada de antimicóticos, la falta de ad-
herencia del paciente, el uso de fungicidas 
en la agricultura y la capacidad inherente 
de los hongos de adaptarse rápidamente a 
través de la plasticidad genómica. 

Desde otra perspectiva Corrêa, M y col.(44), 
señalan que el lento ritmo de desarrollo de 
nuevos fármacos antifúngicos en compara-
ción con los antibacterianos, con solo una 
nueva clase introducida en los últimos 30 años 
a pesar de la creciente necesidad clínica.

Por consiguiente, la resistencia a los antimi-
cóticos presenta un desafío significativo en 
la medicina moderna que requiere un enfo-
que multifacético para su prevención, me-
didas como la prescripción adecuada, la 
administración de dosis y duración correc-

tas de la terapia, el diagnóstico preciso, la 
prescripción ajustada según la respuesta 
del paciente y el uso de regímenes de fár-
macos adecuados son fundamentales para 
abordar este problema(30, 31, 34, 45). Esto 
se asemeja con lo mencionado por Abbas, S 
y col.(46), quienes mencionan que promover 
el uso responsable de antimicóticos a través 
de programas de administración de antimi-
crobianos y la dosificación correcta son unas 
de las mejores medidas de prevención. 

Por otro lado Nahar, D y col.(47), sostiene 
que mejorar las medidas de prevención y 
control de infecciones en entornos de aten-
ción médica, como la higiene de manos, la 
desinfección de superficies y los protocolos 
de aislamiento para limitar la propagación 
de infecciones fúngicas resistentes como 
Candida auris.

Ante lo antes expuesto, se recomienda reali-
zar ensayos clínicos a gran escala para eva-
luar la eficacia y seguridad de varias terapias 
combinadas antimicóticas, esta investigación 
debe apuntar a identificar combinaciones si-
nérgicas que puedan superar la resistencia y 
mejorar los resultados del tratamiento. 

Conclusiones

La resistencia a los antifúngicos represen-
ta un desafío cada vez mayor en la prác-
tica médica contemporánea, este fenóme-
no se ve exacerbado por el aumento en la 
incidencia de infecciones fúngicas, lo que 
plantea una amenaza significativa para la 
salud pública. El aumento de la resistencia 
ha intensificado la necesidad de compren-
der los mecanismos subyacentes, esto ha 
impulsado la investigación sobre las alte-
raciones en los objetivos de los fármacos 
y otros mecanismos de resistencia, lo que 
a su vez influye en el desarrollo de nuevas 
estrategias terapéuticas y el diseño de fár-
macos más efectivos.

La resistencia a los antifúngicos representa 
un desafío cada vez mayor en la práctica 
médica contemporánea, este fenómeno se 
ve exacerbado por el aumento en la inciden-
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cia de infecciones fúngicas, lo que plantea 
una amenaza significativa para la salud pú-
blica. La creciente resistencia ha convertido 
las infecciones fúngicas en un desafío más 
significativo para la medicina moderna.

Prevenir la resistencia a los antimicóticos 
requiere una estrategia integral que abarca 
múltiples aspectos del manejo clínico, este 
enfoque incluye la prescripción juiciosa de 
antifúngicos, la administración de dosis y 
duraciones de tratamiento apropiadas, el 
diagnóstico preciso y oportuno, la adapta-
ción del tratamiento según la respuesta del 
paciente, y la selección de regímenes far-
macológicos adecuados.
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