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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN

Historia del articulo: Antecedentes: Diferentes especies de Candida causan candidiasis diseminada, y esta afecta especialmente

Recibido el 30 de octubre de 2009 a pacientes inmunodeprimidos y a los que se encuentran hospitalizados en unidades de cuidados

Aceptado el 14 de abril de 2010 intensivos (UCI).

On-line el 5 de mayo de 2010 Objetivo: Determinar la frecuencia y sensibilidad al fluconazol y al voriconazol de aislamientos de Candida

Palab Jave: spp. provenientes de pacientes en UCI y remitidos a la Corporacién para Investigaciones Bioldgicas para
alabras clave: estudios de sensibilidad entre el 2001-2007.

Antiftngicos Meétodos: Se utilizo la técnica de difusion en agar siguiendo las especificaciones del Clinical and Laboratory

Flugonazol Standard Institute (M44A). La prueba de Chi? y la prueba de Kruskal Wallis se utilizaron para comparar los
Voriconazol cambios en la frecuencia de aislamientos de Candida spp. y la sensibilidad a los azoles segiin el afio de
Candida spp- aislamiento.
Pr“e!’a_ ‘_18 disco Resultados: Del total de 337 aislamientos, 147 (43,6%) correspondieron a Candida albicans, seguidos por
Sensibilidad Candida tropicalis con 79 aislamientos (23,4%), Candida parapsilosis con 47 aislamientos (13,9%),
Resistencia Candida glabrata con 32 aislamientos (9,5%), Candida guilliermondii con 12 aislamientos (3,6%) y Candida
krusei con 11 aislamientos (3,3%). El 2,7% restante correspondié a otras especies (Candida famata, Candida
lusitaniae, Candida lipolytica, Candida pelliculosa y Candida spp.). De estos aislamientos, el 78,3% fue sensible,
el 11,9% sensible dependiente de la dosis y el 9,8% resistente al fluconazol. Para el voriconazol, el 94%
sensible, el 2,4% sensible dependiente de la dosis y el 3,6% fue resistente.
Conclusiones: Estos datos sefialan un cambio en la frecuencia de especies aisladas asi como la presencia de
nuevos patrones de sensibilidad, lo que hace necesario la tipificacion y la realizacién de pruebas de
sensibilidad a los antifiingicos para conocer las caracteristicas de los aislamientos circulantes y, de esta
manera, predecir un tratamiento exitoso.
© 2009 Revista Iberoamericana de Micologia. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L. Todos los derechos
reservados.

Susceptibility to fluconazole and voriconazole of Candida species isolated from
intensive care units patients in Medellin, Colombia (2001-2007)

ABSTRACT

Keywords: Background: Disseminated candidiasis is caused by different Candida species and mainly affects
Antifungals immunocompromised patients and those hospitalized in intensive care units (ICU).

Fluconazole Objective: Our aim was to determine the frequency and susceptibility of Candida spp. isolates to
Voriconazole fluconazole and voriconazole, obtained from patients hospitalized in ICU in the city of Medellin during the
Candida spp. years 2001-2007.

Disk test Methods: The agar diffusion technique based on the protocols recommended by the CLSI from the United
Susceptibility States (M44A) was used. The Chi? test and the Kruskal Wallis statistical methods were used to compare
Resistance changes in the frequency of Candida spp. isolates and their susceptibility to azoles by year of isolation.

Results: A total of 337 isolates were analyzed, 147 (43.6%) of which corresponded to Candida albicans,
followed by 79 (23.4%) Candida tropicalis, 47 (13.9%) Candida parapsilosis, 32 (9.5%) Candida glabrata, 12
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(3.6%) Candida guilliermondii and 11 (3.3%) Candida krusei. The remaining isolates (2.7%) were distributed
among other species (Candida famata, Candida lusitaniae, Candida lipolytica, Candida pelliculosa and Candida
spp.) Most of these isolates (78.3%) were susceptible; 11.9% were dose-dependent susceptible (DDS) and
9.8% resistant to fluconazole. For voriconazole, we observed that 94.1% of the isolates were susceptible,

2.4% DDS and 3.6% resistant.

Conclusions: These data indicate a notable change in the species frequency, as well as a new susceptibility
patterns that requires the precise identification of the causative organism and susceptibility testing in
order to determine the characteristics of the isolates circulating in ICUs and then to treat them

appropriately.

© 2009 Revista Iberoamericana de Micologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L. All rights reserved.

Las infecciones causadas por levaduras del género Candida han
aumentado en los Gltimos afios y se han convertido en un grave
problema de salud que afecta de preferencia a los individuos
inmunodeprimidos y a los pacientes internados en las unidades
de cuidado intensivo (UCI). Estos Gltimos estan predispuestos a
tener infecciones por Candida spp. debido a alteraciones intrinse-
cas del sistema inmunitario secundarias a desnutricién, translo-
cacién bacteriana, neutropenia y traumas mayores, ademas de
factores extrinsecos como procedimientos invasores (lineas
centrales, ventilacion mecanica, cateterismo vesical), hospitaliza-
cion prolongada y uso de nutricion parenteral, esteroides y
antibiéticos de amplio espectro®®.

Con el paso del tiempo se han observado importantes cambios
en las especies de Candida spp. causantes de infeccion, y aunque
Candida albicans sigue siendo la especie mas prevalente, Candida
parapsilosis, Candida glabrata, Candida tropicalis, Candida
guilliermondii y Candida krusei han adquirido mayor importancia,
dependiendo del pais, del tipo de paciente y de la edad. Este
aumento no es sélo atribuible a todos los factores ya mencio-
nados, sino también al uso de nuevos sistemas para la identifi-
cacion de las levaduras que poseen mayor especificidad y
sensibilidad'®.

Aunque paralelamente al incremento en las infecciones por
Candida spp. se han introducido nuevos agentes antifiingicos con un
espectro antimicético mas amplio y mayor potencia antifiingica®, la
alta proporcion de fracasos terapéuticos, la aparicion frecuente de
efectos adversos y la emergencia de especies flingicas intrinsecas o
secundariamente resistentes son problemas crecientes que no han
logrado resolverse hasta ahora’?!.

Ante la emergencia de resistencia a los agentes antimicoticos
en algunos aislamientos de especies de Candida, se han introdu-
cido nuevos compuestos, como el voriconazol, que ofrecen otras
alternativas terapéuticas con mejor perfil de sensibilidad!”.

A pesar de la relevancia de las infecciones invasoras por
Candida spp. en los individuos hospitalizados en las UCI, existe
poca informacion sobre los perfiles de sensibilidad y las especies
aisladas en nuestro medio. El presente estudio utiliz6 los datos del
programa de vigilancia antifingica ARTEMIS para describir el
comportamiento local de las infecciones invasoras por Candida
spp. en pacientes hospitalizados en UCI con el objeto de conocer la
frecuencia de los aislamientos de Candida spp., el perfil de
sensibilidad al fluconazol y al voriconazol asi como también su
comportamiento a lo largo del tiempo.

Materiales y métodos

En este trabajo se incluyeron solo los aislamientos de Candida spp.
provenientes de zonas estériles, de pacientes hospitalizados en las UCI
de la ciudad de Medellin, Colombia, entre los afios 2001-2007.

Aislamientos

Se estudiaron un total de 337 aislamientos de Candida spp.,
enviados al Laboratorio de la Unidad de Micologia Médica y

Experimental de la Corporacion para Investigaciones Bioldgicas
entre los afios 2001-2007, provenientes de pacientes tanto
pediatricos como adultos, que se encontraban internados en las
UCI de varios centros hospitalarios de la ciudad de Medellin,
Colombia. Las muestras remitidas se sembraron en agar glucosado
de Sabouraud sin antibiéticos para confirmar la viabilidad y
pureza de los aislamientos y determinar, como se indica a
continuacion, el género y la especie asi como realizar las pruebas
de sensibilidad in vitro a fluconazol y voriconazol.

Identificacion de las levaduras

Se confirmo el género y la especie de estos aislamientos con las
técnicas de produccion de tubo germinal, tamizaje en medio
CHROMagar Candida® (CHOMagar Microbiology, Paris, Francia), y
pruebas de asimilacion con la prueba API 20C AUX (Biomérieux,
Marcy, L’Etoile, Francia).

Sensibilidad in vitro a los antifiingicos

Para la determinacién de la sensibilidad a fluconazol y
voriconazol se utilizé6 el método de difusién en disco M44-A'4
descrito por el Clinical and Laboratory Standard Institute (CLSI
[antes NCCLS - National Commitee for Clinical Laboratory
standards]). Este método utiliza discos de 25 pg de fluconazol y
de 1pg de voriconazol (Becton Dickinson, Spark, EE.UU.), agar
Mueller Hinton (BBL, Cockeysville, EE.UU.) suplementado con
glucosa al 2% y con 0,5 pg/ml de azul de metileno. Se prepard una
suspension de las levaduras, y se ajustd su concentracién a una
turbidez de 0,5 en la escala de McFarland con agua destilada
estéril.

Las placas con el agar Mueller Hinton suplementado se
inocularon con un escobillon humedecido con esta suspension,
de acuerdo con las recomendaciones para este método, y con
incubacién a 35°C durante 18-24h. La lectura se efectudé en un
lector de cajas de Petri provisto de un analizador digital de imagen
BIOMIC (Giles Scientific, EE.UU.), que mide los milimetros de
inhibiciéon y los convierte a concentracién minima inhibitoria
(CMI) por medio de una curva de regresiéon'4.

Los aislamientos se clasificaron segin los valores de la CMI
como sensibles (S), sensibles dependiente de la dosis (SDD) o
resistentes (R) al antifingico estudiado, que se correlacion6 con
los criterios recomendados en el método de referencia M44-A del
CLSI para el fluconazol y para el voriconazol'’, como se muestra
en la tabla 1.

El control de calidad se realizé semanalmente utilizando una
cepa control de la American Type Culture Collection (ATCC)
(C. albicans 90028), que presenta un rango de inhibicion de
28-39mm para fluconazol y de 31-42 mm para voriconazol. Los
resultados de la zona de inhibicion, la sensibilidad, el valor de la
CMlI y el control de calidad se almacenaron electronicamente.
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Tabla 1
Interpretacion de las concentraciones minimas inhibitorias a los antifiingicos por
la técnica de difusion en agar

Antimicotico CMI, pg/ml
Punto de corte CMI en ug/ml (zona de inhibicion en mm)
Sensible SDD Resistente
Fluconazol <8(>19) 16-32 (15-18) >64 (<14)
Voriconazol <1(>17) 2 (14-16) >4(<13)

Tomado de NCCLS M44-A (8).
CMI: concentracion minima inhibitoria; SDD: sensible dependiente de la dosis.

Anadlisis estadistico

Todos los resultados se almacenaron en una base de datos
creada en Microsoft Excel®™ (Microsoft, Redmond, WA) para este
proposito, y se analizaron utilizando el programa SPSS®™ version
15.0 (SPSS Inc., Chicago, II). Los datos cualitativos se presentaron
como frecuencias absolutas y porcentajes. La prueba de Chi? de
tendencias se utiliz6 para comparar los cambios en la frecuencias
de aislamientos de Candida spp. y la sensibilidad a los azoles
segln el afio de aislamiento. Los cambios en la CMI seg(in los afios
de evaluacion se compararon empleando la prueba de Kruskal
Wallis. Todos los datos se consideraron estadisticamente signifi-
cativos con valores de p < 0,05.

Resultados

Del total de muestras analizadas (n=337), 195 (57,9%)
correspondieron a hemocultivos, 111 (32,9%) a liquidos perito-
neales, 10 (3%) a biopsias de o6rganos profundos, 10 (3%) a
abscesos cerrados, 9 (2,7%) a liquidos pleurales y 2 (0,6%) a
liquidos cefalorraquideos.

De los aislamientos obtenidos, 147 (43,6%) correspondieron a
C. albicans, seguidos por C. tropicalis con 79 aislamientos (23,4%) y
C. parapsilosis con 47 aislamientos (13,9%). Las otras especies se
encontraron en menor proporciéon: 32 aislamientos (9,5%) de
C. glabrata, 12 aislamientos (3,6%) de C. guilliermondii, 11
aislamientos (3,3%) de C. krusei y 9 aislamientos (2,7%) de Candida
spp., distribuidos en especies diferentes (Candida famata, Candida
lusitaniae, Candida lipolytica, Candida pelliculosa y Candida spp.).

En los hemocultivos, C. albicans se aislo en 82 casos (41,8%),
seguida por C. tropicalis en 44 casos (22,9%) y en tercer lugar por
C. parapsilosis con 39 aislamientos (19,9%). En las muestras de
cavidad peritoneal predominé C. albicans en 53 casos (47,7%)
seguida de, C. tropicalis en 26 casos (23,4%) y C. glabrata en 19
casos (17,1%). En la figura 1 se presentan las especies aisladas
segln el tipo de muestra.

El estudio de sensibilidad al fluconazol mostré que de todas las
especies de Candida estudiadas, el 78,3% de los aislamientos fue S,
el 12,2% fue SDD y el 9,5% fue R. Para el voriconazol, el 94% de los
aislamientos fue S, el 2,4% fue SDD, mientras que el 3,6% presentd
resistencia al antimicotico.

El 95,2% de los aislamientos de C. albicans fue S al fluconazol,
seguidos por el 86% de C. tropicalis, el 65,6% de C. glabrata y el 59,6%
de C. parapsilosis. Con el voriconazol, la totalidad de los aislamientos
de C. albicans fueron S al antimicético, seguidos por C. tropicalis
(96,2%), C. parapsilosis (93,6%) y C. glabrata (84,4%); C. krusei es una
especie de Candida intrinsecamente R al fluconazol, que presentd
disminucién de la sensibilidad al voriconazol en el 54,6% de los
aislamientos (el 36,4% fue SDD y el 18,2% fue R). En las tablas 2 y 3 se
describen las sensibilidades al fluconazol y al voriconazol segiin los
aislamientos de Candida spp.
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Figura 1. Proporcion de las especies de Candida aisladas segtn el tipo de muestra.

Tabla 2
Distribucion de la sensibilidad de los aislamientos de Candida spp. al fluconazol

Aislamiento Sensible SDD Resistente Total
Candida albicans 140 (95,2%) 7 (4,8%) 0 147
Candida tropicalis 68 (86%) 11 (14%) 0 79
Candida glabrata 21 (65,6%) 5(15,6%) 6 (18,8%) 32
Candida parapsilosis 28 (59,6%) 12 (25,5%) 7 (14,9) 47
Candida guilliermondii 2(16,7%) 4(33,3%) 6 (50%) 12
Candida krusei 0 0 11 (100%) 11
Candida famata 1 (50%) 0 1 (50%) 2
Candida lusitaniae 0 1 (100%) 0 1
Candida lipolytica 1 (50%) 0 1 (50%) 2
Candida pelliculosa 1 (100%) 0 0 1
Candida spp. 2(66,7%) 1(333%) 0O 3
Total 264 (78,3%) 41 (12,2%) 32(9,5%) 337 (100%)

SDD: sensible dependiente de la dosis.

Al comparar la frecuencia de aislamientos de Candida spp.
segin el afno de evaluacion, C albicans fue la especie
predominante en todos los afios del estudio, excepto en el afio
2001 y en el afio 2004, cuando C. tropicalis fue la especie aislada
con mas frecuencia; sin embargo, no se observaron diferencias
estadisticamente significativas en las frecuencias de los
aislamientos de Candida spp. entre los afios de estudio (p=0,10).
En la tabla 4 se describen los aislamientos de Candida spp.
distribuidos segin el afio de estudio.

Al comparar los perfiles de sensibilidad al fluconazol durante
los diferentes afios del estudio (tabla 5), se encontré que una
proporcion del 15,7% de los aislamientos de Candida spp. habia
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sido R al fluconazol en el afio 2006, y éste fue el afio en el que se
detectaron mas aislamientos R (4 aislamientos de C. krusei y de
C. parapsilosis, 3 aislamientos de C. glabrata y 2 aislamientos de
C. guilliermondii), seguido por el afio 2003, cuando el 14,3% de los
aislamientos fue R (2 aislamientos de C. krusei y un aislamiento de
C. parapsilosis y de C. lipolytica). En el afio 2004 se present6 la mas
alta proporcion de aislamientos SDD; el 18,8% de todos los
aislamientos obtenidos en este afio present6 esta caracteristica.
Sin embargo, no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas cuando se compararon las CMI para fluconazol entre
los diferentes afios estudiados (p=0,43).

La mayor proporcién de aislamientos R al voriconazol se
observo en el afio 2003, cuando el 10,7% (3 de los 28 aislamientos)
fue R, y presentd una resistencia cruzada con fluconazol
(2 aislamientos de C. krusei y uno de C. lipolytica). En el afo
anterior se presentd la mayor proporcion de aislamientos SDD
(7,4%); sin embargo, tampoco se observaron diferencias estadisti-
camente significativas cuando se compararon las CMI para
voriconazol (p=0,22) entre los diferentes afios (tabla 5).

Discusion

El aumento de las infecciones causadas por Candida en los
pacientes hospitalizados en las UCI, con una mortalidad atribuible
del 49%'°, el incremento de los aislamientos de especies
diferentes a C. albicans, frecuentemente menos S a los anti-
micéticos'®, las variaciones regionales de las especies de Candida
y la resistencia a los antimicéticos? han creado la necesidad de
identificar la especie de todos los aislamientos clinicos de
Candida'®'® y conocer los perfiles de sensibilidad a los diferentes
antimicéticos?, mediante un sistema de vigilancia epidemiolégica
que permita el seguimiento riguroso de los aislamientos proce-
dentes del medio hospitalario, con el objeto de lograr interven-
ciones terapéuticas mas rapidas y eficaces, que, a su vez, permitan

Tabla 3
Distribucion de la sensibilidad de los aislamientos de Candida spp. al voriconazol

Aislamiento Sensible SDD Resistente Total
Candida albicans 147 (100%) O 0 147
Candida tropicalis 76 (96,2%) 2 (2,5%) 1(1,3%) 79
Candida parapsilosis 44 (93,6%) 1 (2,1%) 2 (4,3%) 47
Candida glabrata 27 (84,4%) O 5 (15,6%) 32
Candida krusei 5(454%) 4(364%) 2 (18.2%) 11
Candida guilliermondii 11 (91,7%) 1 (8,3%) 0 12
Candida famata 2 (100%) O 0 2
Candida lusitaniae 1(100%) O 0 1
Candida lipolytica 0 0 2 (100%) 2
Candida pelliculosa 1(100%) O 0 1
Candida spp. 3(100%) O 0 3
Total 317 (94%) 8 (2,4%) 12 (3,6%) 337 (100%)

SDD: sensible dependiente de la dosis.

Tabla 4
Distribucion de las especies de Candida, segiin el afio de estudio (n.°)
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un control oportuno de las infecciones producidas por las
diferentes especies de este género.

La disponibilidad de un método rapido, sencillo, econémico y
preciso, como lo es el método de difusion de disco con lectura
computarizada'®, y la red colaborativa del programa ARTEMIS, a la
que pertenecen 137 instituciones de 40 paises, han permitido crear
un sistema de vigilancia epidemioldgica que suministra informacion
oportuna y fiable sobre la resistencia a antifiingicos y la frecuencia
de las especies de Candida en las instituciones de salud.

En el presente estudio se seleccionaron los aislamientos
provenientes de sitios normalmente estériles de pacientes
hospitalizados en las UCI de la ciudad de Medellin, Colombia, y
se busco limitar la poblaciéon de estudio a especies de Candida
implicadas en enfermedad invasora.

Aunque la especie mas frecuentemente aislada fue C. albicans
(se encontrd en el 43,6% de las diferentes muestras clinicas
estudiadas), la suma de las otras especies del género fue superior
al 50%, lo que confirma el aumento de estos patogenos
emergentes, como se ha observado en otros paises®®1216,

Al analizar la frecuencia de los aislamientos de las diferentes
especies de Candida en el tiempo, se observd que C. albicans
continuaba siendo la especie mas comdnmente recuperada de la
mayoria de las muestras clinicas, incluidos los hemocultivos
(41,8%). No obstante, algunas de las demas especies de Candida, no
albicans como C. tropicalis y C. parapsilosis representaron conjun-
tamente el 37,3% de todos los aislamientos, lo que demostré una
incidencia alta semejante a la reportada para Latinoamérica; esto
las confirma como patégenos emergentes en la regi6n'®.
C. glabrata ocup6 el cuarto lugar, con el 9,1% de aislamientos de
las muestras clinicas; las especies menos frecuentes fueron
C. guilliermondii (3,6%) y C. krusei (3,3%). La distribucion de las
especies en el pais confirma las variaciones geograficas observa-
das por Pfaller et al, quienes sefalaron como las especies mas
frecuentemente aisladas en Latinoamérica eran C. tropicalis y
C. parapsilosis, mientras que para Estados Unidos y Europa fueron
C. glabrata y C. parapsilosis'®. C. tropicalis es la principal causa

Tabla 5
Distribucion de la sensibilidad al fluconazol y voriconazol segin el afio de estudio

Aio Fluconazol n (%) Voriconazol n (%)
Sensible SDD Resistente Sensible SDD Resistente
2001  26(929) 2(7,1) 0(0) 6(929) 1(36) 1(36)
2002 22(81,5) 4(148) 1(3,7) 5(92,6) 2(7,4) 0(0)
2003 22 (786) 2(7,1) 4(143) 4(85,7) 1(3,6) 3(10,7)
2004 4(750) 6(188) 2(6,2) 9(90,6) 1(3,1) 2(62)
2005 40 (81,6) 6(12,2) 3(6,1) 7(959) 1(20) 1(2,0)
2006 60 (72,3) 10(12,0) 13 (157) 9(95,2) 0 (0) 4(4,8)
2007 70(77.8) 11(122) 9(10) 7(967) 2(22) 1(1,1)
Total 264 (78,3) 41 (12,2) 32 (9,5) 317 (94,1) 8(24) 12 (3,6)

SDD: sensible dependiente de la dosis.

Candida albicans Candida tropicalis Candida parapsilosis Candida glabrata Candida krusei Candida guilliermondii Otras especies®
2001 9 12 3 1 0 1 2
2002 10 7 3 4 1 0 2
2003 14 5 4 0] 2 1 2
2004 11 12 7 2 0 0 0
2005 17 11 12 7 1 0 1
2006 42 16 8 8 4 4 1
2007 44 16 10 10 3 6 1

@ Otras especies: Candida famata, Candida lusitaniae, Candida lipolytica, Candida pelliculosa y Candida spp.
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de infeccion invasora, especialmente fungemia, en pacientes
neutropénicos o con neoplasias hematolégicas!. Es importante
anotar que a pesar del frecuente uso profilactico de azoles en este
tipo de pacientes, las cepas de C. tropicalis continGlan conservando
una alta sensibilidad al fluconazol, como se evidencia en esta serie.

A diferencia de los hallazgos reportados en Europa y Estados
Unidos>!®, las variaciones en la distribucién de las especies de
Candida en funcion del tiempo no pudieron demostrarse en nuestro
estudio. Aunque estas variaciones estan estrechamente ligadas al uso
profilactico de fluconazol®, estrategia preventiva no implementada
aun en las UCI de la zona, la semejanza de la proporcion de especies
de Candida diferentes de C. albicans encontrada en este estudio (56,4%)
frente a las proporciones encontradas en Europa (60%) y Estados
Unidos (53%) indica un cambio en la distribucion de las especies de
Candida ocurrido en afios anteriores al periodo de estudio.

Las pruebas de sensibilidad antifiingica al fluconazol revelaron
que durante el periodo del estudio el 78,3% de los aislamientos de
Candida spp. fue S, el 12,2% fue SDD y el 9,5% fue R.

La alta frecuencia de aislamientos de las 2 especies de Candida
mas S al fluconazol, C. albicans y C. tropicalis (el 95,2 y el 86%,
respectivamente), indica que este compuesto podria ser una
alternativa de tratamiento si las circunstancias del paciente lo
permiten.

Para C. parapsilosis se observo una sensibilidad disminuida al
fluconazol (59,6%) con respecto a lo observado a nivel global, lo
que indica un aumento de la resistencia de esta especie en nuestra
region, posiblemente relacionada con exposicion previa al azol.
Ademas, es conocido que C. parapsilosis es comensal habitual de la
piel y que se aisla con mayor frecuencia en pacientes pedia-
tricos'®, dato importante para nuestro estudio, debido a que los
aislamientos provenian tanto de nifios como de adultos. Influyen
también los factores de virulencia de esta especie, los que se han
relacionado tanto con la nutricion parenteral como con el uso
prolongado de catéteres (mecanismo de transmision exogena),
hallazgo que podria estar relacionado con el aumento paulatino
de esta especie en los Gltimos tiempos.

Por otro lado, las cifras mas altas de resistencia a fluconazol se
observaron en C. guilliermondii y C. krusei, con el 50 y el 100%,
respectivamente.

El 94% de los aislamientos de Candida spp. fue S al voriconazol,
el 2,4% fue SDD y el 3,6% fue R, y mostr6 CMI menores al
voriconazol que al fluconazol, un comportamiento previamente
descrito en otros estudios!*?2, Aunque el voriconazol se considera
el tratamiento de elecciéon para infecciones causadas por C.
krusei'®, estudios realizados en Latinoamérica han descrito que
aislamientos de esta especie presentan variaciones notables en su
sensibilidad en comparacién con las de Norteamérica'!1820
situacion que se ha visto reflejada en esta serie, donde se encontrd
que el 45,4% de los aislamientos de C. krusei es S a voriconazol y el
18,2% es R (tabla 3). Si bien C. krusei se considera un patogeno
infrecuente, se hace necesario realizar estudios adicionales en la
region que determinen las variaciones en la resistencia de C. krusei
a los azoles.

En conclusion, los datos obtenidos en este estudio demuestran
una buena actividad de ambos antimicoéticos, fluconazol y
voriconazol, frente a las especies del género Candida mas
frecuentemente aisladas; sin embargo, el riesgo de infecci6on por
especies R y la constante amenaza de un nuevo cambio en la
distribucion de las especies de Candida hacen necesaria
la identificacion de la especie aislada y el conocimiento de

la sensibilidad a los antifingicos para garantizar ofrecer el
tratamiento mas acertado y su mas oportuna administraciéon a
pacientes criticamente enfermos.
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