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Resumen:

La presencia de Fungemia en pacientes oncoldgicos representa un riesgo algo para complicaciones
clinicas, el comportamiento de esta infeccidn es diverso en las poblaciones, lo que limita el manejo y la
prevencion de esta. La incidencia de Fungemia en Colombia es mayor a la de otros paises y los estudios
realizados en esta poblacidon son escasos, por eso es importante determinar las caracteristicas
clinicopatologicas y el perfil fungico de las fungemias en los pacientes oncoldgicos de una institucidn
del eje cafetero.

Se realizd un estudio descriptivo, retrospectivo y transversal en una institucion oncoldgica de alta
complejidad que incluyo pacientes hospitalizados entre los afios 2017 a 2021. Se obtuvo una muestra
de 60 pacientes, los diagndsticos oncoldgicos se dividieron en dos grupos, cdncer solido (43,3%) y
cancer hematoldgico (56,7%), predomino las Fungemias de origen Candida no albicans en un 56,7%,
ademas, se identificé levaduras del grupo Cryptococcus en un 10% de la muestra. La comorbilidad mas
comun en esta poblacidn fue la hipertensién, aunque no se encontrd una asociacion con la infeccion.
Los pacientes con diagnostico oncolégico hematolégico y con neutropenia febril se asociaron en
pacientes con fungemia (P=0,02). En los pacientes con diagnostico oncoldgico hematoldgico hubo
mayor aislamiento de Candida no albicans (76,5% n=26), para el diagndstico oncoldgico solido no hubo
diferencias en los aislamientos fungicos.



Introduccion:

Se define fungemia como la presencia de hongos en la sangre, mediante aislamientos de hemocultivos,
comunmente generada por la especie Cdndida spp (1). La incidencia de Fungemia en pacientes
hospitalizados ha experimentado un incremento progresivo en los Ultimos afos, esto se ha relacionado
con el aumento de la poblaciéon inmunosuprimida, como la poblacidn oncolégica(2). Sin embargo, esta
no es la Unica preocupacion, dado que también se ha experimentado un aumento de la resistencia
fungica y su diversidad en las diferentes poblaciones(3).

Las infecciones fungicas representan un riesgo importante en los pacientes inmunosuprimidos, dada
su presencia en la microbiota y su oportunismo bajo ciertos factores de riesgo (4); factores de riesgo
que se han descrito en multiples estudios y que en su mayoria coinciden con factores presentes en los
pacientes oncoldgicos, como lo es el uso de invasivos como catéteres venosos o arteriales, la presencia
de neutropenias y el uso de tratamiento oncoldgicos como la quimioterapia (5). La exposicién a
infecciones como la fungemia pueden conllevar a estos pacientes a complicaciones graves como
choque séptico que podria requerir de estancias hospitalarias prolongadas y estancias en UCI,
aumentando la mortalidad de estos pacientes (5).

Se han descrito multiples levaduras causante de estas infecciones, pero las mas comunes pueden
dividirse en dos grandes grupos, las Candida albicans y Candida no albicans, estds especies no
presentan un comportamiento homogéneo en las poblaciones, se han descrito estudios donde
predomina cierto grupo o donde se encuentran especies de la familia Candida no albicans poco
comunes(6) La importancia de la identificacién de estas especies es definir un tratamiento oportuno
gue permita disminuir riesgo de complicaciones y muerte en los pacientes.

Hasta el momento, el estudio de esta infeccidn en pacientes oncoldgicos es limitado, en el eje cafetero
no se han registrado estudios previos que permita entender el comportamiento de esta infeccién. Por
eso, la toma de decisiones para prevenir y manejar la fungemia no puede basarse completamente a lo
ya descrito en la literatura, siendo una limitante importante para el manejo de los pacientes
oncoldgicos de la region quienes son los mas susceptibles a estas infecciones. Dado esto se formula la
siguiente pregunta de investigacion: ¢ Cuales son las caracteristicas clinicopatologicas y el perfil fungico
de las fungemias en los pacientes oncoldgicos hospitalizados en la IPS Oncélogos del Occidente en el
periodo entre el 2017-20217?

Se realizd un estudio de disefio descriptivo, retrospectivo y de tipo transversal en una institucion
oncoldgica del eje cafetero, que permitido determinar las caracteristicas clinicopatologicas y el perfil
fungico de las fungemias de los pacientes oncoldgicos hospitalizados en la IPS oncdlogos del occidente
en el periodo entre el 2017-2021. Se obtuvo la informacién de bases de datos y de la historia clinica de
la institucidn, se proceso en el programa Statistical Package for Social Sciences (SPSS ®) version 25 para
analisis univariado y bivariado, lo cual dio respuesta a los objetivos planteados.



Planteamiento del problema y justificacion:

El cdncer es una enfermedad con una incidencia cada vez mas alta, se caracteriza por la multiplicacién
celular rapida, progresiva e invasora; los tratamientos de eleccion para esta patologia son la
guimioterapia y la radioterapia(7), se consideran tratamientos agresivos que buscan la disminucion y
destruccién de las células malignas, sin embargo, no excluye el dafio a las células benignas. Por esta
razén estos tratamientos generan multiples efectos adversos en los pacientes, como la toxicidad
hematoldgica(8), esta genera alteraciones en el sistema hematopoyético, siendo frecuente la
inmunosupresion, por lo tanto, el riesgo de infeccién es mas alto que en otra poblacién(7)(9).

Las infecciones representan una causa importante de morbilidad y mortalidad en el paciente
inmunosuprimido, como lo es el paciente oncoldgico(10). La etiologia de esas infecciones es diversa, y
aunque existe un predominio de las infecciones bacterianas, las infecciones flngicas representan un
riesgo importante en estos pacientes, dada la presencia de levaduras en la microbiota humana y su
oportunismo bajo ciertos factores de riesgo(4). Uno de los hongos identificado con mayor frecuencia
es la Candida spp, una levadura que se encuentra en la piel, mucosa oral, mucosa digestiva, entre otras,
y que puede migrar con facilidad al torrente sanguineo generando fungemia(11)(12).

La exposicidén a infecciones como la fungemia pueden conllevar a estos pacientes a complicaciones
graves como choque séptico que podria requerir de estancias hospitalarias prolongadas y estancias en
UCI, aumentando la mortalidad de estos pacientes (5). Aunque el microorganismo mas frecuente
causante de fungemia es la Cdndida albicans, se ha evidenciado un aumento de otras especies de
Candida como lo es C. glabrata, C. tropicalis, C. parapsilosis, C. krusei; especies que se han relacionado
a determinantes clinicos como el uso de catéter venoso central, nutricién parenteral y estancias en UCI,
ademas de presentar mayor resistencia a antimicéticos como el fluconazol el fluconazol(3)(13). Aunque
la prevencién de esta infeccidn es dificil teniendo en cuenta que Candida spp puede formar parte de la
flora normal entre un 50 y un 75% de la poblacién sana (12).

Sin embargo, el comportamiento de este fendmeno no presenta una actividad homogéneo en las
poblaciones ya estudiadas, su variabilidad no solo se presenta en las tasas de prevalencia, sino también
en la presencia de especies poco comunes y su relacidon con caracteristicas clinicas y patoldgicas, dado
esto se formula la siguiente pregunta de investigacién: ¢éCuales son las caracteristicas
clinicopatoldgicas y el perfil fingico de las fungemias en los pacientes oncolégicos hospitalizados en
la IPS Oncdlogos del occidente en el periodo entre el 2017-2021?

La caracterizacidon de estos pacientes es relevante para predecir factores que predispongan a esta
infeccidon, como es el caso de un hospital oncoldgico de China donde evaluaron un instrumento
predictor de mortalidad por candidemia durante 10 afios evidenciaron que en pacientes con
Candidemia la mortalidad fue de 28% y que el instrumento fue util para predecirla, este instrumento
se baso Unicamente de factores clinicos (5), este estudio se realizdé en una metropolitana, sin embargo,
otro estudio realizado en una ciudad mediana en un hospital general de China evalué el
comportamiento de candidemia e identificd una prevalencia y una tasa de mortalidad baja comparada
con estudios realizados en ciudades grandes pero con mayor resistencia a los antimicéticos(15). Asi
mismo, las caracteristicas patoldgicas también son cruciales, dado que en un estudio realizado en Reino
Unido identificaron en pacientes con cancer que la infeccidn del torrente sanguineo es la primera causa
de infeccidn, se presentd en un 51,8% en pacientes con neoplasia sélida frente a 41,6% en pacientes
con neoplasia hematoldgica (16). Asi mismo, un estudio realizado en Tailandia donde sélo incluyeron
pacientes con leucemia en tratamiento encontrd una prevalencia del 55,4% de infeccidon fungica (17).



Sumado a lo anterior, la epidemiologia de la Candida ha cambiado constantemente y se ha identificado
un cambio no solo en la prevalencia del tipo de Candida, sino también en la resistencia a los
antimicéticos. Un estudio realizado en un hospital oncolégico en China se evalué la diversidad de
Candida en pacientes hospitalizados, encontrando 88 cepas diferentes, de las cuales se encontraron
resistencias tanto al itraconazol como al fluconazol (18). De igual forma, en la india determinaron el
perfil fingico de pacientes con carcinoma, el tipo de Candida mayormente encontrado fue la C. albicans
con sensibilidad a la caspofungina, pero los casos de Candida no albicans presentaban en su totalidad
resistencia a este antimicético (19). En Perq, identificaron que la C. albicans predominaron en pacientes
con tumores soélidos y sin neutropenia, mientras las causadas por C. tropicalis predominaron en
pacientes con neoplasias hematoldgicas y neutropenia (20).

En Colombia, las tasas de incidencia y prevalencia en Candidemia es superior a la de paises
desarrollados y Latinoamericanos, es la quinta causa de infeccién del torrente sanguineo en las
unidades de cuidados intensivos y representa el 88% de las infecciones flngicas en pacientes
hospitalizados. En una revisién bibliografica se logré evidenciar el comportamiento de Candida en
Colombia desde 2001 al 2013, donde la frecuencia de Candida albicans disminuyd, sin embargo, otros
tipos de Candida aumentaron, como la C. parapsilopsis y la C. glabrata; los autores relacionaron el
aumento de estas cepas a la facilidad de estas en colonizar a los trabajadores de la salud, resaltando la
importancia de medidas como la higiene de manos para prevenir contaminacién cruzada (2).

Otro estudio realizado en siete hospitales de Bogotd e Ibagué identificaron una prevalencia de
Candidemia en unidades de cuidado intensivo de 1,4% mayor a la registrada en otros paises
latinoamericanos, los autores relacionaron esta cifra al uso de procedimientos invasivos como los
catéteres y la estancia hospitalaria. Aunque la Candida albicans fue el hongo mas frecuente,
representando el 56% de los casos, las cepas de Candida no albicans también representan una muestra
importante, siendo el 44% de la poblaciéon estudiada (12).

En el eje cafetero no se han registrado estudios previos que permita idealizar el comportamiento de
esta infeccién en pacientes oncoldgicos, sin embargo, existe un estudio en el departamento de Caldas,
que describe las levaduras y su perfil de resistencia en pacientes ingresados al servicio de cuidado
intensivo(21), con este estudio se logra conocer el comportamiento de este microorganismo en la
region, pero cabe recalcar que el paciente oncolégico tiene caracteristicas propias que los diferencias
de otras poblaciones. Por eso, la toma de decisiones para prevenir y manejar la fungemia no puede
basarse completamente a lo ya descrito en la literatura, siendo una limitante importante para el
manejo de los pacientes oncolégicos de la regidn quienes son los mas susceptibles a estas infecciones.

La identificacidon oportuna del comportamiento de Candida en la institucidon permitira el planteamiento
de estrategias de mejora si llegara a ser alta, asi mismo, en el fortalecimiento de las estrategias ya
implementadas para continuar con prevalencias bajas.

Al mantener estrategias que controlen la aparicién de fungemia en pacientes oncoldgicos se disminuye
la probabilidad de complicaciones severas y la adecuada continuidad del tratamiento oncoldgico, ya
sea quimioterapia o radioterapia. De este modo, los dias de estancia hospitalaria se verian reducidos,
mejorando la calidad de vida de los pacientes y disminuyendo gastos a la institucion, teniendo en
cuenta que el costo estimado del tratamiento de candidemia en adultos en Colombia equivalié a COPS
6.437°210.186 en el 2013 (2).

El presente estudio se realizé en una institucidn oncoldgica de alta complejidad con sedes en las
ciudades principales del eje cafetero (Armenia, Pereira y Manizales), se incluyeron todas las sedes
teniendo en cuenta que los protocolos son lineales para todas estas.



Objetivo general:

e Determinar las caracteristicas clinicopatologicas y el perfil fungico de las fungemias de los
pacientes oncoldgicos hospitalizados en la IPS oncélogos del occidente en el eje cafetero en el
periodo entre el 2017-2021.

Objetivos especificos:

e |dentificar las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes con fungemias hospitalizados
en la IPS oncdlogos del occidente en el eje cafetero en el periodo entre el 2017-2021

e Caracterizar las comorbilidades que presentan los pacientes con fungemias hospitalizados en
la IPS oncdlogos del occidente en el eje cafetero en el periodo entre el 2017-2021.

e Identificar las caracteristicas clinicas y patoldgicas de los pacientes con fungemias
hospitalizados en la IPS oncdélogos del occidente en el eje cafetero en el periodo entre el 2017-
2021

e Describir el perfil microbiolégico de los hemocultivos en pacientes con fungemias
hospitalizados en la IPS oncélogos del occidente en el eje cafetero en el periodo entre el 2017-
2021



Metodologia:

Se llevd a cabo un estudio de disefio descriptivo, retrospectivo y de tipo transversal donde se identificé
las caracteristicas clinicopatologicas y el perfil fingico de pacientes que presentaron fungemia en una
institucion oncoldgica de alta complejidad, ubicada en el eje cafetero.

El estudio se desarrollé en tres sedes de una IPS oncoldgica de alta complejidad, en los servicios de
hospitalizacidn. Se incluyd aquellos pacientes que se les tomd muestras para hemocultivo dentro de su
estancia hospitalaria en la institucién en los que se aislaron levaduras; a los hemocultivos en los que se
identificaron levaduras se realizé la identificacion de especie y fungigrama a través del sistema
automatizado VITEK en un laboratorio de referencia para las tres sedes.

La informacioén inicial se obtuvo de la base de datos del area de control de infecciones, donde se
encontraron el total de pacientes con fungemia entre Enero de 2017 y Diciembre de 2021, identificando
60 pacientes, por lo cual se incluyd en la muestra el total de la poblacién; posterior a esto, se realizé la
busqueda de informacidn en las historias clinicas de cada uno de los pacientes, segun la base de datos
creada para la recoleccion, dicha recoleccion se realizd de manera manual y estuvo a cargo del
investigador principal.

Se desarrollé un andlisis estadistico para variables categdricas y numéricas, los estadisticos descriptivos
estdndar como media, mediana, rangos y proporciones se usaron para resumir los datos. El Chi
cuadrado fue el estadigrafo utilizado en el proceso de asociacidon categérica nominal. Se considerd
estadisticamente significativo un valor de p <0,05. El programa utilizado para el analisis fue Statistical
Package for Social Sciences (SPSS ®) de la empresa IBM versidon 25; se llevd a cabo un andlisis bivariado
entre las caracteristicas clinico-patoldgicas del paciente y el perfil fungico en busqueda de identificar
asociacion entre variables.

El presente proyecto fue presentado ante el comité de ética de la IPS que sirvio de facilitadora para la
revisién de historias clinicas y aceptado para su ejecucion. De acuerdo a la resolucion 8430 de 1993 del
Ministerio de Salud de Colombia considerando el capitulo 1 de los aspectos éticos de la investigacidon
en seres humanos que comprende los articulos 5, 7, 8, 10, y segln el articulo 11, se clasifica como
investigacion sin riesgo que no representa amenaza a la autonomia de los seres humanos, no existen
riesgos bioldgicos, contempla el principio de beneficencia - no maleficencia; y no incumple los
lineamientos de la Declaracién de Helsinki de la asamblea médica mundial sobre principios éticos para
las investigaciones médicas en seres humanos.



Resultados:

En el presente estudio se obtuvo una muestra total de 60 pacientes hospitalizados en una institucion
oncoldgica de alta complejidad durante cinco afios, estos pacientes presentaron fungemia durante su
hospitalizacidn. Se analizé de manera univariada las caracteristicas de esta poblacién, asi mismo se
realizé un analisis bivariado para encontrar relaciones entre estas.

La poblacidn estudiada se obtuvo de tres sedes de la institucion ubicadas en el eje cafetero, la sede
Pereira represento el 38,3% de la poblacion, mientras que las sedes de Armenia y Manizales el 31,7% y
30% respectivamente. El 53,3% (n=32) de la muestra pertenece al género masculino, la edad de la
poblacién total osciléd entre los 19 y 90 afios, con una edad media de 55 afios con una desviacion
estandar de 16 afos.

Se incluyeron los hemocultivos tomados entre los afios 2017 a 2021, equivalente a los siguientes datos:
el 2017 representd el 16,7% de la muestra, el 2018 el 11,7%, 2019 el 16,7%, 2020 el 35% y el 2021 el
20% de la poblacién.

El 50% de las muestras fueron tomadas de Catéter Venoso Central (CVC), seguida de puncidn en
miembro superior derecho o izquierdo en el 40% de los pacientes (n=24), mientras que de linea arterial
solo fueron 4 pacientes (6,7%) y de catéter implantable 2 pacientes (3,3%).

Los diagndsticos oncoldgicos se dividieron en dos grandes grupos, cancer sélido y cancer hematolégico,
del primer grupo hubo un total de 26 pacientes (43,3%) y del grupo hematoldgico un total de 34
pacientes (56,7%). De estos, el 51,7% (n=31) estaban en quimioterapia activa al momento de la toma
del hemocultivo y el 46,7% (n=28) tuvieron quimioterapia un mes previo a la toma del hemocultivo.

Tabla 1. Distribucidn de frecuencias de las caracteristicas clinicas de los pacientes oncolégicos con fungemia
de una institucion de alta complejidad del eje cafetero

Variables Ca. Solido Ca. Hematoldgico Total (n)
Dias de estancia X= 40 dias X=41 dias X=40 dias
Quimioterapia activa 8% (13,3%) 38,3% (n=23) 51,7% (n=31)

Quimioterapia ultimo mes

16,7% (n=10)

30% (n=18)

46,7% (n=28)

cVC 35% (n=21) 45% (n=27) 80% (n=48)
NTP 28,3% (n=17) | 11,7% (n=7) 40% (n=24)
Sonda vesical 20% (n=12) 15% (n=9%) 35% (n=21)
ucl 50% (n=13) 47,1% (n=16) 48,3% (n=29)
Vasopresor 15% (n=9) 25% (n=15) 40% (n=24)
VMI 11,7% (n=7) 21,7% (n=13) 33,3% (n=20)

Candida Albicans

20% (n=12)

13,3% (n=8)

33,3% (n=20)

Candida no albicans

23,3% (n=14)

33,3% (n=20)

56,7% (n=34)

Cryptococcus

0% (n=0)

17,6% (n=6)

10% (n=6)

Muerte

21,7% (n=13)

21,7% (n=13)

43,3% (n=26)




Las comorbilidades mas frecuentes fueron hipertensién en un 45%, EPOC un 26,7% y enfermedad renal
de moderada a severa un 16,7% de la muestra total. En la tabla N° 2 se presentan la distribucidon
estadistica de las comorbilidades de la poblacidn estudiada; asi mismo, en la grafica N° 1 se muestra la
distribucidn de los diagnésticos oncoldgicos.

Tabla 2. Comorbilidades de los pacientes oncolégicos con fungemia de una institucién de
alta complejidad en el periodo 2017-2021

COMORBILIDAD PORCENTAIJE DE LA
POBLACION

Hipertension arterial

EPOC

Enfermedad renal moderada a severa
Enfermedad hepdtica leve

Diabetes mellitus sin dafio a 6rgano
Infarto Agudo de Miocardio
Insuficiencia cardiaca congestiva
Plejia por cualquier causa
Enfermedad vascular periférica
Diabetes mellitus con dafio a 6rgano
Demencia

Enfermedad cerebrovascular sin plejia

45% (n=27)
26,7% (n=16)
16,7% (n=10)
10% (n= 6)
8,3% (n=5)
6,7% (n=4)
6,7% (n=4)
3,3% (n=2)
3,3% (n=2)
1,7% (n=1)
1,7% (n=1)
0% (n=0)



Grafica N°1 Tipo de cancer de los pacientes con fungemia de una institucién oncoldgica de alta complejidad en el periodo
2017-2021

COMORBILIDADES ONCOLOGICAS

B Leucemia M Solido metastasico M Linfoma Solido no metastasico Enf. Autoinmune

28,3%

25%
23,3%

16,7%

6,7%

Para el indice de Charlson se obtuvo una media de 5,2 puntos con una desviacion estandar de 3,1
puntos, esto indica una probabilidad de supervivencia a los 10 afios de baja a media en esta poblacidn.

Otro resultado relevante, fue la presencia de CVC (Catéter venoso central) en el 80% y de sonda vesical
en el 35% de la poblacidn; el 40% de los pacientes incluidos en el estudio tenian formulado el uso de
nutricidon parenteral, y solo el 28,3% tuvieron cirugia el Ultimo mes desde la toma del hemocultivo.
Dentro de las complicaciones por la fungemia se incluyeron la necesidad de manejo en UCI, el uso de
vasopresor y la ventilacién mecanica, los cuales representaron un 48,3% (n=29), 40% (n=24) y 33,3%
(n=20) respectivamente. Del 48,3% (n=29) de los pacientes requirieron de manejo en UCI, 10 de estos
pacientes ya se encontraban en el servicio de cuidado intensivo. El 80% (n=48) de los pacientes no
presentaron alteracién del estado de consciencia al momento de la toma del hemocultivo.

A todos los pacientes se le evalud la escala QSOFA, como variable para la identificacion de sepsis, la
escala se evalud en todos los pacientes al momento de presentar la fungemia:

Tabla N° 3. Distribucién de frecuencias de la escala QSOFA de pacientes oncoldgicos con fungemia de una institucién de
alta complejidad
Puntaje Porcentaje Frecuencia

0 33,3% 20



40% 24
23,3% 14
3,3% 2

El 50% de los pacientes presentaron al momento de la toma del hemocultivo neutropenia febril; los
laboratorios registrados muestran una media de neutrdfilos de 7,1 x1073/L con una desviacidn
estandar de 13,01 x1073/L con un valor minimo de 0,0 x1073/L y un valor maximo de 90,2 x1073/L; los
leucocitos muestran una media de 14,1 x10*3mm3 con una desviacion estandar de 37,02 x10*3mm3,
siendo el valor minimo 0,0 x10A3mm3 y el valor maximo 270 x10*3mm3.

Se tuvo en cuenta la escala MASCC SCORE para identificar el riesgo de complicaciones en pacientes
neutropénicos, la media de puntaje para esta variable fue de 13,7 puntos, con una desviacién estandar
de 3,8 puntos.

En cuanto a los signos vitales que registro el paciente el dia de la toma del hemocultivo se obtuvo una
media en la frecuencia cardiaca de 104 LPM (s= 20 LPM), frecuencia respiratoria de 21 RPM (s= 3 rpm),
TA sistélica 121 mmHg (s=22 mmHg), TA diastdlica 69 mmHg (s=15 mmHg), saturacion de oxigeno 93%
(s=4%) y una temperatura media de 37,8°C (s=0,8 °C).

Se clasificaron los microorganismos aislados en Candida albicans, Candida no albicans y Cryptococcus,
se aisld sdélo un 33,3% del primer grupo y un 56,7% para el segundo grupo, los Cryptococcus
representaron solo un 10% de la muestra (Grafica N°2). De las especies de Candida no albicans se
encontraron multiples especies, la mas frecuente fue Cdndida Tropicalis, 1a distribucién de esta se
encuentra descrita en la Tabla 3. De los hemocultivos con aislamiento flungico se encontraron
aislamientos bacterianos en el 35% de la muestra, este hallazgo representa infecciones polimicrobianas
en un porcentaje importante de la poblacion estudiada.

Grafico N° 2. Distribucién de levaduras aisladas en hemocultivos de
pacientes oncolégicos de una institucion de alta complejidad.
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Tabla N° 3. Tabla de frecuencia de las especies de C. no albicans en los pacientes oncoldgicos con fungemia de una
institucion de alta complejidad

Especie Frecuencia absoluta Frecuencia relativa
C. Tropicalis 22 64,7%

C. parapsilosis 6 17,6%

C. glabrata 3 8,8%

C. Kefyr 1 2,9%

C. Krusei 1 2,9%

C. lusitaniae 1 2,9%

La sensibilidad de los microorganismos aislados fue alta, el antifungico que registré6 mayor resistencia
fue la caspofungina y el fluconazol en un 3,3% (n=2) cada uno; para la Anfotericina B liposomal, el
Voriconazol y la Flucitosina solo se presentd un 1,7% (n=1) respectivamente, no se presentd resistencia
a la micafungina, sin embargo, para este antifungico no se registra estudio de resistencia en un 25% de
los antifungigramas. En la tabla 4 se describen las resistencias segin los microorganismos, se
representaron en frecuencias absolutas, se evidencia que C. krusei es la especie que presenta mayor
resistencia a los diferentes antifungicos. La resistencia al fluconazol fue solo del 3,3% y se presentd
Unicamente en la C. no albicans.

Fluconazol Caspofungina Anfotericina Voriconazol = Flucitosina = Micafungina

B Liposomal
C. albicans N=0 N=0 N=1 N=0 N=0 N=0
C. Tropicalis N=1 N=0 N=0 N=0 N=0 N=0
C. parapsilosis ' N=0 N=0 N=0 N=0 N=0 N=0
C. glabrata N=0 N=1 N=0 N=1 N=0 N=0
C. Kefyr N=0 N=0 N=0 N=0 N=0 N=0
C. Krusei N=1 N=1 N=0 N=0 N=1 N=0
C. lusitaniae N=0 N=0 N=0 N=0 N=0 N=0

El antifungico que se usé mayormente para el inicio del tratamiento fue Caspofungina en un 56,7% de
la poblacion (n=34), seguido de Anfotericina B liposomal que se usé en 9 pacientes (15% de la muestra),
mientras que el Fluconazol solo se usé en un 11% (n=7) y el Voriconazol un 5% (n=3), es importante
resaltar que en 7 pacientes no hubo inicio de tratamiento antifingico, lo que representa un 11,7% de
la poblacidn estudiada.

Sin embargo, con la identificacién de la levadura en el antifungigrama se requirié del cambio de
antifingico en un 38,3% de la muestra (n=23). El antifungico final de eleccién fue el fluconazol, usado
en 13 pacientes, que representa un 21,7% de la poblacién, la caspofungina se utilizé en 6 pacientes



(10%); Los otros antifungicos utilizados fueron la Anfotericina B liposomal y la Micafungina, con un 5%
vy 1,7% respectivamente.

La media del nimero de dias de estancia hospitalaria fue de 41 dias (s= 22 dias), mientras que el nimero
de dias de incubacién del microorganismo fue de 29 dias, los dias de incubacidn se calcularon desde la
fecha de ingreso a la institucién hasta la fecha en la que se tomé el hemocultivo. Se presenté muerte
hospitalaria en el 43,3% de la poblacidn, el nimero de dias transcurridos desde la toma del hemocultivo
a la fecha de la muerte fue de 1 a 53 dias con una media de 12 dias.

Los exdmenes de extensién como las ecografias transtoracicas y hepaticas permiten la identificaciéon
de diseminacidn del hongo, sin embargo, en la poblacion estudiada no se realizé ecografia TT en el 50%
y ecografia hepatica en el 75% de los pacientes, Aun asi, en la muestra de la poblacién que si se
realizaron estas pruebas no se evidencio colonizaciones del hongo.

Para el anadlisis bivariado se encontré significancia estadistica entre tipo de cancer y la presencia de
neutropenia febril, con un X? del 2,4%(con un valor de P del 0,024), existen diferencias significativas
entre los pacientes con diagndsticos oncoldgicos sélidos y hematoldgicos, siendo mas frecuente la
neutropenia febril en pacientes del grupo hematolédgico. Asi mismo, los pacientes que estaban en
guimioterapia activa al momento de la toma del hemocultivo presentaron mayor frecuencia
neutropenia febril con un valor de P= 0,029, chi cuadrado de 2,9%. La presencia de Cryptococcus en los
hemocultivos se presenté mayormente en los pacientes con cancer hematoldgico, con un valor de X2
del 2,4% (P=0,024), sin embargo, esta relacion requirié de correccidn de Yates dado que el 50% de las
casillas presentaron un conteo menor al esperado; Dada la correccidon se presentd una modificacion en
su significancia, siendo un test estadistico del 6,8% (P=0,068) no se muestra una significancia
estadistica.

En los pacientes con diagnostico oncoldgico hematoldgico (n=34) hubo mayor aislamiento de Candidas
no albicans (76,5% n=26), para el diagndstico oncolégico solido no hubo diferencias en los aislamientos
fungicos, sin embargo, estas asociaciones no presentaron significancia estadistica, se obtuvo un chi
cuadrado de 6,5%, para un valor de P=0,065

De los 29 pacientes que requirieron manejo en UCI, en 21 de ellos se aislé Candida no albicans, lo que
representa el 72,4% de estos pacientes; Asi mismo, de los 24 pacientes que requirieron soporte
vasopresor se identificé Candida no albicans en el antifungigrama en 18 pacientes, eso quiere decir que
el 75% de los pacientes con especies de C. no albicans presentaron descompensacion hemodinamica;
Sin embargo, estas variables no presentaron significancia estadistica. No se presentan diferencias entre
el microorganismo aislado con el diagnostico oncoldgico, o con el uso de quimioterapia.



Discusion

El presente estudio identificd caracteristicas de los pacientes oncolégicos que durante su estancia
hospitalaria presentaron fungemia, asi mismo las caracteristicas propias de la infeccion. Lo que nos
permite conocer el comportamiento de la enfermedad infecciosa en esta poblacidon estudiada,
teniendo en cuenta que no se evidenciaron estudios previos en la regién colombiana del eje cafetero,
asi como en la poblacién oncoldgica.

Los pacientes oncoldgicos estdn expuestos a invasiones constantes por insumos biomédicos que
facilitan la administracion de medicamentos, asi como la disminucidon de punciones para toma de
muestras sanguineas; sin embargo, presentan un riesgo alto de infeccién dada la manipulacién de los
mismos por el personal sanitario y la exposicidon a agentes externos, como es el caso de los catéteres
venosos centrales, que fue el invasivo mas comun en esta poblacién, teniendo en cuenta que el 80%
tenian este catéter al momento de la fungemia. Este invasivo fue un factor comun en los pacientes con
fungemia no solo en este estudio, sino también en un estudio realizado en Brasil y Espafia, en el cual
encontraron el uso de CVC en el 82,9% y en el 82% respectivamente, aunque este estudio incluyo
poblacién general, se encontrd que los pacientes con inmunosupresién y CVC tenian mayor riesgo de
infeccidn por hongo (11). Asi mismo, un estudio realizado en un centro hospitalario francés encontré
que el 62% de su poblacién tenian un catéter central al momento de presentar la fungemia, aunque el
porcentaje es menor a los valores presentados previamente, este estudio evidencio como factor de
riesgo para fungemia y para muerte hospitalaria el uso de CVC (12). Asi mismo, se han encontrado
recomendaciones sobre el retiro de este invasivo en el manejo de pacientes con fungemia,
especialmente en pacientes neutropénicos (22)(23), dado que se identificd que aunque el invasivo no
sea el origen de la infeccion, podria incrementar el riesgo de desarrollar focos metastaticos de la
infeccién(24). Un estudio realizado en una institucion de alta complejidad en Colombia, caracterizé un
grupo de pacientes inmunocomprometidos que presentaron fungemia durante su hospitalizacién, ahi
se encontrd que los pacientes con esta infeccidn frecuentemente tenian CVCy NTP (25).

La desnutricién es un problema frecuente de los pacientes oncoldgicos, por eso el uso de soporte
nutricionales y de nutricidn parenteral (NTP) es comun en estos pacientes, con mads frecuencia que en
otras patologias, ya que esto facilita su proceso de recuperacién y sostenimiento nutricional. En el
presente estudio se logrd identificar que el 40% de la poblacién tenia NTP en el momento de la
fungemia, aunque representa menos de la mitad de la poblacidn, es un porcentaje alto que contrasta
con lo reportado por Wankap et al , los autores del estudio realizado en 10 afos en un centro
hospitalario francés, donde la poblacidn estudiada tenian nutricidn parenteral en solo el 17,7% (12),
sin embargo, se debe tener en cuenta que esta poblacidon estudiada pertenecia a diagndsticos
generales, no solo oncoldgicos.

En cuanto a la caracterizacion de la fungemia, se ha logrado evidenciar en multiples estudios el
aumento de Candidas de especie no albicans. En este estudio se identificd que el 56,7% de las
fungemias eran de origen de especies Candida no albicans, ademas de identificarse un 10% de la
poblacién con Cryptoccocus. Sin embargo, las Candidas albicans siguen predominando en algunos
estudios, como el caso del autor Villanueva, en su estudio de retrospectivo de 5 afos, en un centro



hospitalario en Peru, donde obtuvo que el 71,9% de los hemocultivos se tipificaron Candida albicans;
ademas, se logré identificar que las especies de Candida no albicans se presentd en pacientes con
neoplasias hematoldgicas y pacientes neutropénicos (9). Asi mismo, en un estudio realizado en un
hospital oncolégico en México, se aislaron en el 46,7% de los pacientes Candida albicans, sumado a
esto se encontraron especies de Candida no albicans no identificadas en nuestro estudio como C.
humicola, y en especies como C. kruseii y C. parasilopsis se evidencio un comportamiento diferente,
siendo mds frecuente la primera especie con un 10,9% de los pacientes estudiados, notablemente
mayor a nuestro estudio, mientras que en C. parasilopsis solo se encontrd en un 8%.(26)

En nuestro estudio no se encontraron diferencias entre el aislamiento de levaduras segun el diagnostico
oncoldgico, pero en estudios como el realizado en Perd, se evidencio que los pacientes con diagnostico
oncoldgico solido presentaban mayor aislamientos de C. albicans, por el contrario, los pacientes con
diagnostico oncoldgico hematoldgico presentaban mayor aislamiento de C. no albicans. En este mismo
estudio, se logrd evidenciar fungemia por aislamiento de Cryptococcus, aunque se encontrd solo en
3,5% de la poblacién(20), un valor que contrasta de manera importante con nuestro estudio, teniendo
en cuenta que identificamos esta levadura en el 10% de la poblacién. Consecuente a esto, en un estudio
realizado en Estados Unidos, se encontré que la presencia de Cryptococcus invasiva se asocio
significativamente a neoplasias hematoldgicas, a diferencia de las neoplasias solidas(27); un hallazgo
con similitud a nuestro estudio, ya que se encontré una diferencia entre ambos diagndsticos
oncoldgicos con la presencia de Cryptococcus en los hemocultivos, sin embargo, estas diferencias no
presentaron asociaciones significativas.

Conocer el comportamiento de esta infeccién en esta poblacidn es importante para tomar medidas
que contribuyan a su prevencion en la poblacién oncoldgica, especialmente en la institucién en la que
se realizé el estudio. Se debe vigilar aquellos pacientes que se encuentren en neutropenia febril tanto
en diagndsticos oncolégicos solidos y hematoldgicos; asi mismo, en pacientes con neoplasias
hematoldgicas que estén en quimioterapia, se sugieren medidas de aislamiento y cuidados asépticos
en pacientes con invasivos como CVC y en uso NTP, que eviten la contaminacién de las vias de
administracién, asi como la diseminacidn de levaduras al torrente sanguineo.

En cuanto a la sensibilidad de las levaduras, en el estudio realizado en pacientes criticos de una
institucion de Caldas no se obtuvo resistencia a la anfotericina b liposomal para ningln microorganismo
(21), a diferencia del presente estudio donde se evidencio resistencia de este antifungico Unicamente
en un aislamiento de C. albicans; Asi mismo, se identificd resistencia del fluconazol especialmente en
la especie C. Tropicalis, aunque en el presente estudio se identificd una resistencia similar, es
importante resaltar que se presentd la misma resistencia con la especia C. Krusei. Asi mismo, en una ,
este estudio se realizd en 3 instituciones de salud, en las cuales se incluyé una institucidon oncoldgica
de alta complejidad (28).

Esto nos muestra que la caracterizacion de la fungemia es heterogénea sobre todo en la regidn del eje
cafetero, teniendo en cuenta que la poblacién de nuestro estudio incluyo Unicamente pacientes
oncoldgicos y es una poblacidn susceptible a infecciones, sin embargo, se encontraron caracteristicas
de importancia similares con otro tipo de poblaciones.



Conclusiones

1.

Nuestra poblacion fue en su mayoria del género Masculino, con un rango de edad amplio que
oscila entre los 19 y 90 afios.

Las comorbilidades mas comunes fueron la hipertensién y el EPOC, asi como las Leucemias y
cancer solidos metastasicos. No se encontré una asociacién con la fungemia en nuestro estudio
ni en estudios anteriores.

La presencia de invasivos como el catéter venoso central y el uso de nutricién parenteral puede
presentar un riesgo para la presencia de fungemia, sobre todo en pacientes inmunosuprimidos.
La fungemia se presentd mayormente en pacientes neutropénicos o en quimioterapia activa;
aunque la quimioterapia el dltimo mes no fue un factor determinante, puede ser un riesgo para
diagndsticos oncolégicos hematoldgicos, ya que recuperan la linea celular con mayor
dificultad. Se presento muerte en casi la mitad de la poblacién estudiada, es importante la
identificacion y tratamiento temprano de esta infeccion.

En la poblacién estudiada predominan las especies Candida no albicans, sin embargo, en paises
de Latinoamérica como Peru y México, siguen predominando las especies Candida albicans.
De las especies Candida no albicans se identificaron multiples subespecies, algunas poco
frecuentes como C. krusei. Es importante resaltar la existencia de otras levaduras como los
Cryptococcus, aunque esta especie se presentd en el 10% de nuestra poblacién, es un
porcentaje mayor a otros estudios.

La sensibilidad de los aislamientos del estudio fue alta, se presenta mayor resistencia en
antifungicos utilizados en primera eleccién como el fluconazol y la caspofungina, lo que
coincide con los ultimos estudios de la region en el aumento de la resistencia especialmente al
fluconazol. Estas resistencias se presentaron en C. no albicans. Se evidencio resistencia a
Anfotericina B liposomal en C. albicans, lo cual no es comun para esta especie de levadura.

La levadura con mayor resistencia fue C. krusei presentando resistencia al fluconazol,
caspofungina y flucitosina.
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