
CANDIDEMIA ASOCIADA A 
CATÉTER 

Jesús Fortún. Servicio de Enfermedades Infecciosas
Hospital Ramón y Cajal. Madrid



CANDIDEMIA EN ESPACANDIDEMIA EN ESPAÑÑAA
PemPemáán et al. n et al. RevRev IberoamIberoam MicolMicol 20022002

 290 episodios: 19 hospitales (8 CCAA): 1997290 episodios: 19 hospitales (8 CCAA): 1997--19991999
•• 210 adultos210 adultos
•• 80 ni80 niñños os 
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 354 episodios de 354 episodios de candidemiacandidemia (2 a)(2 a)
•• 4,3 casos x 100.000 habitantes4,3 casos x 100.000 habitantes
38 x 100.000 en <1 año
12 x 100.000 en >65 años 

•• 0,53 casos x 1.000 altas hospitalarias;0,53 casos x 1.000 altas hospitalarias;
•• 0,73 casos x 10.000 pacientes0,73 casos x 10.000 pacientes--ddííaa

 11% episodios origen comunitario11% episodios origen comunitario
 33% episodios en UCI33% episodios en UCI
 Mortalidad 44%Mortalidad 44%

C. albicans 51%

C. parapsilosis 23%

C. glabrata 9%

C. tropicalis 10%
C. krusei 4%



78   candidemias por C. parapsilosis
175 candidemias por C. albicans

Factores de riesgo Candidemia por C. parapsilosis:
- Neonatos  (OR: 7,5  IC95%: 2,1-26,8)
- Trasplante   (OR: 9,2 IC95%: 1,9-43,3)
- Antifúngico previo  (OR: 5,4 IC95%: 1,8-15,9)
- Nutrición parenteral (OR: 2,2 IC95%: 1,09-4,6)

Mortalidad menor: 23% vs 43% (p<0,01) 



CANDIDEMIA: Hospital RamCANDIDEMIA: Hospital Ramóón y Cajaln y Cajal
MartMartíínn--DDáávila et al. ECCMID 2008vila et al. ECCMID 2008
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-Shock séptico
-Foco metastásico
-Antifúngico < 5días
-No asociada catéter

Mortalidad                  (A. multiv)
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CANDIDEMIACANDIDEMIA
--Mortalidad en adultos y niMortalidad en adultos y niñños con cos con cááncerncer--

Adultos (99) y niños (130) con cáncer y candidemia

Mortalidad:
C. albicans: 16,7 %
C. no-albicans: 22,1 %   p: ns

C. glabrata: 57,1 %
C. krusei: 50,0 %
C. tropicalis: 38,5 %
C. parapsilosis: 7,1 %   p<0,01

Mortalidad adultos:
Comorbilidad: OR:   2,6 (IC95%: 14-4,6)
Neutropenia: OR: 10,2 (IC95%:1,5-58)

Mortalidad niños:
Comorbilidad: OR:   2,2 (IC95%: 1,2-4,0)  Velasco et al.

Eur J Clin Microbiol 2008



Mortalidad de las diferentes especies de Mortalidad de las diferentes especies de Candida Candida en pacientes con en pacientes con 
cancercancer (EORTC)(EORTC)

Viscoli C. Clin Infect Dis 1998 



<,001<,00120%20%75%75%NeutropeniaNeutropenia coincidentecoincidente

nsns53,353,353,053,0EdadEdad

73%73%

16%16%

36%36%

21%21%

32%32%

13,413,4

Tumores sTumores sóólidoslidos
(354)(354)

<,001<,00142%42%Uso corticoidesUso corticoides

<,001<,00115,315,3APACHE IIAPACHE II

,001,00146%46%Requerimiento UCI Requerimiento UCI 

<,001<,00112%12%CandidemiaCandidemia--catcatééterter

<,001<,00149%49%Respuesta a antifRespuesta a antifúúngicosngicos

<,001<,00154%54%Profilaxis FluconazolProfilaxis Fluconazol

ppOncoOnco--hematologhematologííaa
(281)(281)

Candidiasis en pacientes oncológicos: 
Anderson Center, USA Hachem et al, Cancer 2008







AGENTES CAUSALESAGENTES CAUSALES
HamptonHampton et al. et al. SurgSurg ClinClin NothNoth AmAm 1988;68:571988;68:57

Microorganismos % 

Staphylococcus coagulasa negativa 
Staphylococcus aureus 
Levaduras 
Enterobacter spp. 
Serratia  spp. 
Enterococcus spp. 
Klebsiella spp. 
Streptococcus grupo viridans 
Pseudomonas spp.  
Proteus spp.  
Otros 

27 
26 
17 
7 
5 
5 
4 
3 
3 
2 
1 

  



EtiologEtiologíía y lugar de a y lugar de cateterizacicateterizacióónn

 UCI polivalenteUCI polivalente
 88 BAC88 BAC

•• 36 cat36 catééter femoralter femoral
•• 52 cat52 catééter yugular o subclaviater yugular o subclavia

 Ajuste por APACHE, dAjuste por APACHE, díías ingreso, as ingreso, pat.pat.
BaseBase

Lorente et al. Crit Care Med 2007

1/52 (2%)1/52 (2%)

4/52 (8%)  4/52 (8%)  

Yugular/subclaviaYugular/subclavia

0,0350,035

0,0010,001

pp

6/36 (17%)6/36 (17%)LevadurasLevaduras

14/36 (39%)14/36 (39%)BGNBGN

FemoralFemoral



 Quorum-sensing :
• En P. aeruginosa, B. cepacia:

Acil-homoserina-lactona

• En S. aureus, E. faecalis.

 Oligopéptidos

• en Candida albicans

Tirosol: favorece filamantación y biofilm
– Farnesol: bloquea filamantación y biofilm

Ác. Grasos: favorece filamentación
– Cerulenina: bloquea filamantación

Alem MA et al. Eukaryotic Cell 2006

CANDIDA Y BIOFILMS





Candida albicans y Biofilms con EL
- sin emulsión lipídica (EL)(A), 5% EL (B),

10% LE (C), 10% LE sin dextrosa (D)
-Confocal scanning laser + IF (concanavalina A)

Candida albicans y germinación con EL
-10% suero fetal bovino 
-10% EL, 5% EL, 1% EL
-Solución salina  

Swindell et al. JID 2009



“Replace tubing used to administer blood, blood
products, or lipid emulsions (those combined
with amino acids and glucose in a 3-in-1
admixture or infused separately) within 24 hours
of initiating the infusion (158,226–229).
Category IB.”

“If the solution contains only dextrose
and amino acids, the administration set
does not need to be replaced more frequently
than every 72 hours (226). Category II”

O´Grady et al. Guidelines for the Prevention of ICRI. MMWR 2002



Mortalidad y producciMortalidad y produccióón de n de biofilmbiofilm
TumbarelloTumbarello et al. J et al. J ClinClin MicrobiolMicrobiol 20072007

 294 294 candidemiascandidemias: 60 (20%) CAC : 60 (20%) CAC 
 ProducciProduccióón n biofilmbiofilm ((espectofotometrespectofotometrííaa) ) 

•• C. C. tropicalistropicalis: : 20/28 (71%)20/28 (71%)
•• C. C. glabrataglabrata:: 6/26 (23%)6/26 (23%)
•• C. C. albicansalbicans:: 38/168 (23%)38/168 (23%)
•• C. C. parapsilosisparapsilosis:: 14/64 (22%)14/64 (22%)

 Mortalidad (Mortalidad (anan. . MultivMultiv.).)
•• AntifAntifúúngicongico inadecuado; inadecuado; OR: 2,3 (IC95%:1,1OR: 2,3 (IC95%:1,1--5,1)5,1)
•• BiofilmBiofilm; ; OR: 2,3 (IC95%:1,26OR: 2,3 (IC95%:1,26--4,30)  4,30)  
•• APACHE III; APACHE III; OR: 1,03 (IC95%: 1,01OR: 1,03 (IC95%: 1,01--1,15)1,15)



Candida Candida parapsilosisparapsilosis
 Menos virulencia que Menos virulencia que Candida Candida albicansalbicans en en 

modelos animales   modelos animales   
WeemsWeems et al. CID 1992et al. CID 1992

 Mayor adherencia a Mayor adherencia a biomaterialesbiomateriales
CritchleyCritchley et al. et al. FEMS Microbiol FEMS Microbiol LettLett 19851985

 ProliferaciProliferacióón en soluciones ricas en glucosan en soluciones ricas en glucosa
WemmsWemms et al, J et al, J ClinClin Microbiol 1987Microbiol 1987



Candida Candida parapsilosisparapsilosis
 DistribuciDistribucióón universal. n universal. HabitatHabitat: suelo, agua, plantas  : suelo, agua, plantas  

 Reservorio hospitalario: desconocido. Reservorio hospitalario: desconocido. 
Frecuente aislamiento en manos personal sanitario Frecuente aislamiento en manos personal sanitario 

DiekemaDiekema, , DiagDiag Microbiol Microbiol InfectInfect DisDis 19971997
Lewin, Lewin, DiagDiag Microbiol Microbiol InfectInfect DisDis 19981998
RangelRangel--FraustoFrausto, CID 1999,    , CID 1999,    
Huang J Huang J HospHosp InfInf 1998)1998)

 Mayores tasas de infecciMayores tasas de infeccióón en:n en:
•• Neonatos, con nutriciNeonatos, con nutricióón parenteral, transductores de presin parenteral, transductores de presióón, n, 

otros dispositivos intravasculares   otros dispositivos intravasculares   
•• Brotes epidBrotes epidéémicos en micos en UCIsUCIs de neonatos de neonatos 

WelbelWelbel et al. et al. PediatrPediatr. . InfectInfect. . DisDis. J.1996. J.1996





…manos limpias salvan vidas…



Tiempo de Tiempo de PositivizaciPositivizacióónn de de HemocultivosHemocultivos
Extracción hemocultivos

pareados
Hemocultivo de catéter Hemocultivo periférico

 2 HORAS

DTP BRC
Si(n)  
No(n)

Sensib. Especif. Pos LR Neg LR

Tipo catéter
-corta dur.

-larga dur.

>120 min
<120 min
>120 min
<120 min

29       3
7        36
67      11
5        33

81 (68-93)

93 (87-99)

92 (84-100)

75 (62-88)

10,5 (3,5-31,4)

3,7 (2,2-6,2)

0,22 (0,1-0,4)

0,09 (0,04-2)

Antibioter.
-no

-si

>120 min
<120 min
>120 min
<120 min

86        9
11      67
10       5
1         2  

89 (82-95)

91 (74-100)

88 (81-95)

29 (0-62)

7,49 (4,0-13,8)

1,27 (0,7-2,1)

0,13 (0,07-0,2)

0,32 (0,04-2,9)

Raad et al. Ann Intern Med 2004



64 episodios de candidemia
- 20%: CRC

TTP: 
- CRC:      17,3 ± 2h
- noCRC:  38,2 ± 2h  p<0,001

- >30 h, para CRC:
S: 100%
E:       51,4%
VPP:  41,9%
VPN:  100%    ROC: 0,76

- C. glabrata: 61,3 vs 25,6 (p<0,001
(8 episodios: todos en noCRC)





CID, 1 Mar 2009







BB--IIII
AA--IIII

CandidemiaCandidemia origen incierto y accesos venosos limitados:origen incierto y accesos venosos limitados:
cambio mediante gucambio mediante guíía a 
retirar si cultivo catretirar si cultivo catééter +                                       ter +                                       

AA--IIII
CandidemiaCandidemia resuelta tras retirada de catresuelta tras retirada de catééter:ter:

tratamiento antiftratamiento antifúúngico:  ngico:  

AA--IIII
CandidemiaCandidemia origen incierto y CVC corta duraciorigen incierto y CVC corta duracióón: n: 

retirar y enviar a culretirar y enviar a cultivo tivo 

AA--IIII
CandidemiaCandidemia asociada a catasociada a catééter: ter: 

retirar y enviar a culretirar y enviar a cultivo  tivo  

Evidencia Evidencia CANDIDEMIACANDIDEMIA



CANDIDEMIA ASOCIADA A CATCANDIDEMIA ASOCIADA A CATÉÉTERTER
--retirada: reducciretirada: reduccióón de mortalidad n de mortalidad --

RetenciRetencióón catn catééter: mayor mortalidadter: mayor mortalidad
(416 adultos)     (p=0,002)(416 adultos)     (p=0,002)

AnaissieAnaissie, 1998, 1998
retrospectretrospect

RetenciRetencióón catn catééter: mayor mortalidadter: mayor mortalidad
(189 adultos)(189 adultos)

LuzzatiLuzzati, 2000   , 2000   

RetenciRetencióón catn catééter: mayor mortalidadter: mayor mortalidad
(104 neonatos)(104 neonatos)

KarkowiczKarkowicz, 2000, 2000
prospectprospect

RetenciRetencióón catn catééter: mayor mortalidad ter: mayor mortalidad 
(145 adultos)   [OR: 4,2; 95% IC (2,1(145 adultos)   [OR: 4,2; 95% IC (2,1--11,6)] 11,6)] 

NucciNucci, 1998, 1998
prospectprospect

RetenciRetencióón catn catééter: mayor mortalidad ter: mayor mortalidad 
(427 adultos)    (p<0,001)(427 adultos)    (p<0,001)

Nguyen, 1995 Nguyen, 1995 
prospectprospect

Estudios prospectivos Estudios retrospectivos



J. Infection 2009



Raad et al. Clin Infect Dis 2004

Beneficio de la retirada precoz del
catéter en candidemias



CANDIDEMIA EN NICANDIDEMIA EN NIÑÑOSOS
--factores de riesgo de mortalidadfactores de riesgo de mortalidad--

 Brasil, 1995Brasil, 1995--2003: 2003: 
•• 61 ni61 niñños con os con candidemiacandidemia y caty catééter centralter central
•• PatologPatologíía basea base

 Malf. Congénitas: 46%
 Tumores sólidos: 10%
 Tumores hematológicos: 13%
 Neonatos: 23%
 Neutropenia (<500): 21%

•• Origen Origen candidemiacandidemia
 Primaria: 37%
 Catéter: 33% 
 Secundaria: 30%  

•• Especies Especies CandidaCandida
 C. albicans: 20%
 C. no-albicans: 80%

Pasqualotto et al. Inf Control Hosp Epidemiol 2007

Mortalidad (Análisis multivariante):

Precoz (<7 días)
No retirada catéter 

Tardía (8-30 días)
Severidad infección (PRISM III)



ShouldShould Vascular Vascular CathetersCatheters Be Be 
Removed Removed fromfrom AllAll PatientsPatients

withwith CandidemiaCandidemia??
NucciNucci, , AnaissieAnaissie. CID 2002. CID 2002

Nguyen 1995

Hung 19965

Goodrich 1996

Annaissie 1998

Nucci 1998

Nucci 1998

Luzzati 2000

1966-2000: 203 estudios:  4  evaluables

a) beneficio en 21 neutropénicos
b) no beneficio
c) y d) beneficio marginal 
Significativo mayor escore gravedad y  
neutropenia en pacientes sin retirada



CANDIDEMIACANDIDEMIA
--factores factores predictorespredictores asociados a catasociados a catééterter--

 HemocultivosHemocultivos cuantitativos > 3:1 cuantitativos > 3:1 
 HemocultivosHemocultivos diferenciales >2 horasdiferenciales >2 horas
 No quimioterapia en No quimioterapia en úúltimo mesltimo mes
 No No corticoterapiacorticoterapia en en úúltimo mesltimo mes
 No diseminaciNo diseminacióónn
 NutriciNutricióón parenteraln parenteral
 CandidemiaCandidemia brecha brecha 
 C. C. parapsilosisparapsilosis

Raad et al. Clin Infect Dis 2004
Mermel et al. Clin Infect Dis 2009



AmBisomeAmBisome >>>  FLUC (p<0,001)      FLUC > control (p=0,29) >>>  FLUC (p<0,001)      FLUC > control (p=0,29) 
(3 (3 mg+Hepmg+Hep 100 UI)       (3 100 UI)       (3 mg+Hepmg+Hep 100 UI)100 UI)



BAC por Candida BAC por Candida 
--caspofunginacaspofungina vsvs anfotericinaanfotericina BB--

 Modelo animal Modelo animal 
(conejos): 48 (conejos): 48 

 Tratamiento sistTratamiento sistéémico y mico y 
sellado, 7 dsellado, 7 díías:as:

16/1616/1613/1613/160/160/16esterilizaciesterilizacióónn

CaspofunginaCaspofunginaAnfotericinaAnfotericina BBControlesControles

Shuford et al. JID 2007



CANDIDEMIA ASOCIADA A CATCANDIDEMIA ASOCIADA A CATÉÉTERTER
--sellado: sellado: AnfAnf--B + EDTAB + EDTA--

RaadRaad et al. et al. IntInt J J AntimrobAntimrob AgentsAgents 20082008

 EDTA (EDTA (ÁÁcido cido EtilenEtilen--DiaminoDiamino--TetracTetracééticotico) ) 
•• QuelanteQuelante anticoagulante, anticoagulante, AntiAnti--ffúúngico, ngico, antianti--biofilmbiofilm



CANDIDIASIS EN NOCANDIDIASIS EN NO--NEUTROPNEUTROPÉÉNICOS NICOS 
--IDSA IDSA GuidelinesGuidelines 20092009--

 Fluconazol (AI) Fluconazol (AI) óó EquinocandinasEquinocandinas (AI)(AI)

•• EquinocandinasEquinocandinas: si enfermedad grave o : si enfermedad grave o azolesazoles previos  (AIII)previos  (AIII)
•• Fluconazol:        si estabilidad clFluconazol:        si estabilidad clíínica y cepa probable sensible (AIII)nica y cepa probable sensible (AIII)

 Anf-B ó L-Anf si intolerancia a otros o no disponibilidad (AI)

Si EQ inicial y estabilidad (BIII)Si EQ inicial y estabilidad (BIII)
Si gravedad: LSi gravedad: L--AnfAnf óó AnfAnf--B B 

FLU (BIII)FLU (BIII)C. C. parapsilosisparapsilosis

Posibilidad de secuenciar a VORPosibilidad de secuenciar a VOREQ (BIII)EQ (BIII)C. C. kruseikrusei

No secuenciar a FLU o VOR sin CMI No secuenciar a FLU o VOR sin CMI EQ (BIII)EQ (BIII)C. C. glabrataglabrata

EQ si gravedadEQ si gravedad
Secuenciar a FLUSecuenciar a FLU

FLU (AII)FLU (AII)C. C. albicansalbicans
(C. (C. tropicalistropicalis))

ComentarioComentario11ªª opciopcióónn

CID, 1 Mar 2009



CANDIDIASIS EN NOCANDIDIASIS EN NO--NEUTROPNEUTROPÉÉNICOS NICOS 
--IDSA IDSA GuidelinesGuidelines 20092009--

•• SelecciSeleccióón de antifn de antifúúngico en virtud de:ngico en virtud de:
 Exposición a azoles
 Intolerancia a antifúngicos
 Epidemiología de especies de Candida spp y sensibilidad
 Gravedad de enfermedad
 Comorbilidad
 Extensión de enfermedad (SNC, endovascular, afectación visceral)

•• Fluconazol en primera lFluconazol en primera líínea si:nea si:
 Hemodinamicamente estable
 No azoles previos 
 No riesgo de infección por C. glabrata:

–– AzolesAzoles previosprevios
–– Edad avanzadaEdad avanzada
–– CCááncerncer
–– DiabetesDiabetes

 No riesgo de infección por C. krusei:
–– AzolesAzoles previosprevios
–– Pacientes Pacientes oncohematoloncohematolóógicosgicos y TMOy TMO

•• AntifAntifúúngico fungicida:ngico fungicida:
 L-AmB ó Anf-B: endocarditis o SNC
 EQ:                   endocarditis CID, 1 Mar 2009



OMIGANANOMIGANAN
FritscheFritsche et al. AAC 2008et al. AAC 2008

8-102425664All Gram-negative bacilli (167)

8-102425632All Enterobacteriaceae (126)

32-256256128Pseudomonas aeruginosa (41)

8-102451264Enterobacter spp. (42)

8-51225632Klebsiella spp. (41)

8-643232E. coli (43)

8-12812832Viridans group streptococci (35)

16-323216β-haemolytic streptococci (30)

2-1684E. faecium (67)

32-12812864E. faecalis (44)

2-1281288Enterococcus spp. (111)

1-844Coagulase-negative staphylococci (104)

2-321616S. aureus (110)

Range90%50%CMI (ug/ml)d)

16-1024102464Aspergillus spp. (10)

1-10241024128Moulds (20)

16-323232C. tropicalis (11)

32-256256128C. parapsilosis (11)

32-12812864C. krusei (10)

128-256256256C. glabrata (22)

32-12812864C. albicans (52)

16-25625664All yeast (106)

• Péptido catiónico bactericida
y fungicida

•Ensayo en fase III

• Europa y USA

Omiganan 1% (10.000 ug/ml):
Eficaz decolonización cutánea 
de BGN y levaduras, 
incluidas formas R




