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EL CASO DE INFECCIOSAS

CANDIDIASIS DISEMINADA: INFORME SOBRE
SEIS CASOS DIAGNOSTICADOS EN EL
LABORATORIO DE MICOLOGIA DE LA
CORPORACION PARA INVESTIGACIONES
BIOLOGICAS (CIB)

* Sigifredo Ospina O.,

RESUMEN
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Se presentan sels casos de Candidiasis diseminada diagnosticados en Medellin entre 1979y
1989. Los pacientes tenian una enfermedad de base que requiné hospitalizacion prolongada
asi como diferentes intervenciones terapéuticas. Todos los paclentes exhibian 2 factores
predisponentes comunes asaber, la presencia de un cateter venoso centraly haberrecibido
antibidticos de amplio espectro por largo tiempo. Las manifestaciones clinicas predominan-
tes fueron sindrome febl, bronconeumonia, infeccién urinara y diamea. La Candida se aisld
mas comunmente de sangre y de orina. Mds del 50% de los pacientes murieron a pesar de
la terapia antifungica.
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SUMMARY

Disseminated candidiasls has become an important and frequent Infection in special pa-
tlents. Six cases diagnosed at the laboratories of the CiB between 1979 and 1989 are reviewed.
The patients had underlying diseases which led to prolonged hospitalization and to different
therapeutic interventions. All patients had two common predisposing factors, namely, o
central venous catheter and broad-spectrum antiblotics. Candida albicans was Isolated
more frequently from blood and urine. More that 50% of the patlents died in spite of antifungal
therapy.
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INTRODUCCION

Los diferentes adelantos clentificos que ayu-
dan a prolongarla vida de las personas tales
como lostrasplantes y el subsecuente uso de
drogas inmunosupresoras, 1os tratarmientos
anti-neopldsicos, el extenso uso de esteroi-
des y antibiéticos de amplio espectro, la
utilizacién de procedimientos invasivos (ca-
téteres centrales) y otros varios, han contri-
buido a que una sefie de microorganismos
antes considerados como flora comensal, se
constifuyan ahora en causa importante de
infeccion sistémica (1.2.3.4). Los hongos y
especiaimente las levaduras del género
Candida son agentes causales importantes
de este tipo de infecciones. Tales levaduras
se comportan como oportunistas cuando las
condiciones del huésped les son favorables
Y €n ocasiones, causan compromiso sistémi-
CO severo.

El térmimo Candidiasis diseminada se refiere
a un proceso en el cudal kas lesiones por Can-
dida oparecen al menos en dos sitios compo-
rales; puede haber compromiso primario en
unos 6rgancs y secundario en ofros; ade-
mdas, las lesiones pueden ser clinicamente
inaparentes y existe compromiso de sitios
topolégicamente “superficiales’ (como trac-
1o gastrointestinal y tracto respiratonio). Elha-
llazgo del hongo en dos o mas de estos sitios
es bastante sugestivo de enfermedad dise-
minada. La presencia de la levadura en san-
gre, principalmente si se detecta en mas de
una ocaslén y con diferentesintervalos, tam-
bién es indicio importante de compromiso
sistémico (1,2.3.4).

El diagndstico se establece tardiamente al
no ser considerada la micosis en el dlagnds-
 lico diferenciat y al restarle importancia al
agiskamiento del agente a parir de muestras
clinicas (1.3 4). A veces es dificil llegar a la
confirmacion diagnéstica por el laboratorio
ya que en ocasionesy ante la alta sospecha
de la entidad y el mal estado del paciente,
se iniclan tempranamente las drogas antl-
mocébticas.
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Hay informes que hacen pensar que la can-
didiasis sistémica ha existido desde hace mu-
chos onfos; sin embargo v de acuerdo a
Odds (1) el primer caso completamente
documentado fue el de Paiillo en 1950; un
poco mdés tarde (1959) Braude y Rock en-
contraron 3 casos publicados. Cinco arios
mdas tarde, Hudey senald 48 casos en la lite-
ratura mundial y a partir de los arnos 70, fue-
ron mds frecuentesiosinformes de pacientes
con candidiasis diseminada (7). Con el ani-
mo de contribuir a complementar el conoci-

- miento de los diferentes aspectos de la can-

didiasls sistémica en nuestro medio, se estu-
diaron retfrospectivamente los casos que
fueron diagnosticados en la Comporacion
para Investigaciones Bioldglcas (CIB) entre
Agosto de 1979 y Agosto de 1989. De ellos se
selecclonaron 6 casos en los cuales fue po-
sible obtener adecuada informacion para
andlists.

MATERIAL Y METODOS

Para obteneria informacidbn preliminar sobre
los pacientes con posble dlagnostico de
candidlasis diseminada, se revisaron los re-
gistros de pacientes en un periocdo de 10
anos (Agosto de 1979 y Agosto de 1989),
selecclonando -con base en crterios pre-es-
tablecidos- los casos que presentaban aisla-
miento de Candida a partir de muestras pa-
tolégicas especiales (sangre, biopsia, ofina y
otros). Con la informacion obtenida se pro-
cedié a localizar las historias clinicas de los
pacientes en las Instituciones donde ellos
fueron atendidos. historias que se revisaron
en busca de datos referentes a edad, sexo,
enfermnedad subyacente, factores predispo-
nentes, sitio(s) de origen dela muestra(s) que
sivié para la identificacién del hongo. trata-
miento anfimicético recibido y evolucion de
los pacientes.

Los ex@menes que fueron practicados con
€l fin de establecer o confirmar la presencia
de Candida en las muestras enviadas para
estudio fueron: hemoculiivo, examen direc-
to, cultivo, Identificacion de especie conba-
se a formacién de tubo germinal, produc-
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cién de clamidosporos y clasificacion por
pruebas bloguimicas (1,2).

RESULTADOS

Los resuttados obtenidos en el presente estu-
dio aparecen en la Tabla 1. Las edades de
los pacientes fluctuaron entre 10 dias y 83
anos, sin un predominio especial en ningln
grupo de edad. Ambos sexos fueron afecta-
dos porigual.

Todos los paclentes presentaron enferme-
dad subyacente, la que obligd a hospitaliza-
ciones prolongadas y por consiguiente, aun
varado nimero de intervenciones terapéu-
ticas. En 5 de los 6 pacienies fue necesario
colocar un catéter central, en uno de ellos
para hiper-alimentacléon porenteral y en 1os
4 restantes, para medicién de la presion ve-
nosa. En 2 casos, dichos catéteres tuvieron
que ser combinados en repetidas ocasiones
y por diferentes circunstancias. Los catéteres
permanecieron instalados por petiodos ma-
yores de 10 dias.

Por razén de su enfermedad de base o por
iascomplicaclonesinfecciosasdemostradas
o sospechadas, los 6 pacientes recibleron
antibiéticos de amplic espectro, general-
mente mds de uno simultdneamente y por
varias semanas. Las manifestaciones clinicas
que colncidieron con el aislamiento del hon-
go fueron las siguientes: 1) aparclén o acen-
tuacién de un sindrome febril, de varios dias
de evolucién, en todos los pacientes; 2) evi-
dencia chinica y radiolégica de bronconeu-
monia, en 3 pacientes; 3) un sindrome dia-
rréico no atribuble a causas parasitarias o
infecciosas diferentes a la Candida, en 3
casos; 4) sintomas y signos de infecclén uri-
naria sin que se hublese demaostrade una
bacteria como agente etioldgico. en 3 ca-
S0S.

Candida albicans fue aislada de sangre en
3 pacientes, de materia fecal en 2, de cate-
ter central en 2, de cavidad oral en 2 y de
material purulento de dren abdominal, en 1.
Con una excepcidn, en todos los pacientes
fue dlslada de por lo menos 2 muestras to-
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madas de diferentes siflos; en 1 paciente, se
aisld el germen de 4 sitios distintos.

Cinco de los 6 pacientes recibieron trata-
miento antimicotico; a dosis y por periodos
variables, 2 recibleron Anfotericing B, 2 keto-
conazole y 1 itraconazole. Conrespectoala
evolucién de los pacientes, 4 murerony 2 se
recuperaron satisfactoriomente,

DISCUSION

Los resultados obtenidos (en este estudio)
concuerdan con lo descrito en la literatura
con respecto a los varlos aspectos de la
candidiasis diseminada. Es asi como en este
estudio, resultaron afectadas personas de
todas las edades y de ambos sexos; aigunas
publicaciones sugieren que la mayor inch-
dencia de esta forma de candidiasts estd en
los extremos de la vida (56.6.7). Mds que la
edad y el sexo, son las enfermedades subya-
centes v los diferentes procedimlentos tera-
péuticos los que predisponen al paciente a
sufdr la enfermedad (5.8.9.10,11).

Dentro de los factores predisponentes mas
consistentemente encontrados en los pa-
clentes del grupo y ademds de su enferme-
dad de base, estuvieron la implantacion de
catéteres centrales asi como el uso de anti-
bléticos de amplio espectro, factores que se
presentaron simuttdneamente en todos los
pacientes descritos en este estudio. Se ha
sugerido que otro tipo de dispositivos tales
como venoclisis, sondas vesicales, nasogds-
tfricas ¢ tubos endotraquedles pueden tam-
blén favorecer la diseminacién (4,10); tales
dispositivos fueron comprobados en é dé los
pacientes de la presente serie.

Es dificil separar las manifestaciones clinicas
producidas porla enfermedad de base y por
otfras infecclones concomitantes diferentes
a las micdticas, de la candidiasis misma. Sin
embargo, existen algunos signos o sintomas
que ofientan hacia el diagndstico, tales co-
mo el empeocramiento del paciente sin una
causa justificada, el acentuamiento de un
sindrome febril que no mejora con antibioti-
coterapia apropiada asi como la aparicién
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de sintomas o hallazgos clinicos (y/o radiolé-
glcos) indicadores del compromiso de cler-
tos &rgonos. Entre estos los pulmones, rifo-
nes, higado y bazo, SNC, TGl y sistema dseo
articularsonlos mds frecuentemente afecta-
dos (1,4,6,12). Los pacientes informados en
este estudio presentaron compromiso de
pulmones, rffones y fracto gastrointestingl;
en la mayoria de tas muestras procedentes
de dichos drganos no se identificd otro pa-
tégeno diferente al hongo que pudiera ex-
plicar la sintomatologia.

Las muestras de donde mds frecuentemente
se qisla el microorganismo y que crientan al
diagnéstico, son sangre, orina, materias fe-
cales y catéteres centrales (1,2,10). Los me-
Jores indicadores de ka enfermedad sistémi-
ca son los hemocultivos pero, desafortuna-
damente, su sensibilidad no es muy alta,
(aproximadamente 50% (1.2.4); ésto fue co-
rroborado en nuestro estudio en el cualde 5
pacientes estudiados por hemocuitivo, 3
fueron posltivos.

La muestra de orino tomada por puncién
suprapublca es especialmente valiosa (6).
particulomente en ninos en qulenas y como
se demostrd en el Unico paciente infantil
estudiado (caso # 1), los cultivos son regular-
mente positivos. Las muestras tomadas de
cateter tlenen valor slempre y cuando el
hongo se detecte simultdneamente en san-
gre periférica o en otro sitio distante (10); ésto
sucedié en el paciente # 3, en el cual el
hongo se identificé en el cateter y en mate-
rial purdlentoc de drenaje abdominal.

El aislamiento simultdneo del hongo a partir
de cavidad oral o de materas fecales y de
otrosttio corporal, estariaindicando el origen
de la Infeccién sistémica, principalmente
cuando el paciente reflere patologia del
tracto gastrointestinal (1),

La especle de Candida mas frecuentemen-
te aqislada en los pacientes con la micosis
diseminada es la C. albicans, especie que
fue encontrada en todos los pacientes del
presente estudio. Sin embarge, pueden als-
larse otras especies tales como C. tropicailis,
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C. parapsilopsis, C. glabrota, C. guillermon-
di, C. krusei, C. lusitanie, C. kefyry C. rugosa
(1.8.9.

Lo candidiasis diseminada es una enferme-
dad de alta letaildad aiun en presencia de
tratamiento antifingico: la mayoria de las
veces, sinembargo, es dificil determinar si la
muerte fue causada por la enfermedad de
base y sus complicaclones o por efecto di-
recto del hongo. El consenso es que se trata
deunasuma de factores enlos que elhongo
juega un papel importante. Cuatro de los
pacientes del estudio murleron a pesar de
que 3 de ellos alcanzaron areclblr fratamien-
1o antimlcético. La droga de eleccién y que
continda recomenddandose es ia anfoterici-
na B, combinada con la 5-flucrocitocina
(1.24.7.13).

No se recomlenda el uso de ketoconazol en
el tratamiento de estas formas de candidia-
sls scilvo en casos especiales. Los nuevos imi-
dazoles, ain en investigacién, como el itra-
conazol parecen promisorios pero no existe
aun suficiente experencia (14).
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