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Incidencia y prondstico de candidiasis invasora en pacientes no
neutropénicos de terapia intensiva
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RESUMEN

Antecedentes: las infecciones nosocomiales por hongos se han incrementado durante las recientes dos décadas y son las unidades de
cuidados intensivos los sitios de mayor incidencia dentro de los hospitales.

Objetivo: determinar la incidencia y el prondstico de los pacientes con candidiasis ingresados a una unidad de cuidados intensivos.
Disefio: estudio prospectivo, realizado en una unidad de cuidados intensivos desde el uno de enero del 2004 hasta el 31 de diciembre
del 2005.

Pacientes y método: se incluyeron todos los pacientes ingresados a una unidad de cuidados intensivos con desarrollo de candidiasis
durante su estancia. Se consideré que los pacientes tuvieron colonizacién o infeccién por Candida en cualquier sitio si cumplian los cri-
terios aceptados internacionalmente.

Resultados: durante el periodo de estudio, ingresaron 567 pacientes a la unidad de cuidados intensivos; 66% fueron hombres y 44%,
mujeres; el promedio de edad fue de 60 afios. En 148 se establecié el diagnostico de sepsis; de ellos, 24 (16.2%) tuvieron desarrollo de
alguna especie de Candida. Los diagnésticos principales incluyeron sepsis abdominal, neumonia aguda grave y neuroinfeccién posterior
a traumatismo craneal grave. Fallecieron 37.5% de estos pacientes, por sepsis relacionada con Candida.

Conclusién: la incidencia de Candida invasora es de 4.2% de todos los egresos del servicio, y la mortalidad es de 37.5%. Es importante
conocer las caracteristicas epidemioldgicas locales respecto de la incidencia, los factores de riesgo y el prondstico, con la intencion de
disminuir la morbilidad y mortalidad asociadas con la infecciéon por Candida.

Palabras clave: candidiasis invasora.

ABSTRACT

Background: The nosocomial infections due to fungus have been increased in the last two decades and the intensive care units (ICU)
are the major incidence sites inside the hospitals.

Objective: To determine the incidence and the prognosis of patients with Candida infections admitted in ICU.

Design: Prospective study done in an Intensive Care Unit during the period of January 1t 2004 to December 31" 2005.

Patients and methods: Were included to the study all the patients booked in ICU with development of Candida during their stay. We
considered that the patients developed colonization or Candida infection in any site if fulfilled the criteria indicated by the International
Sepsis Forum Consensus Conference

Results: During the period 2004-2005, were admitted in ICU 567 patients. In 148 patients the sepsis diagnoses were considered and 24
of them (16.2%) were reported development some specie of Candida. A 66% of the patients were male and 44% female with average age
of 60 years old . The main diagnoses were: abdominal sepsis, severe pneumonia and neuroinfection post-craneal trauma. 37.5% of these
patients died by sepsis related to Candida.

Conclusion: The incidence of invasive Candida in this intensive care is 4.2% and the mortality of 37.5%. Is important to know the local
epidemiology related to the incidence, risk factors, treatment answers and forecasting, with the intention to decrease the morbility and
mortality associated to this infection.
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a incidencia de infecciones por hongos en

pacientes que ingresan a las unidades de

cuidados intensivos ha aumentado nota-

blemente durante los ultimos afios.! En
estos pacientes, los hongos se descubren con relativa
frecuencia en cultivos de sangre, secrecion bronquial,
heridas quirdrgicas y orina. Se considera que la
incidencia de infecciones micéticas en las unidades
de cuidados intensivos es de 5% y alrededor de 80%
de estas infecciones son producidas por Candida.?
Estudios recientes muestran que la candidiasis es
la cuarta causa de infeccion nosocomial en Estados
Unidos y muy probablemente también en el resto
del mundo.® De hecho, la incidencia reportada en
ese pais corresponde a 10 casos por 100 mil; sin
embargo, se reporta un incremento en la incidencia
de hasta 487% durante las dos décadas anteriores.*
El paciente criticamente enfermo esta predispuesto
a padecer una infeccién por Candida porque pade-
ce alteraciones intrinsecas del sistema de defensa,
como desnutricién, ayuno prolongado, traslocacion
intestinal, depresién medular con neutropenia o trau-
matismo mayor. También puede sufrir el efecto de
factores externos, como los procedimientos invasores
(lineas centrales, ventilacion mecénica, cateterismo
vesical, sonda nasogastrica), una hospitalizacién
prolongada, nutricion parenteral, administracion de
esteroides o antibiéticos de amplio espectro, transfu-
siones sanguineas, hemodialisis, dialisis peritoneal,
quimioterapia o radioterapia.® La mayoria de las
infecciones por Candida es enddgena; en otras ocasio-
nes, las infecciones profundas se desarrollan a partir
de la colonizacién por levaduras en catéteres, sondas
o dispositivos intravenosos contaminados que llevan
estos microorganismos al torrente sanguineo y los
organos profundos.

Definiciones para las infecciones por Candida
Candidiasis invasora. Involucra una gran variedad de
enfermedades graves como candidemia, infeccion
de Organos profundos, endocarditis 0 meningitis, y
excluye las lesiones orofaringeas y esofagicas.
Candidemia. Es el aislamiento de cualquier especie
de Candida en al menos un cultivo sanguineo.! Este
aislamiento es significativo aun en ausencia de sig-
nos y sintomas clinicos, especialmente en pacientes

con factores de riesgo. Muchas de las candidemias
observadas en las unidades de cuidados intensivos
estan relacionadas con la aplicacién de un catéter
central. La candidemia se determina cuando se ob-
tiene un hemocultivo positivo en un paciente con un
catéter central sin otro sitio evidente de infeccion. Si
el catéter se retira para hacer un cultivo de punta, se
deben reportar al menos 15 unidades formadoras de
colonias de la misma especie de Candida encontrada
en la sangre. Si el catéter no se retira, el hemocultivo
cuantitativo obtenido a través del catéter central debe
contener una concentracion al menos 10 veces mayor
de la especie de Candida obtenida del hemocultivo
periférico.

Peritonitis. Se considera que existe infeccion se-
cundaria intrabdominal (peritonitis secundaria) por
Candida si existe aislamiento de este hongo en el peri-
toneo o lasangre 24 horas después de una perforacion
gastrointestinal o un proceso infeccioso intrabdominal.
La peritonitis terciaria es aquella que persiste o recurre
por mas de 48 horas, siguiendo a una aparente mejoria
de una peritonitis secundaria en la que se aisla alguna
especie de Candida.®

Infeccion del tracto urinario por Candida. Se determina
si alguna especie de este hongo se desarrolla en un
cultivo de orina y se recolecta en una concentracion
mayor a 104/mL.°

METODO Y PACIENTES

Este estudio se realizé en una unidad general de cui-
dados intensivos para adultos, del Hospital Regional
1° de Octubre, ISSSTE, entre el uno de enero del 2004
y el 31 de diciembre del 2005. Fueron incluidos todos
los pacientes hospitalizados en este servicio en dicho
periodo. Durante las primeras 24 horas del ingreso se
practicé hemocultivo, urocultivo, cultivo de secrecion
bronquial (obtenido mediante aspiracion directa en
aquellos pacientes ventilados mecanicamente) y culti-
vo de secrecion de herida quirdrgica (cuando el caso lo
ameritd). Todas las muestras fueron recolectadas por el
personal de enfermeria. Las muestras fueron enviadas
en medios de transporte especificos al laboratorio de
microbiologia, donde se sembraron por estria cruzada
en medio cromoagar a temperatura ambiente durante
3 0 4 dias. La determinacion de la especie de Candida
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se realiz6 mediante la comparacion de las colonias en
crecimiento con diagramas fotograficos establecidos.
Se consideré caso cuando un paciente cumplia con
alguno de los criterios para infeccion por Candida
sefialados con anterioridad. Una vez que el paciente
se diagnosticd como infectado, se recolectaron datos
sobre los sitios de infeccion, factores de riesgo, el tra-
tamiento administrado y motivo de egreso.

RESULTADOS

Ingresaron 567 pacientes a la unidad de cuidados
intensivos entre el uno de enero del 2004 y el 31 de di-
ciembre del 2005. En 148 pacientes (27%) se establecio
el diagnostico de sepsis y en 24 (16.2%) se aislo alguna
especie de Candida (incidencia de 4.2%). De acuerdo

Cuadro 1. Diagnosticos relacionados con infeccion por Candida

con el género, la infeccion por Candida se manifesto en
12 hombres (50%) y 12 mujeres (50%), con promedio de
edad de 60 afios (rango: 18 a 77 afios). Los diagnésticos
relacionados se muestran en el cuadro 1. La Candida
aislada se clasifico en dos grupos: 1) C. albicans y 2) C.
no albicans, de la que se logré identificar la especie de
Candida s6lo en algunos casos (cuadro 2).

Los factores de riesgo involucrados en el desarrollo
de Candida en estos pacientes fueron: prescripcion
de tratamiento antimicrobiano mdultiple (tres o mas
antibidticos durante por lo menos una semana),
instalacion de catéter central, sonda de Foley o ven-
tilacion mecénica, diabetes mellitus, transfusiones
sanguineas, aplicacion de esteroides y hemodialisis
(cuadro 3). Los pacientes fueron tratados con fluco-
nazol, voriconazol o anfotericina B; sin embargo, no

Diagndéstico Sitio de aislamiento Tipo de cultivo Especie de Candida Prondstico
Peritonitis terciaria Liquido peritoneal Secrecién Candida albicans Curacion
Trauma de craneo Liquido cefalorraquideo Cultivo de LCR Candida sp. Defuncién
Sepsis abdominal Liquido peritoneal Secrecién Candida sp. Defuncion
Sepsis abdominal Liquido peritoneal Secrecién Candida albicans Curacion
Sepsis abdominal Liquido peritoneal Secrecion Candida sp. Defuncién
Sepsis abdominal Liquido peritoneal Secrecién Candida albicans Curacion
Neumonia aguda Secrecién bronquial Secrecién Candida albicans Curacion
Sepsis abdominal Secrecién bronquial Secrecion Candida albicans Curacion
Sepsis abdominal Liquido peritoneal Secrecién Candida albicans Curacion
Neumonia aguda Secrecién bronquial Secrecién Candida tropicalis Curacion
Neumonia aguda Secrecioén bronquial Secrecion Candida sp. Curacion
Peritonitis terciaria Liguido peritoneal Cultivo de liquido Candida sp. Curacion
intrabdominal
Neumonia aguda Secrecion bronquial Secrecion Candida albicans Curacion
Peritonitis terciaria Liquido peritoneal y Cultivos de secreciones Candida glabrata Curacion
secrecion bronquial
Sepsis abdominal/ Liguido peritoneal, Cultivo de secrecion Candida albicans Defuncién
chogue séptico secrecion bronquial y abdominal y hemocul-
hemocultivo tivo +
Sepsis abdominal/ Liquido peritoneal Secrecion Candida glabrata Defuncién
choque séptico
Sepsis abdominal Liquido peritoneal Secrecién Candida glabrata Curacion
Sepsis abdominal/ Secrecioén bronquial Secrecion Candida albicans Defuncién
pancreatitis aguda
Sepsis abdominal Secrecién bronquial Secrecién Candida glabrata Curacion
Neumonia aguda Secrecién bronquial Secrecién Candida albicans/glabrata Curacion
Sepsis abdominal e infeccion  Urocultivo Urocultivo Candida glabrata Curacion
de vias urinarias
Choque séptico/ pancreatitis ~ Secrecion bronquial Secrecion Candida sp. Defuncién
Neumonia aguda Secrecién bronquial Secrecion Candida tropicallis Defuncion
Sepsis abdominal/ choque Secrecion bronquial y Secrecion, hemocultivo + Candida glabrata Defuncién
séptico muestra sanguinea
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Cuadro 2. Especies de Candida reportadas en cultivos

Especie de Candida Numero de cultivos positivos

1. C. albicans 10
2. C. species 17
a) C. glabrata 6
b) C. tropicallis 2
¢) C. no identificada 9

Cuadro 3. Factores de riesgo asociados con infeccién por Can-
dida

Factores de riesgo Namero de Porcentaje
pacientes

Tratamiento con 3 o 24 100%
mas antimicrobianos

Catéter central 24 100 %

Sonda de Foley 24 100 %

Ventilacion mecanica 24 100 %

H, (ranitidina) 18 75%

Diabetes mellitus 10 41.6%

Transfusiones 12 50%
sanguineas

Esteroides 6 25%

Hemodidlisis 4 16.6%

se contd con estudios de sensibilidad a antifangicos.
La mortalidad por sepsis asociada con Candida fue de
37.5%, mientras la mortalidad en pacientes con sepsis
no relacionada con este hongo fue de 47.5% (cuadro
4). La comparacion entre ambos grupos (sepsis con 'y
sin Candida) se realiz6 mediante un grupo control que
compartia caracteristicas demograficas, diagnésticas
y de gravedad. El promedio de estancia en la unidad
de cuidados intensivos fue de 19 dias.

DISCUSION

La infeccion fungica es un grave problema entre los
enfermos internados en unidades de terapia intensiva.

Cuadro 4. Mortalidad por sepsis asociada o no a Candida

En Espafia, varios estudios han evaluado laimportan-
cia de la infeccién profunda por hongos en pacientes
ingresados en unidades de medicina critica. En ese
pais, el Estudio Nacional de Vigilancia de Infeccion
Nosocomial en UCI, demostro que alrededor de 6% de
los microorganismos aislados en un tratamiento son
hongos, y se producen 0.16 episodios de fungemia.’

La incidencia de Candida en el presente estudio
fue de 4.2%, dato que coincide con la referencia es-
pafola; sin embargo, en otros estudios el diagnéstico
de candidiasis invasora se realizd sélo en 2% de los
pacientes estudiados.® Las diferencias pueden ser
consecuencia de los criterios utilizados para el diag-
nostico de infeccion o colonizacion, ademas de la
posibilidad de realizar cultivos, pruebas seroldgicas
o estudios histolégicos que apoyen la demostracion
de existencia de Candida.

Los pacientes con antecedente de operacion ab-
dominal y sepsis abdominal secundaria o terciaria
comprendieron 66.66% del grupo examinado, mien-
tras los pacientes con enfermedad de resoluciéon no
quirdrgica fueron 33.33% del total de infectados por
Candida (cuadro 1), lo cual coincide con el resultado
de estudios que muestran una mayor incidencia en
los pacientes posquirdrgicos. Petri y colaboradores
efectuaron un estudio prospectivo y multicéntrico
con 435 pacientes no neutropénicos internados en
una unidad de cuidados intensivos. Hallaron una in-
cidencia de infeccion sistémica por Candida en 76% del
grupo posquirargico 'y 24% del grupo en tratamiento
farmacolégico.® Otros autores han demostrado que
hasta dos terceras partes de los episodios de candi-
demia se producen en unidades de terapia intensiva
posquiruargica.®

En este estudio, el diagnéstico de Candida invasora
se establecio al haber factores de riesgo en pacientes
que cumplian criterios para sepsis y tuvieran re-
porte microbiologico de Candida en las secreciones
o liquidos enviados a cultivo. Si bien el diagnéstico
definitivo de candidiasis pulmonar se hace mediante

Mortalidad asociada a Can-
dida (%)

Pacientes con sepsis a
sociada a Candida

Pacientes con sepsis no asocia-
da a Candida

Mortalidad por sepsis no
asociada a Candida (%)

24 9 (37.5)

124 59 (47.5)
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una biopsia, en el presente estudio se consideré que
los pacientes tenian ese proceso infeccioso pulmonar
si no mostraban respuesta clinica a antibiéticos espe-
cificos de acuerdo con la sensibilidad determinada
por el laboratorio o tenian un cultivo de secrecion
bronquial positivo para Candida.

Diversos estudios epidemiolégicos han demos-
trado que la estancia en una unidad de cuidados
intensivos es el factor de riesgo mas importante para
desarrollar este tipo de infecciones. En el estudio aqui
referido, los factores de riesgo mas relevantes para
el desarrollo de candidiasis fueron la aplicacion de
ventilacién mecénica, tratamiento antimicrobiano
multiple, sonda de Foley y catéter central. La morta-
lidad relacionada con este hongo fue de 37%, lo cual
se encuentra en el rango establecido en la bibliografia,
que es de 25 a 60%.

CONCLUSION

La candidiasis invasora es un problema grave que in-
crementa la morbilidad y mortalidad de los pacientes
hospitalizados en unidades de cuidados intensivos.
Estudios epidemioldgicos recientes muestran un
incremento importante en su incidencia mundial. La
incidencia hallada en el presente trabajo fue de 4.2%,
con mortalidad asociada de 37.5%. La informacion re-
cabada por otros estudios epidemioldgicos permitira
reconocer las especies de Candida implicadas y sus

susceptibilidades farmacoldgicas, pero sobre todo, las
medidas preventivas que disminuyan la morbilidad
y mortalidad asociadas a este patégeno.
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