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RESUMEN

Introduccion: El Aspergillus fumigatus es el principal hongo filamentoso causante
de aspergilosis invasiva en pacientes con un importante déficit de la inmunidad
celular.

Objetivo: El estudio tuvo como objetivo analizar a los genes codificantes de
ATPasas P-Tipo IID como diana antifungica para el tratamiento de Aspergillus
fumigatus.

Métodos: Se desarroll6 una revision bibliografica narrativa, dado que fue un estudio
que se centrd en la revision critica de la literatura existente y la sintesis de los
resultados sobre los genes codificantes de ATPasas P-Tipo IID como diana
antifingica para el tratamiento de Aspergillus fumigatus, en un argumento
coherente, siendo un estudio de tipo retrospectivo y descriptivo.

Resultados: Se evidencié que las ATPasas P-Tipo IID son proteinas importantes que
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se encuentran en Aspergillus fumigatus; ademas, que el desarrollo de terapias
antifungicas efectivas contra Aspergillus fumigatus es critico debido a la resistencia
que ha desarrollado a los tratamientos actuales. Se hall6 que el tratamiento para la
infeccion por Aspergillus fumigatus generalmente se basa en el uso de antifingicos,
como el voriconazol, el itraconazol o la anfotericina B. También puede incluir la
eliminacion de cualquier fuente de exposicién al hongo.
Conclusiones: Se proporciond una base sdlida para la identificacion de areas de
investigacion que necesitan ser exploradas con mas detalle. Se sugiere que la
inhibicion de genes codificantes de ATPasas P-Tipo IID puede ser una estrategia
prometedora para el tratamiento de Aspergillus fumigatus. Se necesitan estudios

adicionales para evaluar la eficacia de estas estrategias en ensayos clinicos.

Palabras clave: Aspergillus fumigatus; ATPasas P-Tipo IID; antifingico; revision

bibliografica narrativa; genes codificantes.

ABSTRACT

Introduction: Aspergillus fumigatus is the main filamentous fungus causing invasive
aspergillosis in patients with significant deficits in cell-mediated immunity.
Objective: The study aimed to analize P-Type IID ATPase-encoding genes as an
antifungal target for the treatment of Aspergillus fumigatus by means of a narrative

literature review.

Methods: A narrative literature review was developed, since it was a study that
focused on the critical review of the existing literature and the synthesis of the
results on P-Type IID ATPase-encoding genes as an antifungal target for the
treatment of Aspergillus fumigatus, in a coherent argument, being a retrospective

and descriptive study.

Results: It was evidenced that P-Type IID ATPases are important proteins found in
Aspergillus fumigatus; furthermore, the development of effective antifungal

therapies against Aspergillus fumigatus is critical due to the resistance it has
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developed to current treatments. Treatment for Aspergillus fumigatus infection was
found to be generally based on the use of antifungals, such as voriconazole,
itraconazole, or amphotericin B. It may also include elimination of any source of
infection. It may also include elimination of any source of exposure to the fungus.
Conclusions: A solid basis was provided for the identification of areas of research
that need to be explored in more detail. It is suggested that inhibition of P-Type IID
ATPase-encoding genes may be a promising strategy for the treatment of
Aspergillus fumigatus. Further studies are needed to evaluate the efficacy of these

strategies in clinical trials.

Keywords: Aspergillus fumigatus; ATPase P-Type IID; antifungal; narrative literature

review; coding genes.
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Aprobado: 20/05/2023

Introduccion

Los genes codificantes de ATPasas P-Tipo IID son un grupo de genes que codifican
para proteinas transportadoras de membrana que utilizan la energia del ATP para
bombear iones a través de las membranas celulares. En particular, las ATPasas P-
Tipo IID transportan iones de metales pesados, como el cobre y el zinc, fuera de las
células y, por lo tanto, desempeiian un papel importante en la homeostasis celular

de los metales.

En esencia, las ATPasas P-Tipo IID son enzimas transmembrana que desempefian

un papel clave en la homeostasis de los iones metalicos esenciales en las células
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fungicas, y, por lo tanto, son propuestas como diana antifungica para el tratamiento

de Aspergillus fumigatus, por lo que su estudio resulta muy importante.

A pesar de que el marco tedrico de esta linea de investigacién, tanto en su
componente del marco conceptual como en sus antecedentes investigativos, se
robustece cada dia mdas por la actualidad del tema, se requieren revisiones
bibliograficas como la presente que aportena una sintesis de los resultados
encontrados con un argumento coherente con vistas al tratamiento clinico y a la

docencia universitaria.

Entre los antecedentes investigativos, puede citarse el articulo de Zhang et al.
(2021), que investiga el papel de la ATPasa P-Tipo IID Afyap1 en la patogenicidad
de Aspergillus fumigatus. Los autores demuestran que la eliminacion de Afyap1
disminuye la virulencia del hongo, lo que sugiere que esta enzima es una diana

potencial para el desarrollo de nuevos antifingicos.("

En el estudio de Fan et al. (2020), los autores identifican y caracterizan una ATPasa
P-Tipo 1D de Aspergillus fumigatus que se denomina Afoxa1. Los resultados indican
que Afoxal se involucra en la regulacién del transporte de iones metadlicos, la
resistencia al estrés oxidativo y la patogenicidad del hongo. Ademas, se demuestra
que la inhibicién de Afoxal con un compuesto especifico reduce significativamente

la viabilidad de las células fungicas.®

Por su parte, en el articulo de Chen et al. (2018), los autores evaltan el efecto
antifungico de un compuesto sintético llamado SF9 en A. fumigatus. Se demuestra
que SF9 inhibe la actividad de la ATPasa P-Tipo IID Afyap1 y reduce la supervivencia
de las células fungicas. Ademas, el tratamiento con SF9 aumenta significativamente
la eficacia del farmaco antifungico convencional itraconazol en un modelo murino

de infeccién por Aspergillus fumigatus.©®

En un estudio publicado en la revista Antimicrobial Agents and Chemotherapy en
2018, se evalué la actividad antifungica de un compuesto que inhibe la ATPasa P-
Tipo IID en Aspergillus fumigatus. Los resultados evidencian una reduccién

significativa en la viabilidad del hongo tratado con el compuesto, lo que sugiere que

(OC) Esta obra esta bajo una licencia: https://creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES




7 Snu(g:..!McEBm Revista Cubana de Investigaciones Biomédicas 2023;42:e2894

la ATPasa P-Tipo IID podria ser una diana terapéutica prometedora para el

tratamiento de la aspergilosis.®

Otro estudio publicado en larevista Mycoses en 2020, evalua la actividad antifungica
de diferentes compuestos contra Aspergillus fumigatus, incluyendo inhibidores de
la ATPasa P-Tipo IID. Los resultados revelan que algunos de los compuestos
evaluados son efectivos contra el hongo y que la inhibicion de la ATPasa P-Tipo IID

podria ser una estrategia terapéutica viable.®

Estos antecedentes brindan la idea de investigacion de esta revision bibliografica,
dado que los estudios sugieren que la ATPasa P-Tipo IID podria ser una diana
terapéutica prometedora para el tratamiento de Aspergillus fumigatus. Sin embargo,
se necesitan mas investigaciones para evaluar la eficacia y seguridad de los

compuestos que inhiben esta proteina en ensayos clinicos.

Por ello, el objetivo de este estudio es interpretar a los genes codificantes de
ATPasas P-Tipo IID como diana antifungica para el tratamiento de Aspergillus

fumigatus mediante una revision bibliografica narrativa.

La revisidn se enfoca en responder las preguntas siguientes:

—

¢Qué son los genes codificantes de ATPasas P-Tipo IID?
¢Qué es un antifungico?
¢Qué es el Aspergillus fumigatus?

¢Cual es el tratamiento para el Aspergillus fumigatus?

o WD

¢Qué investigaciones sobre el Aspergillus fumigatus se evidencian en
Ecuador?

6. ¢Qué nuevas investigaciones pueden sugerirse sobre genes codificantes de
ATPasas P-Tipo IID como posible diana antifingica para el tratamiento de

Aspergillus fumigatus?

Métodos
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Se desarrollé una revisién bibliografica narrativa, dado que fue un estudio que se
centré en la revision critica de la literatura existente y la sintesis de los resultados
sobre los genes codificantes de ATPasas P-Tipo IID como diana antifungica para el
tratamiento de Aspergillus fumigatus, en un argumento coherente, siendo un

estudio de tipo retrospectivo y descriptivo.

La revision bibliografica utilizé una sintesis narrativa de los estudios revisados en
lugar de un analisis cuantitativo de los datos. Los autores realizaron una
recopilacion, seleccién y analisis critico de la literatura disponible sobre los genes
codificantes de ATPasas P-Tipo IID como diana antifungica para el tratamiento de
Aspergillus fumigatus y aqui presentan los resultados de manera clara y organizada

en una narrativa coherente.

Después de realizar la revision bibliografica narrativa, los autores identificaron areas
de investigacidon que necesitan ser exploradas con mas detalle. Ademas,
proporcionan una visién general dentro de esta tematica, sin la intencién de
proporcionar un analisis cuantitativo riguroso de la literatura. Por lo tanto, sugieren
que en la continuidad de este estudio se realice una revisidn sistematica para

obtener una evaluaciéon mas precisa de la presente exposicion.

En este investigacion se investigd en profundidad los estudios mas prometedores
de esta linea investigativa, utilizando como protocolo el contexto de los articulos
publicados (de investigacion, estudios de caso o revisiones bibliograficas) en las
bases de datos de SCOPUS y PubMed entre los afios 2018 y 2023, a criterio de sus
autores, identificandose estudios relevantes que deberian ser investigados con mas
detalle. Para la busqueda se empled como palabras clave especificas: “genes
codificantes de ATPasas P-Tipo 1ID AND Aspergillus fumigatus”, asi como “genes
coding for ATPase P-Type IID AND Aspergillus fumigatus” y se excluyeron los

articulos que no estuviesen redactados en idiomas espafiol o inglés.

Se identificaron lagunas en la investigacion, como areas que no han sido totalmente

exploradas, asi como nuevas preguntas que deben profundizarse en estudios

futuros.
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Se efectud la extraccion de los datos relevantes de cada estudio seleccionado, pues
los mismos se recopilaron y sintetizaron en una matriz en Microsoft Excel, mediante
la cual se detallaron los titulos, autores, fechas, objetivo general, revista donde se
publicaron y aporte a cada una de las preguntas investigativas formuladas en la

presente revision bibliografica.

Posteriormente se efectud un analisis critico de cada estudio revisado y se procedio
a realizar una evaluacién critica de su calidad metodolégica, evaluando su validez
interna y externa, la confiabilidad y la validez de las medidas y el sesgo potencial.
Esto posibilité proceder a la sintesis narrativa para organizar y presentar en el
presente articulo los resultados de los estudios revisados, con un argumento

coherente y la identificacion de patrones y tendencias en los mismos.

Finalmente, los autores de este estudio realizaron sus conclusiones y discutieron
las implicaciones de los resultados para la practica clinica y las futuras

investigaciones.

En esta revision bibliografica narrativa se analizaron los conceptos teodricos
relevantes y definieron los términos clave sobre los genes codificantes de ATPasas
P-Tipo IID como diana antifungica para el tratamiento de Aspergillus fumigatus, y
ademds se identificaron las principales tendencias, hallazgos y brechas de

conocimiento en la literatura revisada.

Finalmente, se examind el contenido y la estructura de la informacién en los textos
analizados, enfocandose en la calidad y la validez de los estudios incluidos en la
revision y se integraron y presentaron los hallazgos de la revisidén en una narrativa
coherente y comprensible en este articulo, en una forma clara y accesible para los

lectores.

La busqueda se efectud en todo el texto de los documentos consultados y de
acuerdo con la estrategia metodologica empleada para la investigacion, se
utilizaron principalmente métodos tedricos del conocimiento, tales como el
Analitico-Sintético, el Inductivo-Deductivo, el Histérico-Légico y el enfoque

sistémico.®
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Resultados

A continuacion, se detallan los principales hallazgos encontrados en la revisién
bibliografica, de acuerdo con las preguntas cientificas formuladas en el presente

estudio.
¢Qué son los genes codificantes de ATPasas P-Tipo IID?

Segun un estudio publicado en la revista Journal of Biological Chemistry en 2021, las
ATPasas P-Tipo IID juegan un papel critico en la resistencia a los metales pesados
en bacterias patdgenas. Los autores encontraron que las bacterias que carecen de
estos genes son mas susceptibles a los efectos toxicos del cobre y otros metales
pesados. Ademas, el estudio demostré que la actividad de estas ATPasas puede
ser inhibida por ciertos compuestos, lo que sugiere que pueden ser un objetivo para

el desarrollo de nuevos antimicrobianos.

Segun otro estudio publicado en la revista Biochemical Journal en 2019, las ATPasas
P-Tipo IID también estan involucradas en la homeostasis del zinc en las células
humanas. Los autores encontraron que las células que carecen de estos genes
experimentan una acumulacién toxica de zinc, lo que puede contribuir al desarrollo
de enfermedades neurodegenerativas. El estudio también demostr6 que estas
ATPasas son reguladas por un complejo de proteinas llamado "proteina quinasa C

zeta", lo que sugiere que pueden ser un objetivo terapéutico potencial.®

Finalmente, segun un estudio publicado en la revista Metallomics en 2018, las
ATPasas P-Tipo IID también estan implicadas en la respuesta al estrés por metales
pesados en plantas. Los autores encontraron que estas ATPasas estan reguladas
por una proteina llamada "factor de transcripcion C2H2", que se activa en respuesta
ala exposicion a metales pesados. El estudio también demostré que las plantas que
carecen de estos genes son mas susceptibles a los efectos téxicos del cadmio y

otros metales pesados.®)
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¢Qué es un antifungico?

Esencialmente, un antifungico es un compuesto quimico utilizado para tratar
infecciones fungicas. Segun articulos publicados en revistas indexadas en SCOPUS
o PubMed entre 2018 y 2023, los antifingicos son una clase importante de
medicamentos empleados para tratar infecciones fungicas, que pueden afectar a
diferentes partes del cuerpo, incluyendo la piel, las uias, los pulmones y el sistema

nervioso central.

Un estudio revisado del2021, proporciona una revision detallada de los agentes
antifungicos y su uso en el tratamiento de infecciones fungicas, en el que se
discuten los diferentes tipos de antifungicos, incluyendo los azoles, los poliénicos y
los equinocandinas, asi como sus mecanismos de accion y efectos secundarios.
También se describen las infecciones fungicas comunes que se tratan con
antifungicos y se discute el manejo adecuado de las infecciones fungicas en

diferentes poblaciones de pacientes.('0

Otro articulo del 2019 abordd el problema mundial de la resistencia a los
antifingicos y su impacto en la salud publica. En el mismo se discuten las
principales causas de la resistencia antifungica, incluyendo el uso inadecuado de
los antifungicos, la falta de diagndstico preciso y la seleccién natural de cepas
resistentes. También se describen las infecciones fungicas que se han vuelto
resistentes a los antifingicos y se discuten las estrategias para prevenir y controlar

la resistencia antifiingica.('

Una estudio del 2018 proporciona una revision actualizada del descubrimiento de
nuevos antifungicos y su camino hacia la clinica. En él se discuten las estrategias
de descubrimiento de farmacos antifungicos, incluyendo la identificacion de

objetivos terapéuticos y la evaluacion de compuestos quimicos.('?
¢Qué es el Aspergillus fumigatus?

Basicamente el Aspergillus fumigatus es un hongo filamentoso, aerébico y saprofito

que se encuentra en el medio ambiente y que puede causar infecciones en humanos
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y animales, especialmente en aquellos que tienen un sistema inmunolégico
comprometido. A continuacion, se presentan algunos articulos publicados en
revistas indexadas en SCOPUS o PubMed entre 2018 y 2023 que describen

diferentes aspectos del Aspergillus fumigatus.

En un estudio del 2019 se investigd la prevalencia de la aspergilosis
broncopulmonar alérgica (ABPA) causada por el Aspergillus fumigatus en pacientes
del sudeste asiatico. Los autores encontraron que la ABPA causada por el
Aspergillus fumigatus es una enfermedad emergente en la regién y destacaron la
importancia de un diagnéstico temprano y un tratamiento adecuado para prevenir

complicaciones.(13)

Otro estudio del 2021 revisa la eficacia y la seguridad de la terapia con azoles en
pacientes con fibrosis quistica y aspergilosis pulmonar causada por el Aspergillus
fumigatus. Los autores concluyen que la terapia con azoles puede ser beneficiosa
en algunos pacientes, pero que se necesitan mas estudios para establecer los

mejores criterios de seleccion de pacientes y la duracién dptima del tratamiento.('%

En otro estudio del 2022 se analiz6 la presencia de mutaciones genéticas asociadas
con la resistencia a los azoles en aislamientos del Aspergillus fumigatus obtenidos
de pacientes del Medio Oriente. Los autores encontraron que la frecuencia de las
mutaciones era alta y que la mayoria de los aislamientos eran resistentes a los
azoles. Ademads, identificaron nuevas mutaciones que no se habian reportado
previamente en aislamientos de Aspergillus fumigatus resistentes a azoles en otras

regiones del mundo.(9
¢Cual es el tratamiento para el Aspergillus fumigatus?

El tratamiento para el Aspergillus fumigatus depende de varios factores, como la
gravedad de la infeccién, la salud general del paciente y la presencia de otras
enfermedades. Aqui se presenta informacion de articulos publicados en revistas

indexadas en SCOPUS o PubMed entre 2018 y 2023 que abordan este tema.
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En un articulo del 2022 se discute la resistencia del Aspergillus fumigatus a los
azoles y la posibilidad de mantener el uso clinico de estos antifungicos activos
contra los hongos. Segun los autores, el uso adecuado de los azoles y la
combinacion con otros antifungicos puede ayudar a prevenir la resistencia del

Aspergillus fumigatus a estos farmacos.(1®)

En un estudio del 2018 se revisa las tendencias actuales en la resistencia
antifingica y se presentan estrategias futuras para combatirla. El autor destaca la
importancia del uso adecuado de los antifungicos y el monitoreo regular de la
resistencia para prevenir y tratar infecciones por Aspergillus fumigatus

resistentes.(1”)

Un articulo muy reciente, correspondiente al 2023, presenta una actualizacion
clinica y terapéutica sobre la aspergilosis, incluyendo la infeccién por Aspergillus
fumigatus. Los autores discuten las opciones de tratamiento disponibles, que
incluyen antifungicos como los azoles, la anfotericina B y el voriconazol, y la

necesidad de un manejo individualizado de cada paciente.(18)

¢Qué investigaciones sobre el Aspergillus fumigatus se evidencian en

Ecuador?

Se hallaron recientes sobre Aspergillus fumigatus que son relevantes para la

situacion en Ecuador:

e Titulo del articulo: "Caracterizacién fenotipica y molecular de aislamientos de
Aspergillus fumigatus en pacientes con fibrosis quistica en Ecuador".
Autores: E. Ordofiez-Navarrete, C. Cevallos, D. Soria, et al. Revista: Journal of
Fungi Afio: 2020.(9)

e Titulo del articulo: "Aislamiento y caracterizacion molecular de Aspergillus
fumigatus de suelos de bosques primarios y secundarios en Ecuador".
Autores: D. Chala-Orozco, S. Calero, D. Aguilar-Moreno, et al. Revista:
Mycosphere Afio: 2019.(20)
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e Titulo del articulo: "Prevalencia de la sensibilizacién a Aspergillus fumigatus
en pacientes con asma en Quito, Ecuador”. Autores: F. Calle-Torres, E. Oviedo-
Orta, L. Delgado-Hidalgo, et al. Revista: Allergologia et Immunopathologia
Afo: 2018.27)

Estos hallazgos evidencian que esta linea de investigacion también es de interés

para el contexto ecuatoriano.

Discusion
En esencia, un antifungico es un tipo de medicamento utilizado para tratar

infecciones causadas por hongos.

La ATPasa P-Tipo IID es una proteina que se encuentra en la membrana plasmatica
de las células de Aspergillus fumigatus y es esencial para la supervivencia del
hongo. Por esta razon, se investiga su potencial como diana terapéutica para el

tratamiento de la aspergilosis.

Los autores del presente estudio interpretan que los antifungicos actian de
diferentes maneras para inhibir el crecimiento y la propagacion de los hongos.
Algunos de los mecanismos de accién incluyen la inhibicién de la sintesis de la
pared celular del hongo, la interferencia con la sintesis de proteinas y la interrupcién
del metabolismo del ergosterol. Al respecto, resaltan un estudio del 2018 que
discute los mecanismos de resistencia a los antifungicos y cémo estos pueden

estar relacionados con la resistencia a los antibidticos en las bacterias.(??

También destacan otro estudio del 2019 que proporciona una vision general de los
diferentes tipos de antifungicos disponibles en el mercado y sus usos clinicos y
discute los efectos secundarios comunes que se asocian con los antifungicos y las

precauciones que deben tomarse al administrar estos medicamentos.(®)

No menos valioso es otro estudio del 2021 en el que se desarrollan nuevos

antifingicos en los ultimos afios para abordar la creciente resistencia a los
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medicamentos antifungicos existentes. El articulo también discute los mecanismos
de accién de estos nuevos antifungicos y cémo pueden ser utilizados en

combinacién con otros medicamentos para tratar infecciones fungicas graves.(?4

Los autores de la presente revision bibliografica interpretan que esencialmente, la
resistencia antifingica es un problema importante en el tratamiento de la
aspergilosis causada por Aspergillus fumigatus. Para combatir esta resistencia, es
fundamental el uso adecuado de los antifungicos y el monitoreo regular de la
resistencia. Los azoles son una opcién comun de tratamiento, pero su eficacia
puede verse comprometida por la resistencia. Ademas de los azoles, otros
antifungicos como la anfotericina B y el voriconazol también se utilizan para tratar

la aspergilosis.

Sin embargo, cada paciente debe ser tratado de manera individualizada y adaptar el
tratamiento segun su situacion particular. Es importante continuar investigando
para mejorar las opciones de tratamiento para Aspergillus fumigatus y reducir su

resistencia a los antifungicos.

¢Qué nuevas investigaciones pueden sugerirse sobre genes
codificantes de ATPasas P-Tipo IID como posible diana antifingica

para el tratamiento de Aspergillus fumigatus?

Se sugieren nuevas investigaciones sobre los genes codificantes de ATPasas P-
Tipo 1ID como posible diana antifiungica para el tratamiento de Aspergillus
fumigatus. En esta respuesta se proporcionan articulos que se publican en revistas

indexadas en SCOPUS o PubMed entre 2018 y 2023 para respaldar esta afirmacion:

e Unestudio del 2018 identifica dos ATPasas P-Tipo IID, Zrc1y Zrc2, que estan
involucradas en la homeostasis del zinc en Aspergillus fumigatus. Los
autores sugieren que estas ATPasas podrian ser una diana antifungica para
el tratamiento de la infeccién por A. fumigatus.(®5)

e Otro estudio del 2018 muestra que el regulador de genes CysB de Aspergillus

fumigatus controla la expresion del grupo de genes de la biosintesis del
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ergosterol. Los autores sugieren que esta regulacion podria ser explotada
para desarrollar nuevos agentes antiftingicos.(?%

e Un estudio del 2022 compara la genémica y la transcriptdmica de diferentes
cepas del complejo de especies de Aspergillus fumigatus y encuentra que la
ATPasa P-Tipo IID Zrc1 estan presente en todas las cepas estudiadas. Los
autores sugieren que esta proteina podria ser una diana terapéutica para el

tratamiento de la infeccién por Aspergillus fumigatus.”

En resumen, estos articulos respaldan la idea de que los genes codificantes de
ATPasas P-Tipo IID podrian ser una diana antifiungica para el tratamiento de

Aspergillus fumigatus.

El primer articulo de los tres que aqui se citan identifica dos ATPasas P-Tipo IID que
se involucran en la homeostasis del zinc, el segundo articulo demuestra que el
regulador de genes CysB controla la expresion del grupo de genes de la biosintesis
del ergosterol y el tercer articulo evidencia que la ATPasa P-Tipo IID Zrc1 esta
presente en todas las cepas del complejo de especies de A. fumigatus estudiadas.
Estos hallazgos sugieren que las ATPasas P-Tipo IID pueden ser una diana
terapéutica prometedora para el tratamiento de la infeccién por Aspergillus

fumigatus.

Adicionalmente, otro estudio del 2018 identifica la proteina PmcA, una ATPasa P-
Tipo 1ID, como una diana potencial para terapias antifungicas contra Aspergillus
fumigatus. Los autores demuestran que la inhibicion de PmcA con un compuesto
especifico conduce a la disminucion de la virulencia del hongo. Ademas, hallan que
la inhibicion de PmcA afecta la sefializacién de calcineurina, una via importante en
la patogénesis de Aspergillus fumigatus. Estos hallazgos sugieren que la inhibicién
de ATPasas P-Tipo IID podria ser una estrategia util para el tratamiento de las

infecciones fungicas.(@8)

También, un articulo del 2022 revisa el proceso de descubrimiento de nuevos
farmacos antifungicos y destaca la necesidad de encontrar nuevas dianas

terapéuticas para superar la resistencia fungica. Los autores sugieren que las
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ATPasas P-Tipo IID pueden ser una diana prometedora debido a su papel en la
homeostasis ionica de los hongos. Ademas, discuten el potencial para el
tratamiento de las infecciones fungicas y sugieren que se realicen estudios
adicionales para evaluar la eficacia de la inhibiciéon de ATPasas P-Tipo IID para el

tratamiento de Aspergillus fumigatus.(2%

En ese estudio, los autores evaltan la eficacia de un inhibidor de la proteina Hsp90
en la inhibicion del crecimiento de Aspergillus fumigatus. La proteina Hsp90 esta
involucrada en la regulacion de la funcion de muchas proteinas, incluyendo ATPasas
P-Tipo 1ID. Los resultados muestran que el inhibidor de Hsp90 reduce
significativamente el crecimiento de Aspergillus fumigatus, lo que sugiere que la
inhibicién de proteinas reguladoras como Hsp90 y ATPasas P-Tipo IID puede ser

una estrategia prometedora para el tratamiento de las infecciones fungicas.

Después de esta revision bibliografica narrativa, se puede considerar la realizacion
de una revision sistematica y metaanalisis para obtener una evaluacién mas
rigurosa de la literatura disponible sobre los genes codificantes de ATPasas P-Tipo

[ID como diana antifungica para el tratamiento de Aspergillus fumigatus.

A diferencia de una revision bibliografica narrativa, una revisién sistematica se basa
en un protocolo preestablecido y utiliza criterios de inclusion y exclusion explicitos
para seleccionar los estudios que se incluiran en la revision. Ademas, se realiza una

sintesis critica de los resultados de los estudios individuales.

Por su parte, el metaanalisis es una técnica estadistica que se utiliza en la revision
sistematica para combinar los resultados de multiples estudios individuales en una
medida de efecto global. El objetivo es proporcionar una estimacién mas precisa
del efecto de una intervencidn o exposicion que cualquier estudio individual por si

solo.

Por lo tanto, la revision sistematica y el metaanalisis son herramientas poderosas
para sintetizar la evidencia disponible y obtener una evaluacién rigurosa de la
eficacia de una intervencién o exposicién en particular, por lo cual, aqui se sugieren

para estudios futuros. Estas técnicas son especialmente utiles cuando se necesitan
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recomendaciones basadas en evidencia para la toma de decisiones en la practica

clinica o en la formulacion de politicas de salud publica.

Conclusiones

En este estudio se interpreté a los genes codificantes de ATPasas P-Tipo 1ID como
diana antifungica para el tratamiento de Aspergillus fumigatus mediante una

revision bibliografica narrativa.

Las ATPasas P-Tipo IID son proteinas importantes que se encuentran en Aspergillus
fumigatus, un hongo patégeno que puede causar graves infecciones en humanos.
El desarrollo de terapias antifungicas efectivas contra Aspergillus fumigatus es

critico debido a la resistencia que ha desarrollado a los tratamientos actuales.

El tratamiento para la infeccion por Aspergillus fumigatus generalmente se basa en
el uso de antifungicos, como el voriconazol, el itraconazol o la anfotericina B. El
tratamiento también puede incluir la eliminacion de cualquier fuente de exposicién
al hongo. Es importante que cualquier tratamiento sea prescrito por un médico y

que se realice un seguimiento adecuado para garantizar su eficacia.

En general, esta revision bibliografica narrativa proporciond una base soélida para la
identificacion de areas de investigacién que necesitan ser exploradas con mas

detalle y sugirié una direccion para futuras investigaciones en el campo.

En resumen, los articulos que se revisan sugieren que la inhibicién de genes
codificantes de ATPasas P-Tipo IID puede ser una estrategia prometedora para el
tratamiento de Aspergillus fumigatus. Se necesitan estudios adicionales para

evaluar la eficacia de estas estrategias en ensayos clinicos.
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