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RESUMEN

Antecedentes. Candida albicans ha sido reconocido como el principal agente etiologico de
infecciones nosocomiales por hongos. Uno de los problemas actuales en constante incremento, es
la infeccion de vias urinarias por Candida. Diversos factores de riesgo para candiduria, han sido
descritos. Empero, son escasos los estudios disefiados para evaluar, cuales de estos factores.
tienen asociacidn con candiduria.

Objetive. Investigar los factores de riesge para candiduria nosocomial en la poblacion de un
hospital pediatrico de tercer nivel de atencion.

Disefio del estudio. Casos y Controles, retrolectivo.

Sitio de realizacion. Hospital de Pediatria, Centro Médico Nacional SXXI, IMSS. Méxice, D:F.,
México.

Material y métodos. Se revisaron los expedientes clinicos del 1° de enero de 1995 al 31 de
diciembre de 1997. Treinta y siete casos fueron pareados por grupo de edad pedidtrica y area de
estancia hospitalaria con 74 controles. Las variables analizadas fueron la enfermedad principal
que motivé la hospitalizacion del paciente, los dias de estancia hospitalaria, estancia en la unidad
de cuidados intensivos, antecedente girurgico, malformacién de vias urinarias, y empleo de
antibidticos de amplio espectro. Se diseiié una hoja para captura de datos que fueron
posieriormente vaciados a una base computarizada. Para el anilisis se utilizaron los programas
EPI-INFO 6 (Epidemiology Program Office, Centers for Disease Control, 1994) y SPSS (SPSS
[nc. Chicago).

Resultados. La mayoria de pacientes .fueron lactantes. El 55% del total de la poblacién fueron del
sexo masculino. En el analisis bivariado la estancia hospitalaria prolongada, la atencion en la
unidad de cuidados intensivos por mas de una semana, el antecedente de malformacion urinaria,

intervencion quirGrgica, el uso de antibidticos de amplio espectro, el empleo de mis de tres
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antibidticos, tratamiento conh antibidticos por dos semanas 0 mds, tralamiento con amikacina,
tratamiento con cefalosporinas de tercera generacion y quinolonas, se encontraron como factores
de riesgo para candiduria. En el analisis multivariado, el uso de tres o mas antibidticos de amplio
espectro y su empleo por dos semanas o mas, resultaron con RM de 5.8 {1C de 95%., 1.01-
34.35; P=0.04)y RM de 5.54 (IC del 95%, 1.31 - 23.45; P = .02) , respectivamente.

Conclusiones.. A mayor niimero de antibidticos de amplio espectro y duracion del tratamiento,

mayor es el riesgo de candiduria nosocomial.
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ABSTRACT.

Introduction. Candida albicans has been recognized as the major etiologic agent of fungal
nosocomial infections. Recently, rates of candiduria have risen. Many factors have been
mentioned to explain the risk for this complication. However , the studies designed to ask the
question about risk factors for candiduria are scarce.

Objective. Search for risk factors associated to nosocomial candiduria in a tertiary care pediatric
hospital.

Site. Hospital de Pediatria Centro Médico Nacional § XXI, IMSS, México City, Mexico.

Design. A Case-control study.

Material and methods. Clinical records were the source of information between January 1,
1995, and December 31, 1997. All data were collected in a form previously designed, then
information wés captured in a data-base. Statistical analysis was done using the EPI-INFO 6
software (Epidemioclogy Progr;un Office, Centers for Disease Control 1994) and SPSS software
(SPSS, Inc. Chicago).

Results. Thirty seven cases and seventy four controls were matched according to group of age
and hospital area. Patients were toddlers, mostly. Fifty five percent were male. Bivariate analysis
showed that length of hospilalization, two or more weeks of slay in the intensive care unit,
urinary tract malformation, surgery, broad spectrum antibiotic treatment, treatment with three or
more antibiotics, antimicrobial treatment during two or more weeks, the use o.f amikacin, third
generation cephalosporins and quinolones, are risk factors for candiduria. Multivariate analysis
reported that treatment with three or more antibiotics and its use during two or more weeks, OR
5.8 (95% IC 1.01-34.35, P=0.040) and OR 5.54 ( 95% 1C 1.31 -23.45, P=0.020), respectively.
Conclusions. The more broad spectrum antibiotics and the léngth they are used more is the risk

for candiduria.




INTRODUCCION

Uno de los problemas que enfrenta la medicina moderna es el incremente de
enfermedades nosocomiales; de ellas, en particular las ocasionadas por hongos, son un reto por su
dificultad para el diagndstico y tratamiento. Una gran proporcion de las infecciones
nosocomiales por hongos, son candidosis; Candida albicans y Candida tropicalis, ocupan los

primeros lugares, como agentes etiolégicos (1).

Entre las distintas enfermedades y sindromes ocasionados por Candida se incluyen: la
candidemia que ocupa el 7.7% de las infecciones hematdgenas nosocomiales, candidiasis
sistémica reportada en el 20-40% de los pacientes con enfermedades malignas hematoldgicas,
tromboflebitis  supurativa asociada a catéteres inlravenosos periféricos, candidiasis
hepatoesplénica, epiglotitis o esofagitis  generalmente en pacientes inmunocomprometidos,
endoftalmitis, ostecomielitis, pirpura fulminans, dermatitis bulosa y enfermedades de vias
urinarias {1-2). Con respecto a infeccién urinaria (IVU) por Candida se han descrito tres
variedades clinicas: 1) En individuos previamente sanos, 2) Asociada a candidiasis diseminada y
3) Candiduria que predispone a una candidosis sistémica. En las tres, candiduria es el hallazgo

comin. (3- 6).

L.a magnitud del problema que representa la infeccion urinaria por Candida se desconoce;
pero hay estudios como el realizado en un hospital pediatrico estadounidense, de enero de 1989
a junio de 1995, que reporté a Candida sp como agente etioldgico en el 42% de las [VU en la
unidad de cuidados intensivos neonatal y posiblemente fue 1a causa de candidemia en e} 52% de

los casos (2). Otra investigacion epidemioldgica realizada en un hospital universitario de Taiwan
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analizd los datos epidemiologicos de infecciones nosocomiales por hougos, su periodo de
estudio comprendié de 1981 a 1993 y los datos obtenidos fueron calculados por cada 1000
egresos; encontraron gue la proporcion de infeccion urinaria por hongos se incremento de 5.4%
en 1981 a 21.4% en 1993, con un promedio de 13.7% (7). De acuerdo al sistema de vigilancia de
infecciones nosocomiales en Estados Unidos, de enero de 1980 a abril de 1990, el 46% de las
infecciones nosocomiales por Candida sp. se presenta en vias urinarias, con un aumento en la
incidencia durante estos diez afios del 0.9 a 2 por cada 1000 egresos hospitalarios (8). Otro
estudio en un hospilal pediatrico de Toronto, Canada, de abril de 1989 a marzo de 1991 reportd
que en la terapia intensiva pedidtrica, Céndida sp. es el principal agente causal de las IVU
nosocomial y causa 20% de los casos; a diferencia, en la terapia neconatal fue precedida por

Staphylococcus coagulasa negativo (9).

Por otra parte, han sido propuestos distintos factores predisponentes para [VU por
Candida, tales como: catéteres intravasculares y vesicales, el empleo de antibidticos de amplio
espectre, el uso de esteroides, el tratamiento con medicamentos inmunosupresores y
antincoplasicos, las enfermedades cronico degenerativas, pérdida de 12 solucién de continuidad
de la piel, antecedente quirirgico generalmente abdominal o pélvico, las edades extremas de la
vida y alteraciones anatdmicas o funcionales de las vias urinarias (3,8,10-18). Un estudio
vealizado en un hospital de Boston, disefiado para conocer los factores de riesgo para VU
nosccomial de 1979 a 1981, en pacientes adultos, mediante comparacion de diferencias,
encontraron como factores predisponentes: el incremento de la duracién en la cateterizacidn
vesical, colonizacion microbiana de la bolsa de drenaje, diabetes mellitus, sexo femenino, otra
indicacién de la cateterizacion que el drenaje urinario durante o postquirirgico, aumento de

creatinina durante el tiempo de la cateterizacidn, y el uso de catéteres sellados en su unién cuando



no recibieron antibioticos. Ellos encontraron en el 25% de los urocultivos Candida sp (19). En un
estudio, citado previamente, con pacientes neonatos, se determind que los niilos con candiduria
tenian menot edad y estancia hospitalaria que aquellos complicados con bacteriuria, y sdlo el
[2% tuvo antecedente de cateterizacion vesical (2). Olrz_:l investigacion, con pacientes adultos, en
un hospilal de tercer nivel de Virginia, EU, de octubre de 1973 a diciembre de 1975, reportd que
la cateterizacion vesical favorece la infeccion por Candida sp. como ya se ha comentado; sin
embargo, este riesgo se incrementa cuando el tiempo de duracion del cateterismo vesical es
mayor de 12 dias, el uso de antibidticos previos a la candiduria es de 16 dias, o bien, cuando la
estancia hospitalaria es mayor a 52 dias (20). Los pacientes con cdncer, que cursan con
neutropenia, mucositis secundaria al tratamiento citotoxico y profilaxis con mas de un antibidtico
de amplio especiro, tienen candidosis COI‘I mayor frecuencia; en ellos, la localizacidén mas comin
es la orofaringea o esofigica y con menor frecuencia las vias urinarias (21). En el instituto
nacional de cancer en Bratislava, calculando la proporcién en que se presentd cada factor en 50
pacientes adultos con candiduria nosocomial, encontraron  como mas frecuentes: el tratamiento
con mds de un antibidtico {96%), una infeccién fungica en otro sitio de vias urinarias (36%),
colonizacion con Ia misma especie {48%), cateterismo de vias urinarias (46%), tratamiento con

quinolonas (59%) y tratamiento previo con esteroides (72%) (22).

Es motivo de controversia ¢! valor de corte para unidades formadoras de colonia por
mililitro (UFC/ml) presentes en el urocullivo para considerarse el diagndstico de infeccién por
Candida sp. Diftl:rentes estudios han considerado la sola presencia de levaduras en un examen de
orina para hacer el diagnéstico de funguria; otros definieron candiduria cuando hubo mds de
1000 UFC/ml de Candida sp en dos urocultivos consecutivos qbtenidos de muestra de chorro

medio, en ausencia de anomalias de vias urinarias o candidemia. Para Philis J el diagnostico de




candiduria se establece con 1000 UFC/m! sélo si la muestra de orina fuera obtenida por puncion
suprapibica. Goldberg y colaboradores consideran que !a presencia de 10 000 a 15 000 UTFCrml
en ¢l urocultivo obtenido de chorro medio es diagndstico para infeccion renal al compararlo con
et reporte histopatolégico renal. La colonizacidon vesical se manifiesta con menos de 1000
UFC/ml en nifios asintomdticos (2,3,5,6). Navarro y colaboradores en un modelo animal
de'terminaron que no hay relacion en la concentracién urinaria de Candida albicans y la
infeccién renal ya que solo en el 8.5% de los casos el urocultivo mostré > 10} UFC/ml. (23). La
deteccién temprana de Cadndida albicans en la orina, cuando se sospecha de candiduria, por
medio de |a reaccion en cadena de la polimerasa tiene una especificidad y sensibilidad del 100%
correspondiendo a un minimo de 20 UFC/ml en et cultivo de orina; pero aim cor. la deteccion
rapida de las levaduras no se diferencia entre infeccion sistémica o colonizacién del tracto
urinario. (24) Finalmente Michigan considera que el crecimiento fingico en una muestra de
orina correctamente colectada es anormal y por tanto deberd considerarse patolégica
independientemente del nimero de colonias aisiadas (21).

Existe también controversia en cuanto a ta decision de si todos los casos de candiduria
debieran recibir tratamiento, considerando la dificultad para diferenciar la colonizacion versus
enfermedad del tracto urinario, enfermedad renal o candidosis sistémica. Sin embargo, hasta el
momento hay diferentes modalidades de tratamiento, como son el uso de anfotericina B en
irrigacion durante 2-5 dias, o fluconazo! VO, ambos han demostrado ser efectivos, pero faltan
estudios para decidir a quienes tratar y cual de los esquemas de tratamiento elegir de acuerdo a

los factores de riesgo de cadd paciente. (3,25-35).



El objetivo de este estudio fue determinar cuales son los principales factores de riesgo
para candiduria nesocomial en un hospital pediatrico de tercer nivel de atencién, tomando en
cuentia que los pacientes atendidos en el Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional SXX|
estan expuestos a numerosos factores que se han considerado de riesgo para candiduria en

pacientes adultos pero que no han sido evaluados en conjunto.



MATERIAL Y METODOS

La revision de expedientes clinicos de los pacientes se realizo en el Hospital de Pediatria
del Centro Médico Nacional, $XXI, IMSS, del lo. de enero de 1995 al 31 de diciembre de 1997.

El disefio fue un estudio retrolectivo de casos y controles.

Los casos de candiduria fueron definidos por un cultivo de otina positivo para el género
Candida sp. independientemente del nimero de UFC/ml, colectada posterior a las 72 horas de
estancia hospitalaria del paciente, con dos hemocultivos negativos para el misimo género durante
et tiempo de su hospitalizacidn. Los casos fueron obtenidos del registro de urocultivos en ¢l
laboratorio de microbiologia del mismo hospital. Para cada caso sc parearon dos controies
seleccionados por grupo de cdad pediatrica similar al caso, que tuvieran mas de 72 horas de
estancia hospitalaria en la sala correspondiente con el caso, y que su estancia fuera de + tres dias
contemporanea a la deteccion del caso pero con urocultivo negativo para Candida sp y con dos

hemocultives negativos.

Se revisaron los expedientes clinicos de todos fos pacicntes scleccionados, los datos
recolectados fueron la  edad, sexo, enfermedad principal, ésta s¢ definio como aquelia
enfermedad diferente de infeccién fiingica agrupada por aparato o sistema afectado que motivd la
hospitalizacidn de cada paciente; los dias de estancia hospitalaria fueron considerados desde el
dia del ingreso del paciente al hospital hasta el dia en que se diagnostico candiduria; los dias de
estancia en la unidad de terapia intensivos (UTI) previos al dia de! diagnostico de candiduria; la
presencia de cateterismo vesical, y el tiempo en dias transcurrido entre la colocacion de la

sonda vesical y el diagnéstico de candiduria; el uso de antibioticos, considerando el nimero de
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antibidticos recibidos en cada paciente, el grupo de antibidticos. empleado y ia duracion del
tratamiento antimiicrobiano previo al diagndstico de candiduria; el ‘antecedente de intervencion
quirirgica. evaluando el tiempo en dias transcurridos entre la cirugia y el diagndstico de
candiduria.

Los datos se colectaron en una base computarizada.

Para el andlisis estadistico se utilizé la prueba {/ Mann Whitney para comparar las
medianas de las diferentes variables, se considerd un valor estadisticamente significativo:
£<0.05. Se realizaron andlisis bivariado para obtener la razén de momios (RM} vy se
determinaron los intervalos de confianza a 95%, aquellas variables que mostraron una RM mayor
de 2 fueron incluidas en un andlisis multivariado por medio del analisis de regresion logistica y se
determinaron las variables explicatorias y confusoras. Los calculos fueron realizades con el
programa EPI-INFO 6, (Epidemiclogy Program Office, Centers for Disease Control, 1994) y

SPSS (SPSS Inc. Chicago) respectivamente.



RESULTADOS

Durante el 1° encro de 1995 al 31 de diciembre de 1997 hubo 14,382 ingresos al Hospita!
de Pediatria, CMN SXXI, IMSS. Se diagnosticd candiduria en 71 pacientes, 17 en 1995, 24 en
1996, y 30 en 1997; la prevalencia de candiduria por 1000 pacientes hospitalizados, en los afos

aptes citados fue de 4.2, 4.9y 5.4, respectivamente.

Al inicio 41 pacientes con candiduria fueron seguidos para el analisis. Sin embargo,
fueron eliminados cuatro pacientes que cursaron con candidemia. Se incluyeron para el estudio

37 casos y 74 controles.

El numero de unidades formadoras de colonia (UFC) por ml se cuantifico en 29 de los 37
casos, la cuenta minima registrada fue de 1100 y la maxima de 100 000 UFC/ml, con una
mediana de 80 000 UFC/ml. Candida albicans se identificd en et 48%. En 52 % se identificd

como Cdndidu sp.

Del total de la poblacién estudiada el 27 % fueron lactantes, 22.5% preescolares, 22.5%
adolescentes y 20.7 % escolares. La distribucién por sexo, 55% correspondieron al sexo
masculino. No encontramos diferencias significativas al hacer las comparaciones para los

distintos grupos etarios ni entre sexos. Ver tabla i.

Con respecto a la enfermedad, por aparatos y sistemas o grupos de entidades nosolégicas

motive de hospitalizacion, los datos se resumen en la tabla 2.
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Los casos tuvieron una mediana de estancia hospitalaria de 16 dias (limites: 3 a 209 dias).
Veinie recibieron atencion en la terapia intensiva, con unz mediana de cstanc'ia de 12 dias
(intervalo de |-188 dias).

Los controles tuvieron una mediana de estancia hospitalaria de 7.5 dias (minimo 3 dias y
maximo 53 dias), 31 de 74 estuvieron en la unidad de terapia intensiva con mediana de estancia

de cinco dias, (limite de 1 a 26 dias).

Treinta y cuatro de los treinta y siete casos recibieron antibiticos, con una mediana de 14
dias ( intervalo: 2-38 dias). En 25 la indicacion de los antibidticos fue terapéutica, en el resto fue
profilactica. Treinta y uno recibieron dos o mas antibidticos; 13/31 recibieron tres o mas
antibioticos. Amikacina se prescribié en  27/34, cefalosporinas de tercera generacion
(cefotaxima o ceftazidima) en 21/34, dicloxacilina en 13/34, vancomicina en 10/34,
Trimetoprim/sulfametoxazol (TMP/SMZ) en 7/34, quinolonas {ciprofloxacina o pefloxacina) en
7134 y metronidazol en 6/34; otros antibiéticos indicados en tres o menos pacientes fueron
ampicilina , rifanipicina, isoniacida, cefalotina , imipenen1 y cloramfenicol. Dos casos estuvieron
recibiendo penicilina sodica cristalina (PSC).

Cuarenta y cinco de los 74 controles recibieron antibidticos con una mediana de seis dias
(limite 1-49 dias). En 20 de ecllos la indicacion fue terapéutica y en 25 profilactica. Veintiséis
recibieron mas de dos antibiéticos y solo seis pacientes mas de tres antibidticos. Amikacina fue
prescrita en 23/45 de los pacientes, cefalosporinas de tercera generacion en 13/45, dicloxacilina
en 18/45, vancomicina en 9/43, Cefalotina en 7/45, penicilina sddica cristalina en 5/45,
Trimetoprim-sulfametoxazol en 4/45 y en tres o menos pacientes ciprofloxacina, imipenem,

metronidazol o ampicilina.



En 23 casos hubo el antecedente de cateterismo vesical; la duracion de esta variable fue
desde 2 hasta 174 dias, con una mediana de 8 dias. En los controles fueron 24 pacientes con
antecedente de cateterismo vesical; el intervalo de esta variable fue de 1-21 dias, con una

mediana de 5 dias.

Veintitrés de los casos tuvieron el antecedente de cirugia, la mediana en dias fue de 4
(intervalo de 1-174 dias). En los controles veintinueve tuvieron e! antecedente de cirugia, con una

mediana de 5 dias ( intervalo: 1-46 dias).

Los antibidticos, cateterizacién vesical, malformacion urinaria y antecedente quirargico
tomados como variables nominales resultaron ser factores de riesgo para candiduria nosocomial;
el riesgo fue mayor para las dos primeras variables con una RM 7.30 (IC 95%) y 3.4 {IC 95%)

respectivamente, los valores para el resto de las variables se resumen en fa tabla 3.

Ademas de las vaniables que previamente se citan como factores de riesgo, al hacer el
analisis de variables numéricas, resultaron con significancia estadistica, la estancia en terapia

intensiva igual 0 mayor a 7 dias y la hospitalizacién igual 0 mayor a 16 dias, ver tabla 4.

Ej riesgo para candiduria se incrementa a mayor tiempo de estancia hospitalaria y empleo
de antibidticos de amplio espectro, el comportamiento de estas variables se muestra en la grafica

ly2.

En el analisis bivariado de las variables numeéricas, persistieron, el antecedente

quirlirgico cuando habian transcurrido 14 dias de la cirugia, el tratamiento por dos semanas con



antibidticos, y el cateterismo vesical por ocho dias como factores de mayor riesge. Los resultados

de la RM se muestran en la tabla 5.

Los antibidticos que resultaron ser de mayor riesgo para candiduria fueron las quinolonas
(RM 8.40, IC 95%), las cefalosporinas de tercera generacion (RMG6.16, IC 95%), y amikacina

(RM 5.9, IC 95%); los resultados en general se resumen en la tabla 6.

En el analisis multivariado resultaron como factores de riesgo para candiduria el
tratamiento con antibidticos de amplio espectro por mis de 14 dias (RM 5.5;1, 95% IC 131 -
23.45; P = .02) y el emplee de mas de tres antibidticos (RM 5.8, 95% IC 1.01-34.35, P =0.04).
Los grupos de antibidticos empleades permanecieron constantes como factor de riesgo para
candiduria, quinolonas.(RM 712, 95% IC 1.14-44.10, P=.034), cefalosporinas de tercera
generacion (RM 4.36, 95% 1C 1.72-12.09, P=0.002) y amikacina(RM 3.7, 95% IC 1.44-9.70,
£=0.006}. Cuando se analizé el tratamiento combinado de antibidticos, el riesgo mayor fue para

la combinacién con quinolonas aunque no hubo diferencia significativa, ver tabla 7.



DISCUSION.

Los resultados de prevalencia anual de candiduria obtenidos en este estudio semejan lo
descrito en otros hospitales (1,8,20). Este trabajo permite inferir la magnitud del problema
estudiado; sin embargo tiene la limitacion de que no se realizaron las estimaciones para calcular
la densidad de incidencia, lo cual es el calculo ideal para el reporie de enfermedades

nosocomiales (36).

Con respecto a la etiologia, Candida albicans, fue la unica especie reportada como tal. La
frecuencia del 48 % como agente causal de candiduria es porque no todas las levaduras aisiadas
fueron estudiadas para la identificacion hasta especie. Sin embargo, al ser la causa de casi la
mitad de los casos, sugiere que C. albicans es la causa principal de candiduria, como lo

encontrado por Wright-Wenzel, Jarvis, Hamory y colaboradores (1,2,7,8,10, 20).

La cuenta de UFC/mi, aunque es motivo de controversia para definir infeccién de vias
urinarias por Candida sp. (2-3,5-6,24), en este estudio se encontrd dentro de los limites
previamente descritos (5,10,20), con la particularidad de que la mediana fue de 80 000 UFC/ml,
23/29 casos tuvieron mas de 10 000 UFC/ml de orina; por lo cual se infiere la posibilidad de que
los casos estudiados en los que se realizo la cuenta de UFC/ml cursaban cn su mayoria con
infeccién de vias urinarias por Candida, de acuerdo a los criterios de Goldberg y Wong-Beringer,
quienes han propuesto considerar como infeccion urinaria por Candida si se encuentran mas de

10 000 UFC/ml de orina (5, 26).

Hamory y Wenzel, mediante un estudio de casos y controles, con 20 casos adultos,

encontraron que las diferencias en la duracién del cateterismo vesical (12 Vs 6 dias), duracion
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del tratamiento con varios antibidticos (16 Vs 7 dias) y fa duracion de la estancia hospitalaria,
fueron estadisticamente significativas para candiduria; pero ellos comentan que la revisién
critica de los expedientes no evidencid la posible influencia de las primeras dos variables antes
mencionadas {20). Otro estudio, de Oravcova E, Lacka J, Drgona L, y colaboradores, describen
las proporciones de posibles factores de ricsgo en 50 pacientes adultos con cancer; refieren
tratamiento con mas de un antibidtico en 96%, infeccion concomitante, por Candida, en otro sitio
ademds de las vias urinarias en 36%, colonizacién con la misma especie er; el 48%, cateterismo
urinario o nefrostomia en 46%, profilaxis con quinolonas en 50% y tratamiento previo con
esteroides en 72%; con menor frecuencia, malformacién urinaria en 26%, neutropenia en 28%,

profilaxis con azoles en 22% y diabetes en 12% (21).

En este estudio, encontramos que la comparacién de las diferencias de las medianas de
dias para variables tales como dias de antibidtico, ndmero de antibioticos, dias de cateterismo
vesical, cirugia previa, dias de estancia en fterapia intensiva y los dias de hospitalizacién,
resultaron estadisticamente significativas. El uso de antibioticos y el cateterismo vesical, en
ma)}or grado incrementan el riesgo de candiduria; de menor riesgo, aunque si hay asociacidn, son
la presencia de malformacidn urinar:m y antecedente quirirgico. Cuando hicimos un analisis
similar al previo, pero tomando en cuenta ndimero de dias con antibidticos, nimero de

antibidticos, dias de catetertsmo vesical, dias previos de cirugia, dias de estancia en la terapia

intensiva y dias de hospitalizacion, el riesgo es mayor para las variables dias previos de cirugia y

dias con antibidticos (RM 8.13 y 6.5, respectivamente); para todas las otras varjables el riesgo es
casi igual (RM 4.02- 4.58). Los antibidticos que se encontraron de riesgo para candiduria son
quinclonas, cefalosporinas de tercera generacion y amikacina con RM de 8.40, 6.16 y 5.99,

respectivamente. Con estos resultados se apoya lo descrito en otros estudios (20,21), pero que no



habia sido analizado para deternunar la influencia ponderal de cada factor, mediante un anilisis

que tomara en conjunto a todas las variables, como es el caso en este estudio.

Ademds, se realizé un segundo anélisis con las variables que resultaron ser factores de
riesgo, por el analisis bivariado. El tratamiento con tres o mis antibidticos, la duracion del
tratamiento antimicrobiano por dos semanas o mas, el fratamiento con quinolonas, el tratamiento
con cefalosporinas de tercera generacién y el tratamiento con amikacina, se encontraron como
factores de riesgo en el analisis multivariado. Contrario a lo que se comenta en un estudio donde
las quinolonas no fueron un factor frecuentemente asociade a candiduria( 21), los resultados de
este estudio sugieren que ¢l tratamiento con quinolonas si es factor de riesgo para candiduria: y
por otra parie, que la duracion del tratamiento y el espectro de los antibidticos aumentan el riesgo
de suffir esta infeccién nosocomial, probablemente mediante la presion de seleccion que ejercen
los antibidticos. Aunque en una publicacion reciente {37), se describe la actividad moduladora de
una quinolona (Trovafloxacina) sobre el efecto de drogas antimicoticas en el tratamiento- de
infeccién por C. albicans resistente a fluconazol, mejorando la respuesta terapéutica, los
resuttados de este estudio sugieren que el tratamiento con quinolonas (Ciprofloxacina y

Pefloxacina) representa el mayor riesgo para candiduria nosocomial.

El campo de investigacién para dilucidar cuales son los factores de riesgo para candiduria
nosocomial sigue estando abierto, seria interesante conocer si lo obtenido mediante este estudio

se corrobora al aumentar el tamaiio de la muestra y en un estudio prolectivo(38).

Podemos recomendar que se busque inlencionadamente candiduria nosocomial en tedos

aquellos pacientes tratados con antibidticos de amplio espectro y por més de dos semanas, para la



deteccion oportuna de esta complicacién y la decision terapéutica de acuerdo a las caracieristicas

de cada paciente (25-35).



CONCLUSIONES

» El tratamiento con antibidticos de amplio espectro por dos semanas o mas son los factores de
riesgo para candiduria nesocomial.

¢ En orden de importancia, el tratamiento con quinolonas, cefalosporinas de tercera generacion
y amikacina, son los antibidticos con mayor asociacion a candiduria nosocomial,

s Otras variables, que en este estudio, no resultaroﬁ ser factor dc riesgo en el andlisis

multivariado, necesitan ser evaluadas en estudios posteriores.
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Tabla 1. Factores de riesgo para candiduria nosecomial en un hospital pediatrico de tercer nivel
de atencion. Caracteristicas generales de casos y contrales.

Caracteristicas Casos | Controles
n=37 n=74
Sexo:masculino/femenino 15/22 46/28
Dias estancia hospitalaria (mediana) 16 7.5
Estancia UTI 20 31
Empleo de antibidticos 34 45
Cateterismo vesical 23 24
Antecedente quirirgico 23 29
C. albicans 18 0
Candida sp. 19 0




Tabla 2 Frecuencia de enfermedad principal que motivo la hospitalizacién de pacientes con y sin
candiduria nosocomial en un hospital pediatrico de tercer nivel de atencion de 1995 - 1997,

Enfermedad Casos Controles Frecuencia (%)
n=37 n=74

Sistema Nervioso Central + 10 12 22 (19.8)
Neoplasias + 3 16 19 (17.1)
Aparato digestivo + 9 8 17 (15.3)
Malformacion urinaria 9 6 15 (13.5)
Renales + 3 10 13 (1.7
Cardiopatias congénitas 0 9 9 (81
Infecciones respiratorias + 2 6 § (12
Hematologicos* 0 2 2 (1.8)
Endocrinas 0 2 2 (L%
Musculoesqueléticas 0 2 2 (L8
Reumatoldgicas 1 l 2 (L)
Total 37 74 111 (100 )

*Un pacientes con pirpura trombocitopénica y otro con hemofilia.
+Ademas con malformacién urinaria.




Tabla 3 Riesgo para candiduria nosocomial en pacientes del Hospital de Pediatria CMN SXXI,

IMSS. En un periodo de tres afios de estudio. Andlisis bivarido.

Variables Casos (%) Controles (%) RM* IC **95% | Valorde P’
n=37 n=74
Uso de antibiéticos 34 (91.8) 45 {60.8) 7.30 1.87-33.31 0.0014
Caleterismo vesical 23 (62.0) 24 (32.4) 342 1.38-8.58 0.0053
Malformacion urinaria 13 (35.1) 12 (16.2) 2.80 101-7.79 (0.0446
Antecedente quirtrgico 23 (62.0) 29 (39.0) 2.55 1.04 - 6.29 0.0370
Estancia en UTF 20 (54.0) 31 (41.8) 1.63 0.68-3.93 0.3124

* Razdn de Momios

**|ntervalo de Confianza.

. . ] Ve
+ Prueba estadistica X~ con correccion de Yates.

a Unidad de terapia intensiva,




Tubla 4. Factores de riesgo para candiduria nosocomial ¢n los nifios del Hospital de Pediatria
CMN SXXI, IMSS; durante el periodo de estudio de tres afios. 1995-1997.

Variables Casos Controles Valor de P*
Mediana | Intervalo | Mediana Intervalo

Tx con antibioticos (dias) 14 2-38 6 1-49 0.0002
Tx con antibidticos (No.) 2 1-4 2 1-3 0.0027
Cateterismo vesical (dias) 8 2-1714- 5 1-21 0.0054
Antecedente quirdrgico| 14 1-174 5 1-46 0.0005
(dias)

Estancia en UTI” (dias) 12 1-188 5 1-26 0.0243
Estancia hospitalaria (dias) i6 3-209] 75 3-53 0.0085

*Prueba estadistica U Mann-Whitney

a Unidad de terapia intensiva




Tabla 5. Riesgo para candiduria nosocomial en pacientes del Hospital de Pediatria CMN SXXI,

IMSS. De enero de 1995 a diciembre de 1997. Analisis bivariado

Variables Mediana* RIM** [C 95%p%** Valor de P***+

Tx con antibidticos (dias) L4 6.5 1.95-22.59 0.0009
Tx con antibidticos (No.) 3 4,02 1.19-14.10 0.0215
Cateterismo vesical (dias) 8 4.58 1.02 -22.30 0.0470
Antecedente qutirargico 14 8.13 1.8 -39.37 0.0030
(dias)

Estancia en UTI® (dias) 7 45 1.04 - 17.45 0.0200
Estancia hospitalaria (dias) 16 426 1.68 - 10.96 0.0012

*Valor de la mediana a partir de la cual se calculd el riesgopara candiduria

**Razon de momios.

***Intervalo de confianza al 95%.

**£*Pricha estadistica X con correccion de Yates.
« Unidad de terapia intensiva
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Tabla 6. Tipo de antibiético empleado como factor de riesgo para candiduria nosocomial en un
hospital pediatrico de tercr nivel de atencion. De 1995 a 1997. Analisis bivariado

Antibidtico Casos n=37 | Controles n=74 RM* IC 95% ** Valor de P***
Quinolonas 7 2 8.40 1.47 - 62.50 0.006000
Cefalosporinas 21 13 6.16 2.34-16.52 0.000062
Amikacina 27 23 5.99 2.30-15.90 0.000069
Dicloxacilina 13 18 1.69 0.66- 4.33 0.330860
Vancomicina 10 9 2.67 0.88 - 8.20 0.090490
TMPE/SMZ 7 4 4.08 0.97-18.19 0.056200
PSC 2 5 0.79 0.10- 494 0.890100

*Razon de momios
**Intervalo de confianza
*+*Prueba estadistica X° con correccién de Yates.




Tabla 7. Factores de riesgo para candiduria nosocomial en pacientes de! Hospital de Pediatria,
CMN SXX{, IMSS, de 1995 a 1997. Analisis multivariado.

Variable RM* IC 95% ** Valor de P ***
Antibidticos
Tratamiento (>14 dias) 5.54 1.31-2345 0.0200
Numero (>3 ) 5.80 1.01 - 34.35 0.0400
Quinolonas 7.12 1.14 - 44,10 0.0348
Cefalosporinas 4.56 1.72 - 12.09 0.0022
Amikacina 3.74 144 - 970 0.0065

*Razon de momios
**intervalo de confianza
***Significancia estadistica
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Grdfica I. Riesgo para candiduria nosocomial por dias de
estancia hospitalaria.
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Grdfica 2. Riesgo para candiduria nosocomial por dias del empleo de
antibidticos.
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