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| RESUMEN

Introduccion: La medicina moderna enfrenta el desafio creciente de la bioresistencia microbiana a los
agentes terapéuticos convencionales, como antifingicos, esta situacion imperante demanda la busqueda de
alternativas naturales. En este contexto, la miel de Melipona ha surgido como una opcién prometedora.
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Objetivo: El presente estudio se propuso describir las propiedades antifungicas de la miel de Melipona
frente a infecciones oportunistas causadas por Candida albicans. Métodos: Se llevd a cabo una revision
descriptiva de la literatura cientifica, analizando 20 fuentes nacionales e internacionales relevantes.
Resultados: Revisiones recientes demuestran que la miel de Melipona exhibe una notable actividad
antifangica contra Candida albicans. Se ha demostrado que concentraciones especificas de esta miel son
capaces de inhibir el crecimiento fangico, inducir cambios estructurales en la pared celular del hongo y en
algunos casos, ejercer un efecto fungicida in vitro. Ademas, su eficacia se extiende a la inhibicion y
erradicacion de biopeliculas de Candida, conocidas por su resistencia a los tratamientos convencionales.
Conclusiones: La miel de Melipona emerge como un agente natural con un potencial considerable frente a
infecciones por Candida albicans. Su capacidad para combatir la resistencia a los antifingicos
convencionales la posiciona como una alternativa prometedora y un valioso complemento en el manejo de
estas micosis oportunistas, ofreciendo una via terapéutica innovadora y sostenible.

Palabras clave: miel de Melipona; antifingica; Candida albicans.

| ABSTRACT

Introduction: Modern medicine faces the growing challenge of microbial bioresistance to conventional
therapeutic agents, such as antifungals. This prevailing situation demands the search for natural
alternatives. In this context, Melipona honey has emerged as a promising option. Objective: This study
aimed to describe the antifungal properties of Melipona honey against opportunistic infections caused by
Candida albicans. Methods: A descriptive review of the scientific literature was conducted, analyzing 20
relevant national and international sources. Results: Recent reviews demonstrate that Melipona honey
exhibits significant antifungal activity against Candida albicans. Specific concentrations of this honey have
been shown to inhibit fungal growth, induce structural changes in the fungal cell wall, and, in some cases,
exert a fungicidal effect in vitro. Furthermore, its efficacy extends to the inhibition and eradication of
Candida biofilms, known for their resistance to conventional treatments. Conclusions: Melipona honey is
emerging as a natural agent with considerable potential against Candida albicans infections. Its ability to
combat resistance to conventional antifungals positions it as a promising alternative and valuable
complement in the management of these opportunistic mycoses, offering an innovative and sustainable
therapeutic approach.

Keywords: Melipona honey; antifungal; Candida albicans.

11 INTRODUCCION

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha destacado recientemente la creciente amenaza de los
patogenos fungicos para la salud publica, publicando su primera clasificacion de hongos prioritarios para la
investigacion y el desarrollo de nuevos tratamientos. En esta lista, Candida albicans ha sido catalogada
como de "prioridad critica” debido a su alta incidencia y creciente resistencia a los medicamentos.® Este
hongo oportunista es la causa mas comun de infecciones fangicas en humanos, con estimaciones de 1.5



millones de casos anuales de candidemia y candidiasis invasiva, y afectando a 135 millones de mujeres con
candidiasis vulvovaginal recurrente a nivel mundial® El uso indiscriminado de antifiingicos ha exacerbado
este problema, disminuyendo la efectividad de los tratamientos actuales y promoviendo la adaptacion
microbiana.®

Programas de vigilancia a gran escala, como ARTEMIS DISK (que recopilé datos de 41 paises durante mas
de una década) y SENTRY, han revelado variaciones en la incidencia demogréfica y geogréfica, asi como
en el impacto de las especies de Candida. Aunque la distribucion de las diferentes especies de Candida
varia geograficamente, Candida albicans se mantiene como el agente causal méas prevalente en la mayoria
de las regiones.® En Espafia, C. albicans es responsable del 44.6% de los casos de candidemia, seguida por
C. parapsilosis (24.5%) y C. glabrata (13.2%), cuya presencia ha aumentado recientemente. A pesar de
esto, en la Gltima década, el 40% de las candidemias han sido causadas por Candida albicans.®

En infecciones nosocomiales del tracto urinario, C. albicans es responsable del 80% de los casos. En
Estados Unidos, esta es la cuarta infeccion sistémica hospitalaria mas frecuente, con una tasa de mortalidad
bruta que puede alcanzar el 50%. Ademas, se estima que alrededor del 75% de las mujeres experimentaran
al menos un episodio de candidiasis vulvovaginal a lo largo de su vida, con una probabilidad del 40-50% de
recurrencia.® Es importante destacar que Candida albicans forma parte de la flora normal de piel, mucosas,
del tracto gastrointestinal y de la vagina, puede convertirse en un patégeno formidable.

Para el tratamiento de la candidiasis oral causada por Candida albicans, los antifingicos de primera linea
incluyen fluconazol oral, miconazol y nistatina. En el caso de la candidiasis vaginal, el tratamiento suele
consistir en aplicaciones tdpicas de miconazol o nistatina. Para infecciones recurrentes o de dificil manejo,
se puede considerar el viriconazol oral, siempre que la cepa sea sensible.("® Es una micosis oportunista,
especialmente relevante en pacientes inmunodeprimidos, como aquellos con el virus de Ila
inmunodeficiencia humana. Es importante recordar que, aunque Candida albicans es parte de nuestra flora
normal, puede volverse patdgena bajo ciertas condiciones.

En el caso de infecciones sistémicas invasivas por Candida albicans, se recomienda iniciar el tratamiento
con equinocandinas intravenosas, aunque el fluconazol puede ser una opcion adecuada para pacientes con
cepas susceptibles. Sin embargo, actualmente se observa una disminucién en la eficacia de estos
medicamentos, lo que indica un desarrollo de resistencia por parte del microorganismo.":8)

La miel de Melipona ha sido utilizada desde la antigiiedad como un remedio natural con multiples
propiedades medicinales, las culturas tradicionales han aprovechado sus componentes para tratar diversas
afecciones, destacando su potencial antimicrobiano y su efecto beneficioso en el control de infecciones, con
registros que indican su uso por civilizaciones antiguas como la egipcia, asiria, china, griega y romana.® Es
fascinante como un remedio tan antiguo sigue siendo relevante hoy en dia.

La miel presenta una elevada cantidad de agua y azucares de tipo monosacaridos como glucosa y fructosa,
contiene alrededor de 200 compuestos que abarcan varios elementos traza, polifenoles como: acidos
fenodlicos, flavonoides y tocoferoles, proteinas como glutation y enzimas como superoxido dismutasa y
catalasa.*9 Ademas, la miel contiene ciertos minerales como: potasio, zinc, fosforo, calcio, manganeso,
hierro, azufre y cobre, asimismo, entre las vitaminas presentes en la miel esta la tiamina, riboflavina,
niacina, acido pantoténico y é&cido ascorbico.!?) Cada componente de la miel le confiere diferentes
propiedades nutricionales y medicinales.



Las abejas sin aguijon, pertenecientes a los géneros Meliponini y Trigona de la familia Apidae, constituyen
una pequefia porcion de las 20,000 especies de abejas existentes. Estas abejas son mas pequefias y muestran
mayor resistencia a enfermedades que Apis mellifera, y se caracterizan por no poseer un aguijén funcional.
La miel producida por estas abejas ha demostrado poseer propiedades beneficiosas, incluyendo actividades
antiinflamatorias, antioxidantes y antimicrobianas.®?®) Es interesante como estas abejas, a pesar de su
tamano, producen una miel con propiedades tan potentes.

La creciente resistencia de Candida albicans a los antifingicos tradicionales representa un serio problema
de salud puablica. Ante esta situacion, es crucial investigar alternativas terapéuticas de origen natural. En
este contexto, los productos nutracéuticos con propiedades antimicrobianas, como la miel producida por
abejas del género Melipona, han captado el interés de la comunidad cientifica debido a sus efectos
antifangicos. Por lo tanto, el objetivo de esta revision es describir las propiedades antifingicas de la miel de
Melipona contra las infecciones oportunistas causadas por Candida albicans.

11l METODOS

Este estudio se llevd a cabo mediante una revision bibliografica descriptiva, centrada en la literatura
cientifica publicada entre 2010 y 2024. Esta revision profundiza en las propiedades antifungicas de la miel
de la colmena Melipona frente a infecciones oportunistas causadas por Candida albicans.

La basqueda de informacion se llevé a cabo en PubMed, SciELO y Google Scholar, empleando
combinaciones de palabras clave utilizando operadores booleanos (AND, OR), incluyendo: 'Melipona AND
miel AND antifungica AND Candida albicans. De un total de 45 articulos cientificos identificados
inicialmente, provenientes de fuentes internacionales, se realizd un cribado por titulo y resumen. Aquellos
que parecian relevantes fueron sometidos a una lectura de texto completo. Finalmente, 20 articulos
cumplieron con los criterios de inclusion establecidos, priorizando estudios recientes y pertinentes para la
investigacion.

Criterios de inclusién: Estudios originales, revisiones y reportes que evaluaran las propiedades antifingicas
de la miel de Melipona, especialmente frente a Candida albicans y trabajos publicados, siempre que fueran
pertinentes. Criterios de exclusion: Publicaciones que no abordaran especificamente la relacion entre miel y
Candida albicans.

El proceso de seleccion y andlisis de los articulos implico la extraccion de datos relevantes sobre las
propiedades antifingicas de la miel de Melipona y sus mecanismos de accion. Esta informacion fue
sintetizada de manera integral para describir el potencial terapéutico de la miel de abejas sin aguijon ante
micosis oportunistas.

IV RESULTADOS

El uso de la miel de abejas Meliponas contra las infecciones oportunistas causadas por Candida albicans
constituye una alternativa ante la resistencia de los antifungicos convencionales. Un estudio previo
demostro la capacidad de la miel de Melipona para inhibir el crecimiento del hongo Candida albicans tras
la exposicion a diferentes concentraciones.® Es muy prometedor que la miel de Melipona pueda combatir
tanto bacterias como virus y hongos.



Estudios recientes han confirmado que la miel de Melipona beecheii posee una mayor capacidad
antimicrobiana contra Candida albicans en comparacion con la miel de Apis mellifera.!¥ La actividad
antifngica de la miel de Melipona se atribuye a una combinaciéon sinérgica de factores, incluyendo su alta
osmolaridad, bajo pH, la presencia de perdxido de hidrogeno y su riqueza en compuestos bioactivos como
flavonoides y otros polifenoles.*> Estos componentes actlan de manera conjunta para inhibir el
crecimiento y la virulencia de diversos microorganismos, incluyendo C. albicans. Es importante destacar la
superioridad de la miel de Melipona beecheii en este aspecto.

La miel de Melipona beecheii demostré inhibicidn del crecimiento de C. albicans en un estudio que exploro
concentraciones efectivas y sugiere un efecto fungistatico/fungicida (in vitro). Es la evidencia mas directa
especifica para Melipona y C. albicans. La utilizacion de ensayos de difusién en agar y macrodilucion en
caldo para evaluar el efecto antifingico de esta miel indicaron que concentraciones del 20% (v/v) o
superiores inhiben el crecimiento de C. albicans y provocan alteraciones significativas en la estructura e
integridad de su pared celular. Ademas, concentraciones del 35% (v/v) ejercieron un efecto fungicida in
vitro contra este patdégeno oportunista. Estos resultados son muy alentadores y sugieren un gran potencial
para la miel de Melipona como antifungico natural.*®

El uso de la miel de abejas sin aguijon en la medicina tradicional o alternativa ha demostrado una mayor
actividad anti-Candida en comparacién con otros productos de miel y miel comercial, lo que justifica su
aplicacion en el tratamiento de quemaduras y heridas infectadas.*® Esto refuerza la idea de que la miel de
Melipona tiene un potencial terapéutico superior. Otros estudios identificaron que el péptido AcCMRJP4-15,
rico en asparagina y aminoacidos hidrofilicos cargados positivamente, demostraron una significativa
inhibicién contra Candida albicans KCTC727 y aumentd la permeabilidad de su membrana, actuando de
manera similar a la royalicina y las jelleinas.”) Este hallazgo sobre el péptido es muy especifico y resalta la
complejidad de los componentes activos de la miel.

El primer informe sobre la evaluaciéon antifungica de la miel de P. catamarcensis ha proporcionado
evidencia de su potencial medicinal contra Candida albicans resistente a azoles. Estos hallazgos motivan a
profundizar en los estudios bioldgicos y a iniciar evaluaciones quimicas de esta miel.*® Es muy bueno que
se estén explorando nuevas fuentes de miel con propiedades antifungicas, especialmente contra cepas
resistentes.

La actividad antifungica de la miel de Melipona beecheii contra Candida albicans, la han confirmado
investigaciones recientes, donde se ha observado que concentraciones especificas de esta miel pueden
inhibir el crecimiento de C. albicans y provocar cambios significativos en la estructura e integridad de la
pared celular del hongo. Esta actividad se extiende a la inhibicién y erradicacion de biopeliculas de
Candida, las cuales son notoriamente dificiles de tratar debido a su resistencia a los antifingicos
convencionales. La eficacia de la miel de Melipona no se limita a C. albicans, sino que también se ha
demostrado contra otras especies de Candida, como C. tropicalis.®® Lo que demuestra como esta miel
puede combatir las biopeliculas, que son un gran desafio en el tratamiento de infecciones.

La combinacion sinérgica y multifactorial de los componentes de la miel de Melipona le confieren una
valiosa actividad antifingica. Entre ellos, se destacan los compuestos fendlicos y flavonoides, como el
kaempferol y la quercetina, conocidos por sus propiedades antimicrobianas. Estos presentan la capacidad
de alterar el metabolismo y la viabilidad de las células fungicas. Ademas, la miel contiene enzimas y otros
compuestos bioactivos que contribuyen a su efecto antimicrobiano general. El proceso de fermentacion



natural que ocurre también juega un papel importante. La naturaleza nos provee de soluciones tan
complejas y efectivas.?

La evidencia cientifica apoya que la miel de Melipona, especialmente Melipona beecheii, posee actividad
antifungica frente a Candida albicans, con mecanismos multifactoriales relacionados a sus compuestos
bioactivos, destacandose como una alternativa natural prometedora para el manejo de estas micosis
oportunistas, especialmente aquellas resistentes a tratamientos farmacol6gicos convencionales.

V CONCLUSIONES

La miel de abejas del género Melipona ha demostrado una significativa actividad antifdngica contra
Candida albicans en la evidencia cientifica actual. Los estudios revisados confirman que este producto
natural es capaz de inhibir el crecimiento del hongo, inducir alteraciones en su estructura celular y, en
algunos casos, ejercer un efecto fungicida in vitro. La eficacia observada, que en ciertos estudios supera la
de la miel de Apis mellifera e incluso muestra actividad contra cepas resistentes a los antifingicos
convencionales, su considerable potencial. Por lo tanto, la miel de Melipona se posiciona como una
alternativa prometedora y un valioso complemento en el tratamiento de las infecciones causadas por C.
albicans.
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