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Resumen

La forma grave de la influenza A H1N1 puede complicarse con
procesos infecciosos bacterianos, pero no se ha descrito previamen-
te su asociacion con candidiasis orofaringea. La sospecha e iden-
tificacion temprana de esta infeccién micética mediante la identifica-
cion de factores de riesgo, colonizacion y la evaluacién de indices
predictivos, favorece el diagnostico, profilaxis y tratamiento oportu-
no de la candidiasis. El objetivo de este trabajo es presentar un caso
de neumonia grave secundario a virus de la influenza humana A
H1IN1 que presentd como complicacion infecciosa un cuadro de
candidiasis orofaringea grave.
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INTRODUCCION

La influenza humana A H1N1 constituye un grave pro-
blema de salud publica en nuestro pais y a nivel mundial.
En México, para noviembre de 2009, se han reportado
mas de 61,663 casos confirmados y 482 defunciones.* A
nivel mundial mas de 199 paises han reportado casos con-
firmados de influenza pandémica H1N1 incluyendo
482,300 casos y 6,071 muertes de acuerdo con el reporte
epidemioldgico de la OMS.*

Se han descrito varias complicaciones asociadas a la
forma grave de la influenza Humana A H1IN1 dentro de
las que destacan miocarditis, rabdomidlisis, encefalitis e
infecciones, sobre todo bacterianas, dentro de las que
destacan la secundarias a Staphylococcus aureus, Strep-
tococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae y otros
bacilos Gram negativos.?® Los factores de riesgo para
desarrollar estas complicaciones son enfermedad cardio-
pulmonar previa, diabetes mellitus, obesidad, embarazo
y nifios con retraso psicomotor.*®

La infeccién por Candida spp y otras especies de Can-
dida es frecuente en enfermos graves y se asocia a una
elevada morbimortalidad.* Al momento de escribir esta
comunicacion, no encontramos publicada en la literatura
documentacion de candidiasis orofaringea en pacientes
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con la forma grave de neumonia por influenza humana A
H1N1; enfatizando que es el primer caso reportado en
nuestro pais. Por este motivo reportamos un caso de esta
asociacion y revisamos la literatura relacionada.

CASO CLINICO

Hombre de 43 afios previamente sano con cuadro de
siete dias de evolucién caracterizado por ataque al estado
general, mialgias, artralgias, cefalea holocraneana, odin-
ofagia, tos disneisante con expectoracion purulenta y fie-
bre. Fue tratado de manera ambulatoria con eritromici-
na, deflazacort y paracetamol con naproxeno sin presen-
tar mejoria.

Acudio al Servicio de Urgencias por deterioro respira-
torio manifestado por disnea de pequefios esfuerzos y
exacerbacion de la tos. A la exploracion fisica tenia un
IMC de 28.3 kg/m?, fiebre de 38.3 °C, FC 108, FR 22,
Sa02 84% con estertores crepitantes y subcrepitantes
basales y sindrome de condensacion. En la radiografia
de torax se observaron infiltrados de tipo intersticial
y alveolar bilaterales de predominio basal, que se corro-
boraron en la tomografia axial computada de térax (Fi-
gura 1). Por lo anterior se decidio su ingreso a la Unidad
de Terapia Intensiva (UTI) con diagnéstico de neumonia
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Figura 1. A. Radiografia de térax en donde se observan infiltrados
bilaterales de tipo mixto con areas de condensacion. B. Tomogra-
fia Axial Computada de térax en donde se corrobora la presencia
de infiltrados con un patrén mixto, difuso y bilateral.

grave adquirida en la comunidad secundaria a virus de
la influenza humana A H1N1, CURB 2, APACHE Il 9
puntos y SOFA 8 puntos.

Durante su estancia en la UTI se observaron placas
blanquecinas en mucosa oral, faringe y lengua de las que
se practico toma de muestra y tincién de KOH, en la
gue se observaron abundantes pseudohifas de Candida
spp (Figura 2).

Los cultivos de secrecion bronguial, sangre y orina resul-
taron negativos. La determinacion de VIH fue negativa y
la relacion de linfocitos CD4/CD8 normal. El tratamiento
fue a base de ventilacién mecanica no invasiva, oseltami-
vir, claritromicina, moxifloxacino, anidulafungina y colu-
torios de agua bicarbonatada con nistatina. El paciente

Figura 2. A. Lengua y cavidad oral en donde se observa la pre-
sencia de placas blanquecinas caracteristicas de Candidiasis. B.
Frotis de las placas tefiido con KOH en donde se observa la pre-
sencia de abundantes pseudohifas de Candida.

mejoré lo que hizo posible el retiro de la ventilacion me-
canica. La candidiasis orofaringea remitio con el trata-
miento administrado (Figura 3).

DISCUSION

El virus de la influenza A subtipo HIN1 es un virus RNA
de la familia orthomixoviridae, su nomenclatura deriva de
las glucoproteinas de membrana Hemaglutinina 1 y Neu-
raminidasa 1 de las cuales depende para su transferencia
y propagacion. La transmision se lleva a cabo por gotas
liberadas durante tos y estornudos. Los factores de riesgo
para esta enfermedad son la edad siendo mas suscepti-
bles los nifios menores de 1 afio y adultos mayores de 65
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Figura 3. Involucién de la candidiasis orofaringea y de los infiltra-
dos pulmonares.

afos, personas inmunocomprometidas, embarazadas, sin-
drome metabdlico, tabaquismo, enfermedades cardiovas-
culares y respiratorias.! Durante esta pandemia se docu-
menté que personas jévenes, particularmente de 20 a 54
afios representaron 70% de todos los casos.!

La forma grave de la influenza A HLN1 se manifiesta
con un cuadro de neumonia intersticial que evoluciona
rapidamente a la insuficiencia respiratoria aguda hipoxé-
mica y que amerita su ingreso a la UTIl para manejo
ventilatorio mecénico. Durante su estancia en la UTI los
enfermos presentan un gran nimero de complicacio-
nes relacionadas a la influenza dentro de la que desta-
can las infecciones, principalmente neumoniay bacte-
remias, evento que es factor de riesgo independiente
de muerte®.

Las infecciones por Candida spp son frecuentes en
los enfermos graves internados en la UTI, sobre todo
cuando éstos cursan con los siguientes factores de
riesgo:

= Colonizacion.

= Infeccion bacteriana en el mes previo.

= Uso de antibioticos de amplio espectro y su duracion.
= Uso de catéteres invasivos durante tres dias.

= Nutricién parenteral.

= Ventilacién mecénica.

= Empleo de esteroides o inmunosupresores.**®

Candida albicans y otras especies de Candida son los
organismos mas frecuentemente encontrados en infeccio-
nes causadas por hongos en los enfermos hospitalizados.
El espectro clinico de presentacion es de infecciones leves
mucocutaneas a candidemia e invasion tisular por Candi-
da con involucro de casi cualquier érgano interno.” Es
importante hacer diagnostico diferencial entre coloniza-
cién e infeccién por Candida para lo cual se han descrito
varios indices dentro de los que destacan:

= Elindice de colonizacion de Pittet y cols. Es la relacién
del nimero de cultivos positivos entre el nUmero de
sitios cultivados (mayor a 0.2 sugiere colonizacién, si
es mayor a 0.5 se recomienda iniciar tratamiento).8

= Los criterios clinicos para identificar a pacientes con
alto riesgo de candidiasis invasiva en la UTI realizados
por Ostrosky y cols. Los siguientes factores fueron aso-
ciados a una alta incidencia de candidiasis invasiva: El
uso de un antibiético sistémico, catéter venoso cen-
tral, nutricién parenteral total, didlisis, cirugia mayor,
pancreatitis y esteroides o inmunosupresores.®

= Candida Score. Se calcula dando un valor de O si esta
ausente 0 1 a 2 si esta presente: Nutricion parenteral
total 0 0 1, cirugia 0 o 1, colonizacién multifocal por
Candida 0 o 1, sepsis severa 0 0 2. Un total de 2.5
sugiere colonizacion y se recomienda inicio de un an-
tifingico. Un total mayor o igual a 3 correlaciona con
pacientes con alto riesgo para candidiasis invasiva.>’

La candidiasis orofaringea es una infeccién micética
causada por Candida albicans que produce placas blan-
quecinas en la mucosa oral, paladar, lengua y faringe,
caracterizada por lesiones inflamatorias eritematosas
dolorosas con sangrado facil al contacto. Es importante des-
cartar en estos pacientes las causas mas frecuentes que
la provocan como son diabetes, uso de esteroides sistémi-
cos o inhalados u otra causa de alteracion del sistema
inmune como cancer o SIDA.%° El diagnéstico se realiza
tomando una muestra del tejido afectado y realizando una
tincién con KOH en la cual se observaran pseudohifas e
hifas en gemacién y con cultivo en medio Sabouraud
a 37 °C durante varios dias. La profilaxis se recomienda
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a pacientes con alto riesgo como son trasplantados, in-
munocomprometidos con neutropenia, quemados, ciru-
gias mayores, ventilaciéon durante mas de 96 h y choque
séptico temprano.!! El tratamiento recomendado incluye
nistatina, fluconazol, itraconazol, amfotericina, caspofun-
gina, voriconazol, micafungina y anidulafungina entre
otros.*?

El caso que ponemos a su consideracion es caracteristi-
co de la forma grave de la influenza humana H1N1 que
present6 como co-infeccion un cuadro grave de candidiasis
orofaringea relacionada con el empleo de esteroides (de-
flazacort), previo al internamiento del enfermo. La impor-
tancia de resaltar esta asociacion es que en un enfermo
inmunodeprimido portador de un cuadro inflamatorio sisté-
mico secundario al virus de la influenza puede condicionar
la diseminacion de Candida a partir de la cavidad orofarin-
gea, pues como se coment6 previamente la colonizacion
es parte fundamental para el desarrollo de enfermedad
sistémica, sobre todo en enfermos con factores de riesgo
asociados como fue el caso de nuestro paciente. Por este
motivo, ademas del tratamiento tépico a base de bicarbo-
nato y nistatina, decidimos reforzarlo al agregar anidula-
fungina con base en los conceptos ya bien sustentados de
terapia anticipatoria inicial.

CONCLUSION

Las infecciones por Candida albicans y otras espe-
cies son frecuentes en pacientes graves internados en
la UTIl y se asocian a una elevada morbimortalidad.
Existen factores de riesgo que predicen el desarrollo de
esta complicacién como tiempo de estancia, catéteres
centrales, antibioticos de amplio espectro, esteroides,
cirugia mayor e inmunosupresion. Es importante men-
cionar que la relacion colonizacién-infeccion es impor-
tante en la patogénesis de la candidiasis sistémica y
candidemia, motivo por el cual para la deteccion tem-
prana de esta complicacidon deben de implementarse
en la evaluacion del enfermo indices de colonizacién
para valorar el nUmero de sitios afectados e iniciar pro-
filaxis o establecer el tratamiento antifingico de mane-
ra oportuna.

El caso que presentamos representa la clara asociacion
entre factores de riesgo como la candidiasis, en este caso
orofaringea, y enfermedad grave. Haciendo énfasis en
que la infeccion agregada es una complicacién frecuente
en los enfermos con la forma grave de la influenza A
HINL1.
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