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Resumen

Titulo: Candidemias en pacientes hospitalizados en la UMAE HE CMN SXXI.

Antecedentes: Las infecciones del torrente sanguineo por Candida spp. se han catalogado dentro del
grupo de Infecciones Fungicas Invasivas Sistémicas (IFIS). Se reconoce una incidencia mayor de
Candida albicans con un incremento cada vez mayor de Candidas no albicans. Esta infeccion fungica
es mas frecuente en usuarios de los servicios de salud con alteracion de la inmunidad innata o humoral;
ya sea de forma congénita, adquirida o iatrogena. Las nuevas terapias farmacologicas, los nuevos
procedimientos diagndstico-terapéutico, el trasplante de células hematopoyéticas y/o de 6rgano sélido

y los antimicrobianos de amplio espectro son reconocidos como factores de riesgo para IFIS.

Objetivo general: Determinar los factores de riesgo, tratamiento otorgado y desenlace clinico en
infecciones del torrente sanguineo por Candida spp. en usuarios de los servicios de salud de la UMAE

HE CMN SXXI en el periodo comprendido de enero de 2013 a diciembre de 2016.

Material y métodos: Estudio descriptivo, transversal, observacional. Lugar: Usuarios de los servicios
de salud de la UMAE HE CMN SXXI en el periodo de enero de 2013 a diciembre de 2016 con

expediente clinico.

Procedimientos: Se colectaran e identificaran los resultados de hemocultivos centrales y periféricos
positivos para Candida spp. de los registros del sistema de aislamiento e identificacion del laboratorio
de microbiologia la UMAE HE CMN SXXI en el periodo comprendido enero de 2013 a diciembre de

2016.



Andlisis estadistico: Se realizé una estadistica descriptiva para cada variable; obteniéndose la
distribucion de frecuencias; en el caso de variables cuantitativas se calculd también parametros

caracteristicos: media, mediana, desviacion tipica, maximo y minimo.

Resultados: Durante el periodo de enero de 2013 a diciembre de 2016 se presentaron 58 aislamientos
de Candida spp.; los cuales correspondieron a 52 pacientes. 28 pacientes de sexo masculino y 24
pacientes de sexo femenino. La incidencia de casos fue de 2.2 casos por cada 100 egresos en un afio.
La edad de los pacientes se encuentra entre 38 y 82 afios; con una media de 60 +/- 7.5 afios. El uso
de antimicrobianos de amplio espectro asociados o previos al aislamiento de Candida spp. se
corroboro en el 100% de los pacientes; siendo los mas utilizados los carbapenémicos en 42 pacientes
(80%) y posteriormente la combinacién de agentes beta lactdmicos en 8 pacientes (15.3%). El uso de

antimicaticos tipo azoles se observé en 22 pacientes (42%).

Conclusiones: La asociacion de infecciones del torrente sanguineo por Candida spp. se relaciona con
el procedimiento hospitalario realizado, la estancia hospitalaria, necesidad de cuidados intensivos e

importantemente el uso de antimicrobianos de amplio espectro y azoles de primera generacion.



Introduccion

Las manifestaciones clinicas de las infecciones por Candida spp. abarcan un espectro amplio desde
infecciones mucocutaneas superficiales hasta infecciones con diseminacién sistémica y falla organica
multiple. Candida es considerada parte de la biota normal del ser humano en la piel, tracto
gastrointestinal y genitourinario. El sistema inmunoldgico juega un papel importante en la respuesta
del hospedero contra Candida spp. Los cuadros considerados como benignos se caracterizan por
sobre crecimiento en las mucosas y resulta en el cambio de la microbiota. En pacientes con
neutropenia o en pacientes criticamente enfermos; la diseminacion e invasion visceral ocurren al
ingresar al torrente sanguineo. Por ultimo, las infecciones localizadas como pielonefritis, endocarditis,
meningitis o coriorretinitis se asocian a dispositivos invasivos con posterior diseminaciéon hematogena.
Las infecciones invasivas por Candida spp. son frecuentemente asociadas a candidemia; la cual ocurre
principalmente en pacientes con inmunosupresion. Los tres grupos de riesgo mayores son los
pacientes con malignidad hematoldgica, receptores de trasplante de células hematopoyéticas u érgano
sélido y aquellos que reciben quimioterapia por otras neoplasias.
El nimero mayor de pacientes con candidemia dentro de las instalaciones hospitalarias se relaciona
con las unidades quirlrgicas, unidades de cuidados intensivos, unidades de trauma o quemados.
Algunos otros factores de riesgo conocidos son:

a) Acceso venoso central

b) Nutricion parenteral total

c) Antibioticos de amplio espectro

d) Puntajes elevados en la escala de APACHE

e) Lesidn renal aguda que amerita tratamiento sustitutivo de la funcion renal con hemodialisis

f) Cirugia previa; particularmente cirugia abdominal

g) Perforaciones del tracto gastrointestinal o fistulas enterales



Marco tedrico

Epidemiologia y factores de riesgo

Las especies de Candida son responsables de la mayoria de las infecciones fungicas en el ser
humano. Se ha notado un incremento en la incidencia de las infecciones fangicas invasivas sistémicas
(IFIS) por Candida spp. como infecciones asociadas a atencion en salud (IAAS), siendo el 4° patdgeno
aislado en hemocultivos en los Estados Unidos de América 124, El espectro de las IFIS incluye:
infeccion del torrente sanguineo, candidiasis diseminada, endocarditis, meningitis, endoftalmitis y

afeccién a 6rganos profundos &),

Epidemiologia Nacional

En México se han reportado tasas de infecciones nosocomiales que fluctian de 1.3 hasta 19.5 por
cada 100 egresos. En los ultimos 10 afios se ha observado una transformacion epidemioldgica con
incremento de las IFIS por Candida spp. debido al nUmero mayor de pacientes susceptibles:
neoplasias, quimioterapia, trasplante, inmunosupresién farmacolégica, procedimientos diagnostico-
terapéuticos invasivos e infeccion por VIH, quemaduras, estancia en unidades de cuidados intensivos,
uso de terapia sustitutiva de la funcién renal, intervenciéon quirdrgica abdominal, procedimientos
diagnoésticos gastrointestinales (37.21011.12) - Candida albicans representaba la mayoria de las
infecciones; sin embargo las especies de Candida no albicans que pueden ser resistentes a los

farmacos antimicoticos habituales son frecuentemente aisladas ©:12.14),

Agente

Céandida es una levadura unicelular que se reproduce por gemacion y forma parte de la micobiota
humana del aparato digestivo y superficies mucocutaneas4). Son células pequefias de 4-6 micras,
de pared delgada, ovoides que se reproducen por gemacion. Candida spp. forma pseudohifas, hifas y

levaduras. A 37° centigrados producen colonias blandas de color cremoso. Se conocen mas de 150
9



especies de Candida, siendo catalogadas 17 como colonizadores habituales en el ser humano (014,
Las pruebas de fermentacién de carbohidratos ayudan a confirmar y diferenciar la presencia de
diferentes especies diferentes a Candida albicans como C. tropicalis, C. parapsilosis, C. guilliermondi,

C. kefyr, C. krusei, C. lusitaniae, C. glabrata entre otras ©5738),

Infeccion del torrente sanguineo — Candidemia

El término infeccidn del torrente sanguineo por Candida spp. o “candidemia” se refiere al aislamiento
de Candida spp. en uno o mas hemocultivos; lo cual ocurre entre 50% y 70% de los pacientes®-3.6:811),
El aislamiento de Candida spp. del torrente sanguineo debe de ser considerado una urgencia por las
complicaciones posteriores y la instauracioén de un tratamiento antimicético eficaz y adecuado 69,
Las tres vias principales de diseminacion posterior a la colonizacion son la ruptura de la barrera
gastrointestinal, la presencia de dispositivos intravasculares asociados o no a la nutricién parenteral
total y la infeccion flngica localizada. El estdndar de oro para el diagnéstico de IFIS por Candida
diferente al torrente sanguineo es el aislamiento de sitio estéril o la demostracién del agente en biopsia

de tejidos (2511.13),

Factores de riesgo para infeccion por Candida no albicans

El principal factor estudiado es el uso generalizado de farmacos antimicoticos y seleccién de Candida
spp. resistentes intrinsecamente o que desarrollan resistencia durante el tratamiento (.367.89)
Ejemplos de este uso son los pacientes en esquemas de quimioterapia por neoplasia hematoldgica,
pacientes con trasplante de érgano sélido o célelas hematopoyéticas e inmunosupresion adquirida o
innata “67). Recientemente se ha asociado el uso de antibacterianos de amplio espectro como
probable fuerza de seleccion a la microbiota humana; asociados con el uso de antimicéticos
temporalmente. Farmacos como el metronidazol en combinacion con fluconazol ha mostrado

incremento en la infeccion por Candida glabrata; sin embargo se desconoce hasta el momento el
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mecanismo Yy relacion especifica. Piperacilina/tazobactam y vancomicina se ha relacionado con

incremento en la determinacion de Candida krusei (2:6.9.10),

Diagnostico

Cuadro clinico

El diagnostico requiere un alto indice de sospecha; pudiendo fluctuar desde sintomas inespecificos,
fiebre sin mejoria o remision con el uso de antimicrobianos de amplio espectro hasta estudios de
imagen sugerentes de afeccion por Candida spp. choque séptico y muerte 79, Dada la elevada tasa
de mortalidad y morbilidad; el reconocimiento temprano y tratamiento empirico dirigido se traduce en
beneficios directos para los usuarios de servicios de salud. Existen escalas para poder establecer el
riesgo de infeccion por Candida spp. siendo de una de las mas utilizadas el Candida Score; donde se
determinar variables como la colonizacion por Candida spp., intervencion quirdrgica o estancia en

unidad de cuidados intensivos, sepsis 0 choque séptico y/o la administracion de nutricion parenteral

total (1,3,4,5,9,12).

Diagnaostico microbiolégico

En el caso de las infecciones del torrente sanguineo asociadas a Candida spp. los métodos para su
aislamiento son limitados. Para los hemocultivos solo el 50% pueden ser positivos en el caso de
candidemia; sin olvidar el tiempo necesario para su correcta identificacién y determinacion de perfil de
susceptibilidad ?712), El uso de la tecnologia de espectrometria de masas (MALDITOF) ha disminuido
el tiempo de identificacién en algunas especies de Candida, con el inconveniente de necesitar una
biblioteca actualizada, necesidad de perfil de susceptibilidad y acceso limitado a la mayoria de los

centros hospitalarios 7:10.14),
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Diagndstico molecular

Se ha determinado la utilidad de algunos biomarcadores como el manano, antimanano y 1,3 -D-
glucano; ademas de estudios de amplificacion de acidos nucleicos 25810, E| manano y antimanano
han sido poco utiles en la practica por su elevado costo, uso en campo de investigacion y los valores
de sensibilidad y especificidad no concordantes entre los estudios que los han utilizado. Su mayor uso
se ha realizado en pacientes con presencia de neoplasia hematolégica previo o posterior al uso de
agentes quimioterapéuticos *12), El 1,3 B-D-glucano se ha recomendado en pacientes con sospecha
de IFIS y con riesgo elevado asociado a neoplasia hematoldgica. Se ha referido una especificidad del
77% y una especificidad del 83%. De nuevo el costo elevado y el acceso limitado suponen un obstéculo
para su implementacién habitual, ademas de contar con reacciones falsas positivas al coexistir con
bacteriemia y reaccién cruzada con productos con glucano como membranas de hemodidlisis y uso
de coloides como albimina 4719, Por dltimo las pruebas de biologia molecular como la amplificacion
de &cidos nucleicos o PCR incrementa la especificidad y sensibilidad; con porcentajes de rendimiento

diagndstico del 80% y 70% (@511,

Tratamiento empirico

Al contar con datos clinicos, de laboratorio y/o moleculares sugerentes de infeccion por Candida spp.,
el tratamiento empirico conociendo la microbiologia de hospitalaria y factores asociados no debe
demorarse hasta contar con la determinacion de especie ni perfil de susceptibilidad 3579, Un factor
a considerar en los pacientes con malignidad hematoldgica previo y posterior a quimioterapia es la
administracion de fluconazol; lo cual favorece el aislamiento de especies de Candida no albicans y

obliga a descartar presencia de otros tipos de hongos como Aspergillus ©7:10.12),
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Tratamiento dirigido

Dependiendo del cuadro clinico y factores asociados como uso de azoles previos; y en pacientes con
criticamente enfermos las equinocandinas son los farmacos de primera eleccion (+69.111214) - A
compararse con fluconazol, la tasa de respuesta global y mortalidad fueron mejores en el grupo de
equinocandinas. Otro farmaco alternativo al uso de las equinocandinas es la anfotericina B; sin
embargo el elevado costo, toxicidad, efectos adversos y dificultad para el acceso limitan su uso como

farmaco de primera eleccion “-7:12.14),

Complicaciones

Las complicaciones mas frecuentes se relacionan con el sitio de origen de la infeccion por Candida
spp. Yy el retraso en el tratamiento empirico; siendo los abscesos a distancia con apariciones diversas
como en piel, tejidos blandos, bazo, higado, rifién, pulmon, sistema nervioso central y trombosis por
émbolos sépticos 461113)  En pacientes con antecedente de acceso venoso central se agregan
meningitis, peritonitis, tromboflebitis y coriorretinitis. De esta Ultima la incidencia reportada varia e 9%
hasta 45% en series de Europa, Estados Unidos de América y América Latina. La via de diseminacién
es hematdgena y se caracteriza por sintoma como vision borrosa, dolor ocular, fotofobia y eyeccién

conjuntival (3:6.9.10.13),
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Justificacion

El estudio de las infecciones del torrente sanguineo por Candida spp. en la UMAE HE CMN SXXI se
ha realizado desde diciembre de 2010 hasta diciembre de 2012; siendo este un periodo de tiempo
corto, ameritando una continuidad en el estudio y determinacién en prevalencia, factores de riesgo y
tratamiento otorgado tanto para planear estrategias de prevencion, conocimiento de microbiologia y
determinar la necesidad de farmacos especificos para terapéutica. La UMAE HE CMN SXXI es un
centro de referencia Nacional con capacidad resolutiva de casos y patologias de alta complejidad;
siendo necesaria la caracterizacion y determinacion de los servicios con mayor riesgo y que se

beneficiaran de estrategias tempranas de diagndstico y manejo empirico y/o dirigido.

Planteamiento del problema

Al tratarse de un hospital de tercer nivel de atencién; la complejidad, nUmero de pacientes y acceso a
técnicas y procedimientos diagndstico-terapéuticos ofertados se correlacionan proporcionalmente con
el riesgo de presentar infecciones asociadas a la atencion en salud, tales como las infecciones por
Candida spp. Se han determinado factores de riesgo establecidos y escalas predictores de riesgo que

han sido utilizadas en la UMAE HE CMN SXXI.

Pregunta de Investigacion

¢ Cudl es la prevalencia, factores de riesgo asociados v tratamiento establecido infecciones del

torrente sanquineo por Candida spp. en la UMAE HE CMN SXXI XXl en el periodo de tiempo de

enero de 2013 a diciembre de 2016?

14



Objetivos

General: Determinar los factores de riesgo, tratamiento otorgado y desenlace clinico en infecciones
del torrente sanguineo por Candida spp. en usuarios de los servicios de salud la UMAE HE CMN SXXI
en el periodo comprendido de enero de 2013 a diciembre de 2016
Secundarios:

1. Determinar la incidencia de infecciones del torrente sanguineo por Candida spp.

2. Asociacion de factores de riesgo con servicios y temporalidad.

3. Conocimiento del perfil de susceptibilidad e implementacion de una terapia empirica dirigida

basada en los aislamientos y susceptibilidad del Hospital de Especialidades del Centro Médico

Nacional Siglo XXI.

Hipotesis nula
e Laincidencia de infecciones del torrente sanguineo por Candida spp. en la UMAE HE CMN
SXXI es menor comparada con otros hospitales de tercer nivel de atencién del Instituto
Mexicano del Seguro Social.
Hipotesis alterna
e Laincidencia de infecciones del torrente sanguineo por Candida spp. en la UMAE HE CMN
SXXI es mayor comparada con otros hospitales de tercer nivel de atencion del Instituto
Mexicano del Seguro Social.
e Los factores de riesgo asociados a las infecciones del torrente sanguineo por Candida spp.

son totalmente diferentes a los reportados en la literatura nacional e internacional.
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Material y métodos
Disefio del estudio
Estudio descriptivo, transversal, observacional, retrospectivo en un hospital de tercer nivel de

atencion.

Universo de trabajo
Registro de aislamientos positivos en hemocultivo central y periférico de Candida spp. en usuarios de

los servicios de salud de la UMAE HE CMN SXXI

Ambito geogréfico
Usuarios de servicios de salud con estancia previa en la UMAE HE CMN SXXI en el periodo

comprendido de enero de 2013 a diciembre de 2016

Limites en el tiempo
Identificacion de los hemocultivos con el paciente basado en los registros del sistema de aislamiento
del laboratorio de microbiologia la UMAE HE CMN SXXI en el periodo comprendido enero de 2013 a

diciembre de 2016.

Tipo y disefio del estudio
Tipo de estudio: Clinico

Disefio del estudio: Estudio descriptivo, transversal, observacional y retrospectivo

Criterios de inclusion
e Usuarios de servicio de salud en la UMAE HE CMN SXXI en el periodo de enero de 2013 a
diciembre de 2016

e Ambos géneros
16



e Mayores de 16 afios

e Contar con al menos un hemocultivo central o periférico con desarrollo para Candida spp.

e Expediente clinico completo y en existencia fisica

Criterios de exclusion

e Informacion incompleta del registro de aislamientos de microbiologia de la UMAE HE CMN

Siglo XXI

e Ausencia de expediente clinico completo

Variables Independientes

Variable Definicién Tipo Escala

Edad Tiempo desde el nacimiento Cuantitativa | Ordinal
discreta

Sexo Género genotipico Cualitativa Nominal

Estancia intrahospitalaria Dias totales hasta el egreso Cuantitativa | Ordinal
discreta

Neoplasia hematol4gica Presencia de leucemia, mieloma o linfoma | Cualitativa Nominal

Neoplasia sélida Diagnostico histopatolégico de cancer Cualitativa Nominal

Enfermedad autoinmune Diagnostico lupus, artritis reumatoide, Cualitativa Nominal

esclerosis sistémica

Transplante 6rgano sélido | Transplante de 6rgano sélido Cualitativa Nominal

Transplante células Transplante de células hematopoyéticas Cualitativa Nominal

hematopoyéticas

Diabetes Diagnostico de diabetes segun NOM Cualitativa Nominal

17



Cirrosis hepatica Diagndstico clinico cirrosis Cualitativa Nominal

Insuficiencia hepéatica Diagnostico de insuficiencia hepatica Cualitativa Nominal

Enfermedad renal crénica Diagnéstico de enfermedad renal crénica | Cualitativa Nominal

Hipertension arterial Diagnostico de hipertension segan NOM Cualitativa Nominal

sistémica

Insuficiencia cardiaca Diagnostico de insuficiencia cardiaca Cualitativa Nominal
izquierda

Cardiopatia isquémica Diagnostico clinico de insuficiencia Cualitativa Nominal
cardiaca

Enfermedad arterial Diagnostico de insuficiencia arterial Cualitativa Nominal

periférica periférica

Pancreatitis Inflamacion pancreética Cualitativa Nominal

Perforacion intestinal Ruptura abdominal de viscera hueca Cualitativa Nominal

Enfermedad pulmonar Neumopatia cronica obstructiva Cualitativa Nominal

obstructiva crénica

Uso de esteroides Uso de farmacos glucocorticoides Cualitativa Nominal

Infeccion por VIH Elisa 4° generacion reactivo Cualitativa Nominal

Contedo CD4 <200 Determinacion de subpoblaciones de Cualitativa Nominal
linfocitos

Infeccién por virus de Antigeno de superficie reactivo Cualitativa Nominal

hepatitis B

Infeccion por virus de Anticuerpos contra virus de hepatitis C Cualitativa Nominal

hepatitis C

Terapia biologica Uso de farmacos biologicos en el ultimo Cualitativa Nominal
ano

18



Neutroéfilos <500 Conteo absoluto de neutrdfilos en sangre | Cualitativa Nominal

Leucocitos al ingreso Conteo absoluto de leucocitos en sangre Cuantitiativa | Ordinal
continua

Terapia inmunosupresora Tratamiento azatioprina, metrotexate, Cualitativa Nominal

micofenolato, tacrolimus

Creatinina al ingreso Valor de creatinina sérico en mg/dl Cuantitativa | Ordinal

Temperatura al ingreso Temperatura corporal en grados Celsius Cuantitativa | Ordinal
continua

Asistencia mecanica Necesidad de intubacion Cualitativa Nominal

ventilatoria

Uso de vasopresores Uso de dopamina o norepinefrina Cualitativa Nominal

Nutricién parenteral total Apoyo nutricional parenteral Cualitativa Nominal

Defuncién Muerte durante la hospitalizacion Cualitativa Nominal

Agentes aislados Aislamiento en cultivo Cualitativa Nominal

Infeccién asociada a Hemocultivo periférico y central con Cualitativa Nominal

cateter aislamiento

Infeccion asocaida a Urocultivo con aislamiento Cualitativa Nominal

cateter urinario

Intubacion prolongada Necesidad mayor o igual a 7 dias de Cualitativa Nominal

intubacion

Profilaxis antifingica Uso de antimicotico antes de candidemia | Cualitativa Nominal

Dias de estancia en UCI Numero de dias de estancia en UCI Cuantitativa | Ordinal
discreta

Neumonia nosocomial Neumonia 48 horas posteriores al ingreso | Cualitativa Nominal
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Cateterizacién venosa Angioacceso central Cualitativa Nominal
central
Tratamiento utilizado en Antifangico indicado posterior a la Cualitativa Nominal
candidemia candidemia
Candidemia polimicrobiana | Mas de una especie de Candida spp Cualitativa Nominal
Variables independientes

Variable Definiciéon Tipo Escala
APACHE Escala APACHE al ingreso Cuantitativa continua | Ordinal
Choque Hipotension con hipoperfusion tisular Cualitativa Nominal
Séptico Choque con foco séptico sospechado o identificado | Cualitativa Nominal
Cardiogénico | Choque con datos de falla cardiaca Cualitativa Nominal
Hipovolémico | Choque secundario a pérdida de volumen Cualitativa Nominal
APACHE Escala APACHE al egreso Cuantitativa continua | Ordinal
Candida
score Candida score al ingreso del paciente Cuantitativa discreta |Ordinal

Procedimiento

Se colectara informacion de los registros de aislamientos de Candida spp. en hemocultivos centrales
y periféricos del laboratorio de bacteriologia la UMAE HE CMN SXXI, numero de afiliacion y nombre
correspondiente de casos incidentales en el periodo de enero de 2013 a diciembre de 2016. Al
obtenerse los casos incidentes se procedera a la busqueda de expediente clinico de pacientes
egresados por mejoria y egresados por defuncion para obtencion de variables. Los casos incidentes
sin expediente clinico no se utilizaran para el analisis estadistico sin embargo se emplearan para la

descripcion de los parametros epidemiolégicos. Se llevara el andlisis estadistico al colectar las
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variables dependientes e independientes de los casos incidentes Al contar con identificacion del
paciente y aislamiento de hemocultivo para Candida spp., se solicitard expediente clinico al
departamento de archivo para la recoleccion de caracteristicas clinicas, tratamiento otorgado y

desenlace clinico; las cuales se registraran en la hoja de captura de datos (anexo A).

Analisis estadistico

Se realizara estadistica descriptiva para cada variable obteniéndose distribucion de frecuencias. En el
caso de variables cuantitativas se calculardn media, mediada, desviacion tipica, maximos y minimos
segun sea el caso. Se considerara que la diferencia sera significativa cuando p<0.05. Para el estudio
de asociacion de dos variables se utilizara la prueba de Chi cuadrada. Los datos se analizaran con el

programa estadistico SPSS version 25.

Recursos humanos y financiamiento
Recursos humanos
1 residente de 2° afio de infectologia adultos

1 directora de tesis del IMSS con especialidad en Medicina Interna y subespecialidad en Infectologia

Recursos materiales
1. Carta de consentimiento informado
2. Sistema de identificacion Vitek 2
3. Registro de aislamiento de microbiologia con desarrollo positivo para Candida spp en
hemocultivo central y periférico
4. Copias de la hoja de recoleccion de datos
5. Plumasy lapices
6. Libreta de registro

7. Computadora con Office (Word y Excel)
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8. Hojas blancas

9. Paquete estadistico de SPSS version 25

Recursos econémicos y financieros
Los gastos derivados de la investigacion seran subsidiados por la UMAE HE CMN Siglo XXI;

entendiendo que los consumibles seran costeados por el alumno

Consideraciones éticas
1. Elestudio es observacional y no implica intervenciones.

2. No habré intervenciéon o contacto directo con los usuarios de los servicios de salud.

3. Se respetard en todo momento la confidencialidad de los usuarios de los servicios de salud.

4. Se considera al estudio “sin riesgo” por ser de tipo retrospectivo analitico y descriptivo. La
realizacion de este trabajo se encuentra sujeta a las normas rectoras de la investigacion
clinica vigente a nivel nacional e internacional, emanadas en la declaracion de Helsinki de
1964 adaptada en su ultima enmienda en 2004; regulando los lineamientos cientificos,

técnicos y administrativos para la investigacion en salud.
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Resultados

Tabla 1.

Distribucion de género por

paciente
Frecuencia Porcentaje
Masculino 28 53%
Femenino 24 47%
Total 52 100%

Durante el periodo de enero de 2013 a diciembre de 2016 se presentaron 58 aislamientos de Candida
spp.; los cuales correspondieron a 52 pacientes. 28 pacientes de sexo masculino y 24 pacientes de
sexo femenino. La incidencia de casos fue de 2.2 casos por cada 100 egresos en un afio. La edad de

los pacientes se encuentra entre 38 y 82 afios; con una media de 60 +/- 7.5 afios.

DISTRIBUCION DE GENERO POR PACIENTES

B Masculino H®Femenino

Femenino

46% Masculino
54%

Figura 1.
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Tabla 2.

Distribucion por servicio tratante

Frecuencia Porcentaje

Neurocirugia 6 11.54
Gastrocirugia 26 50.00
Urologia 4 7.69
Angiologia 2 3.85
Otorrinolaringologia 6 11.54
Medicina Interna 6 11.54
Gastroenterologia 2 3.85
TOTAL 52 100.00

En cuando al servicio tratante se observé un predominio en los servicios quirdrgicos e intervenciones

con origen abdominal ademas de antecedente de estancia en la unidad de cuidados intensivos

posterior a la intervencién quirargica realizada.
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DISTRIBUCION POR SERVICIO TRATANTE

Gastroenterologia

m Neurocirugia

12%
M Gastrocirugia

W Urologia

Otorrinolaringologia
m Angiologia 11%

4%

Medicina Interna

m Otorrinolaringologia (
W Medicina Interna

Urologia
m Gastroenterologia 8%

Figura 2.

Tabla 3.

Neurocirugia
11%

Gastrocirugia
50%

Estanciay acceso venoso central

Casos Porcentaje
Estancia >10 dias 48 92%
Necesidad de UCI 44 84%
Angioacceso 50 96%
Uso de NPT 40 76%
Prednisona 10 mg/2 semanas 14 26%

Acerca del tiempo de estancia hospitalaria el 48 pacientes (92%) presentd mas de 10 dias de

permanencia hospitalaria; el rango de dias se encuentra entre 8 dias y 242 dias con un valor medio

de 125 dias. La necesidad de ingreso a la unidad de cuidados intensivos se evidencio en 44 pacientes
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(84%); los cuales en 30 pacientes (57%) tenian como causa de ingreso intervencion abdominal. La

presencia de catéter venoso central y candidemia se observo 50 pacientes (96%) y el uso de nutricion

parenteral total en 40 pacientes (76%). Al valorarse la inmunosupresion médica, el uso de un

equivalente de prednisona 10 miligramos por mas de 2 semanas se observo en 14 pacientes (26%).

60

50

40

30

20

10

Estancia y acceso venoso central

48 >0
44
I I |

Estancia >10 dias Necesidad de UCI

Angioacceso Uso de NPT
Figura 3.
Tabla 4.
Mortalidad

Frecuencia Porcentaje
Defuncién 22 42.31
No 30 57.69
defuncién
Total 52 100.00

14

Prednisona 10
mg/2 semanas
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La mortalidad global por cualquier causa de defuncién se presento en 22 pacientes (42%); de los

cuales el 100% se atribuyo a causa infecciosa y choque séptico.

MORTALIDAD Y CANDIDEMIA

W Defuncién

m No defuncién

Figura 4.

Tabla 5.

Distribucion de aislamientos por Candida

spp.
Especie de Aislamientos Porcentaje
Candida

Candida albicans 40 68.97
Candida 8 13.79
tropicalis

Candida glabrata 4 6.90
Candida 2 3.45
parapsilosis

Candida spp. 4 6.90
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Total 58 100.00

Acerca de la caracterizacion del género y especie de los 58 aislamientos totales de los 52 pacientes;
en ninguno de los casos se aislaron 2 especies de Candida spp. en el mismo paciente. Los
aislamientos determinados fueron: Candida albicans — 40 (68.9%); Candida tropicalis — 8 (13.7%);
Candida glabrata — 4 (6.89%); Candida parapsilosis — 2 (3.94%) y Candida spp. sin mayor identificacion

— 4 (6.89%).

ESPECIES AISLADAS DE CANDIDA SPP.

W Candida
albicans

B Candida
tropicalis

H Candida
glabrata

m Candida
parapsilosis

B Candida spp.

Figura 5.

Tabla 6.

Bacterias asociadas a Candidemia

Bacteria Aislamiento Porcentaje

Gram negativos

Acinetobacter baumannii 4 6.89%
Pseudomonas aeruginosa 6 10.34%
Escherichia coli 8 13.79%
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Enterobacter cloacae 2 3.44%

Stenotrophomonas 1 1.72%

maltophilia

Gram positivos

Staphylococcus aureus 2 3.44%

Enterococcus spp. 3 5.17%

Los aislamientos bacterianos sincronicos con los aislamientos por Candida en hemocultivos se

asociaron a la presencia de enterobacterias.

BACTERIAS ASOCIADAS A CANDIDEMIA

M Acinetobacter baumannii B Pseudomonas aeruginosa
W Escherichia coli M Enterobacter cloacae
W Stenotrophomonas maltophilia W Staphylococcus aureus

B Enterococcus spp.

Figura 6.

Tabla 7.

Desenlace adverso

Casos Porcentaje

Lesion renal aguda 44 84.60%
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Uso asistencia mecanica 48 92.30%

ventilatoria

Uso de aminas vasopresoras 46 88.40%

En la evolucion clinica de los pacientes 44 pacientes (84.6%) presento algun grado de lesion renal
aguda, neumonia nosocomial en 48 pacientes (92.3%), asistencia mecanica ventilatoria en 46
pacientes (88.4%) y requerimiento de aminas vasopresoras por choque séptico en 28 pacientes
(53.8%). EIl calculo por medio del Candida Score al ingreso fue de 12 pacientes (23%) con puntaje
mayor de 2.5; y al evidenciarse el aislamiento por hemocultivo el puntaje de Candida score fue de 2.5

0 méas en los 52 pacientes (100%).

Desenlace adverso
49
48
47
46

45

44

44
. -
42

Lesion renal aguda Uso asistencia mecdnica  Uso de aminas vasopresoras
ventilatoria

Figura 7.

Tabla 8.

Antimicrobianos asociados a Candidemia

Pacientes Porcentaje

Amplio espectro previo 52 100%
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Carbapenémico 42 80%

Combinacion beta lactamicos 8 15%

Azoles 22 42%

El uso de antimicrobianos de amplio espectro asociados o previos al aislamiento de Candida spp. se
corroboro en el 100% de los pacientes; siendo los mas utilizados los carbapenémicos en 42 pacientes
(80%) y posteriormente la combinacidn de agentes beta lactdmicos en 8 pacientes (15.3%). El uso de

antimicaticos tipo azoles se observo en 22 pacientes (42%).

Antimicrobianos asociados a Candidemia

60
50
40
30

20

10 22
: N
Amplio espectro Carbapenémico Combinacion beta Azoles
previo lactamicos
Figura 8.
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Discusién

En el presente estudio observacional y descriptivo; se ha observado y correlacionado la alta mortalidad
de las infecciones del torrente sanguineo asociadas a Candida spp. asi como factores de riesgo
cladsicos descritos de riesgo; como son las intervencion quirdrgicas abdominales, la presencia de
accesos venosos centrales asociados a la administracion de nutricion parenteral total, estancia en
unidad de cuidados intensivos, estancia hospitalaria por tiempo mayor a 10 dias. Se debe de destacar
la aparicion de aislamientos sincrénicos con bacterias en hemocultivos, lo cual predispone el uso de
antimicrobianos de amplio espectro de manera empirica sin des escalamiento ni suspension al
conocerse de etiologia fungica. El uso de antimicrobianos de amplio espectro en especial de
carbapenémicos se ha asociado hasta en el 80% de los casos; ademas del uso de anti fungicos tipo
azoles, al seleccionar especies de Candida resistentes.

Al compararse los resultados con los publicados en la literatura internacional, en estudios parecidos
en hospitales de tercer nivel de atencion en la republica mexicana y en los estudios histéricos del la
UMAE HE CMN SXXI; no se observan diferencias significativas en cuanto a la prevalencia entre
hombres y mujeres; asi como en las especies de Candida aisladas; siendo Candida albicans la mayor
en los aislamientos obtenidos. La mortalidad asociada a candidemia se relaciona con el tiempo desde
el inicio de los sintomas hasta el diagnéstico; correlacionandose con los desenlaces fatales reportados
en otras series parecidas.

La utilidad de las escalas predictivas y de riesgo para infeccion por Candida spp. son indispensables
en el indice de sospecha en pacientes con factores de riesgo y condiciones clinicas que predisponen

a un desenlace adverso o fatal en la evolucion clinica de los pacientes.
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Conclusiones

Las infecciones del torrente sanguineo asociadas a Candida spp. contindan siendo un reto
diagndstico; los cuales predisponen a eventos adversos durante la hospitalizacién, estancia
prolongada y desenlaces fatales a mediano y largo plazo.

El uso de escalas para valorar el riesgo en pacientes con situaciones predisponentes es de vital
importancia; y se deberia de realizar de manera sistemética en los servicios que prestan
servicios de salud a usuarios con factores predisponentes.

La neumonia hospitalaria, lesion renal aguda y el empleo de asistencia mecanica ventilatoria
son eventos adversos frecuentes asociados a las infecciones del torrente sanguineo asociadas
a Candida spp.

El empleo de antimicrobianos de amplio espectro; asi como el empleo de farmacos anti fingicos
sin aislamiento previo y sin factores de riesgo; predisponen a las infecciones del torrente
sanguineo por Candida spp., por lo cual es necesario un control de antimicrobianos hospitalario.
Las nuevas tecnologias para la deteccion de compuestos micoticos en hemocultivos; se debera
de valorar en torno al costo y la disponibilidad en la UMAE; asi como el futuro empleo de
tecnologias basadas en métodos moleculares; los cuales podrian disminuir el tiempo de
estancia, comorbilidades y mortalidad a mediano y largo plazo.

En los registros de la UMAE HE CMN SXXI no se ha corroborado la presencia de Candida auris,
lo cual supondra un evento de vigilancia epidemioldgica y necesidad de nuevos métodos para

valorar susceptibilidad antimicética.
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Nombre:

Afiliacion:

Edad:

Sexo:

Servicio tratante:

Fecha de ingreso:

Fecha de egreso:

Anexo 1

Hoja de recoleccion de datos

Dias de estancia intrahospitalaria:

Dias estancia en UCI:
Diagnéstico de ingreso:
Diagnéstico de ingreso:
Defuncion:

Diagnéstico de defuncion:
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Antecedentes patoldgicos

Neoplasia hematoldgica Si No
Neoplasia sélida Si No
Enfermedad autoinmune Si No
Transplante érgano sélido Si No
Transplante células hematopoyéticas Si No
Diabetes Si No
Cirrosis hepatica Si No
Insuficiencia hepatica Si No
Enfermedad renal crénica Si No
Hipertension arterial sistémica Si No
Insuficiencia cardiaca Si No
Cardiopatia isquémica Si No
Enfermedad arterial periférica Si No
Pancreatitis Si No
Perforacién intestinal Si No
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica |Si No
Uso de esteroides Si No
Infeccién por VIH Si No
Contedo CD4 <200 Si No
Infeccidn por virus de hepatitis B Si No
Infeccidn por virus de hepatitis C Si No
Terapia bioldgica Si No
Neutréfilos <500 Si No
Terapia inmunosupresora Si No
Asistencia mecdnica ventilatoria Si No
Uso de vasopresores Si No
Nutricién parenteral total Si No
Defuncién Si No
Infeccidn asociada a cateter Si No
Infeccion asociada a cateter urinario Si No
Intubacién prolongada Si No
Profilaxis antifungica Si No
Neumonia nosocomial Si No
Cateterizacién venosa central Si No
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Hemocultivo positivo

Fecha

Tipo

Especie

Sensibilidad

Tratamiento

Inicio

Termino

Profilaxis

Curacion

Sospecha de candidemia

Desconocido Si [No
Catéter central Si [No
Endocarditis Si |No
foco abdominal Si [No
Candidemia polimicrobiana [Si [No

Escalas gravedad y prondstico
gSOFA
APACHE
SAPS |l
Antimicrobianos utilizados
Cefalosporina 32 Si No
Cefalosporina 42 Si No
Combinacién B lactamicos |Si No
Carbapenemico Si No
Glucopéptido Si No
Oxazolidinona Si No
Quinolona Si No
Nitroimidazol Si No
Triazol Si No
Glicilciclinas Si No
Antiviral Si No
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Procedimientos realizados

Inicio

Termino

Cateter venoso central

Intubacidn

Cirugia abdominal

Nutricién parenteral total

Traqueostomia

Sonda urinaria

Signos vitales

Fecha

Frecuencia cardiaca

Frecuencia respiratoria

Temperatura

Pulso

Presidén arterial

Gasometria

Fecha

pH

pO2

pCO2

HCO3

Sat %

Lac

Biometria hematica

Fecha

Hemoglobina

Leucocitos

Neutréfilos

Linfocitos

Plaguetas
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Quimica sanguinea

Fecha

Glucosa

Urea

Creatinina

Electrolitos séricos

Fecha

Sodio

Potasio

Cloro

Coagulacién

Fecha

TP/Testigo

TTPA/Testigo

Fibrinégeno

Pruebas de funcidn hepatica

AST

ALT

Albumna

Globulinas

Bilirrubina total

Bilirrubina directa

Bilirrubina indirecta

FA

GGT
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