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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN

Historia del articulo: Las infecciones micéticas por especies del género Candida se asocian a una gran morbilidad y mortalidad en las
Recibido el 10 de septiembre de 2007 unidades de cuidados intensivos neonatales (UCIN). El objetivo de este trabajo fue determinar los factores de
Aceptado el 2 de octubre de 2008 riesgo de infeccién o colonizacién por Candida en recién nacidos de alto riesgo en una UCIN de un hospital de

referencia en Bogotd, Colombia, y evaluar la colonizacién en los dispositivos intravasculares de los pacientes y
el personal de salud. Se siguié prospectivamente a 50 neonatos de alto riesgo (bajo peso al nacer, edad gesta-
cional inferior a 35 semanas, uso previo de antibiéticos y 8 dias de estancia en la UCIN), de los cuales se reali-
zaron cultivos a partir de muestras clinicas procedentes de diferentes dreas anatémicas: conjuntivas, cavidad

Palabras clave:
Recién nacido

EZZZ:ZZ Zif;'mns nasal, cavidad bucal, ingle y recto, asi como de los dispositivos intravasculares. También se cultivé la soluciéon

Colonizacion acuosa, producto del lavado de las manos del personal. Las muestras se procesaron y se sembraron en agar
Sabouraud con cloranfenicol (50 ppm) y las levaduras que se desarrollaron se identificaron mediante pruebas
fenotipicas y bioquimicas por auxanograma. Se realiz6 un analisis multivariado de los factores asociados con la
colonizacién en los neonatos. Las muestras procedentes de un 38% de los neonatos investigados presentaron
diferentes especies de Candida. No se encontraron levaduras en los dispositivos intravasculares. Un 32% de las
muestras procedentes del lavado de las manos del personal, que incluia a pediatras, estudiantes de pre y pos-
grado, enfermeras y auxiliares de enfermeria, presentaron levaduras. En el andlisis de regresion logistica mul-
tivariado se identificé el tiempo de estancia en la UCIN como el tnico factor de riesgo para la colonizacién.
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Colonization by yeasts in newborns and healthcare personnel in a neonatal
intensive care unit at a university hospital in Bogota, Colombia
ABSTRACT

Keywords:

Newborn Candida infections in the neonatal intensive care unit (NICU) are associated with high morbidity and mortality

Candida spp. rates. The main objective of this work was to determine the risk factors for colonization by Candida species in

Candida albicans the newborns in a hospital NICU in Bogota, Colombia, and to evaluate the colonization of intravascular

Colonization devices and healthcare personnel. Fifty newborns at high risk (low birth-weight, gestational age under 35

weeks, previous exposure to antibiotics and eight days of stay in the NICU) were followed prospectively .
Clinical specimens from conjunctiva, nasal orifices, oral cavity, inguinal skin, rectum, intravascular devices,
and the resulting watery solution of the washing of hands of healthcare personnel were cultured. Samples
were cultured on Sabouraud agar with chloramphenicol (50 ppm). Identification of yeasts was peformed
using phenotypic and biochemical tests. A multivariate analysis of the risk factors for colonization in the
newborns was performed. Growth of different Candida spp. was found in samples recovered from 38% of the
newborns tested. However, no yeasts were obtained in cultures from intravascular devices. About 32% of the
samples from healthcare personnel (paediatricians, undergraduate and postgraduate students, professional
nurses and nurse” assistants), showed presence of yeasts. In the multivariate regression analysis length of
stay in the NICU was the only identified risk factor for colonization.
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La infeccién hospitalaria representa un desafio creciente en neo-
natologia, debido al aumento de la supervivencia de los recién naci-
dos de bajo peso, a los cambios en los procedimientos, tanto diag-
nésticos como terapéuticos, y a la falta de madurez inmunolégica del
neonato. Dichos factores facilitan la entrada potencial de los micro-
organismos, los cuales pueden ocasionar una colonizacién y poste-
rior infeccién>'15, Las unidades de cuidados intensivos neonatales
(UCIN) son propicias a la aparicién de factores, tanto intrinsecos del
neonato como ambientales, que favorecen el crecimiento de levadu-
ras® Los mecanismos de transmisién pueden ser de tipo vertical (de
la madre al neonato por el canal de parto) u horizontal; endégenos,
a partir de la microbiota colonizante, o exdgenos, a través de la piel,
por medio de féomites o de las manos del personal de salud'®'”. Te-
niendo en cuenta esto, es importante evaluar la frecuencia de colo-
nizaciéon por levaduras en los neonatos, las especies implicadas en
estos procesos, los sitios anatémicos mas colonizados y la presencia
o no de levaduras en los diferentes dispositivos conectados al neona-
to. Ello nos va a permitir localizar el posible origen de la colonizacién
y asi poder disminuir el riesgo de infecciones hospitalarias que ori-
ginan elevadas tasas de morbilidad y mortalidad en pacientes de las
UCINZ, El objetivo de este trabajo fue evaluar la colonizacién por le-
vaduras tanto en neonatos de alto riesgo como en el personal de la
salud en la UCIN de una entidad hospitalaria de referencia en Bogot3,
Colombia.

Material y métodos

El Hospital Universitario San Ignacio es un hospital de tercer nivel
de Bogota que sirve de centro de referencia en unidades de cuidados
intensivos incluyendo UCIN. La unidad cuenta con 29 incubadoras, 9
en cuidados intensivos y 20 en cuidados intermedios.

De octubre de 2005 a febrero de 2006 se realiz6 un estudio pros-
pectivo para evaluar la colonizacién por levaduras e intentar identi-
ficar las especies mas frecuentes, tanto en pacientes neonatos de alto
riesgo y los dispositivos conectados a ellos, como en las manos del
personal de salud que opera en la unidad. Los criterios de inclusién
para seleccionar a la poblacién de neonatos muestreada fueron la
edad gestacional (inferior a 35 semanas), bajo peso (inferior a 2.200
g), uso de antibidticos previos y estancia superior a 8 dias en la
UCIN.

Recoleccion de muestras de neonatos. Se tomaron muestras de 50
neonatos que cumplieron los criterios de inclusién. Se tomaron frotis
a partir de conjuntivas, cavidad nasal, cavidad bucal, ingle y recto
con escobillones estériles, con los que se realizaron frotis masivos en
la superficie de placas de Petri con agar Sabouraud, suplementado
con 50 ppm de cloranfenicol.

Recoleccion de muestras de dispositivos intravasculares conectados
a los neonatos. En los dispositivos (catéteres arteriales, catéteres ve-
nosos de insercion central y periférica, y catéteres de venas periféri-
cas) las muestras se tomaron de la superficie comprendida entre la
insercion del dispositivo y 2 cm de éste. Se realizaron frotis masivos
en la superficie de placas de Petri con agar Sabouraud, suplementado
con 50 ppm de cloranfenicol.

Recoleccion de muestras del personal. La poblacién participante es-
tuvo constituida por 56 individuos pertenecientes a 4 grupos: pedia-
tras, estudiantes (pregrado de medicina y posgrado de pediatria),
enfermeras y auxiliares de enfermerfa. Las muestras procedian de las
manos y se tomaron en bolsas de plastico autosellables nuevas que
contenian 100 ml de NaCl al 0,85% suplementado con cloranfenicol
(100 ppm). El procedimiento incluyé una simulacién de lavado de
manos en un tiempo aproximado de 30 s. Las muestras se transfirie-
ron a tubos falcon de 50 ml nuevos, los cuales se centrifugaron a
5.000 g a 22 °C durante 30 min. Posteriormente, se realizaron siem-

Tabla 1
Distribucion de las especies de Candida spp. aisladas en neonatos
Localizacién C. albicans, C. parapsilosis, C. krusei, Total,

n (%) n (%) n (%) n (%)
Conjuntiva 1(2,56) 0(0) 0(0) 1(2,56)
Nasal 3(7,7) 1(2,5) 0(0) 4(10,2)
Bucal 6(15,3) 1(2,5) 0(0) 7(17,8)
Inguinal 7(18) 7(18) 1(2,5) 15(38,5)
Rectal 7(18) 5(12,8) 0(0) 12(30,8)
Dispositivos 0(0) 0(0) 0(0) 0(0)
Total 24 (61,5) 14 (36) 1(2,5) 39 (100)

bras masivas del sedimento en la superficie de placas de Petri con
agar Sabouraud suplementado con 50 ppm de cloranfenicol. Todas
las muestras se incubaron a 30 °C con lecturas a las 24, 48 y 72 h. Si
no se observaba crecimiento el tiempo de incubacién se ampliaba a
7 dias.

Interpretacion del cultivo. Se tomaron como cultivos positivos
aquellos en los que se observé la presencia de colonias y cuando al
microscopio se observaron levaduras. Se realizaron subcultivos en
agar Sabouraud de todas las colonias obtenidas.

Identificacion de especies. Los hongos que crecieron en los cultivos
se identificaron teniendo en cuenta basicamente la morfologia de las
colonias, la formacién de tubo germinal, de clamidoconidios y seu-
dohifas, la asimilacién de hidratos de carbono (glucosa, arabinosa,
manosa, sorbitol, manitol, fructosa, galactosa, lactosa, maltosa, rafi-
nosa, xilosa y trehalosa) y el color de las colonias en CHROMagar
(Becton Dickinson, Colombia). Las levaduras que no se identificaron
con esta metodologia se agruparon en “otras levaduras”.

Andlisis estadistico. Se realizé un andlisis de regresién logistica
multivariable tomando como desenlace la presencia de colonizacién.
Se escogieron las variables que tuvieran una p < 0,05 en el andlisis
univariado y se introdujeron en un modelo hacia delante en SPSS
(version 11.5).

Resultados

De los 50 neonatos estudiados, se recuperaron levaduras en 19
(38%), que presentaron colonizacién en uno o mas sitios anatémicos.
Las muestras de ingle (38,5%) y de recto (30,8%) fueron las que pro-
porcionaron mayor cantidad de cultivos positivos para levaduras,
todas pertenecientes al genero Candida, siendo Candida albicans la
especie mas frecuente al superar el 60% de los aislamientos. No se
aislaron levaduras de ningln dispositivo intravascular. La tabla 1
muestra la distribucién de especies de Candida aisladas en los sitios
anatémicos muestreados.

De los 56 trabajadores en los que se investigaron sus manos, en
18 (32%) se obtuvieron cultivos positivos, aislandose 21 levaduras. La
mayor frecuencia de aislamiento correspondi6 a las manos del per-
sonal de salud. El grupo de auxiliares de enfermeria (37,9%) fue el
mas colonizado por levaduras en manos, seguido de los pediatras y
enfermeras con una frecuencia similar, y a nivel global la especie
predominante fue Candida parapsilosis. Por otro lado, hay que desta-
car la presencia de Candida krusei (4%) en todos los grupos de traba-
jadores, ya que presenté una frecuencia similar a C. albicans (3%),
especie aislada sélo en auxiliares de enfermeria. La tabla 2 muestra
la distribucién de individuos colonizados y de especies de levaduras
segln los grupos de personal estudiados.

En la tabla 3 se observa la frecuencia de diversos factores entre los
pacientes con o sin colonizacién por levaduras y su significacion es-
tadistica. En el analisis multivariado, en el que se incluyeron el tiem-
po de estancia, el uso de soluciones parenterales y el uso de nutricién
parenteral, solamente se identificé el tiempo como la variable que
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Tabla 2
Distribucion de géneros y especies aisladas de manos del personal de salud

Personal (n) Individuos colonizados, C. parapsilosis, C. albicans, C. krusei Levadura roja, Levadura negra,

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Pediatras (7) 2(28,5) 0(0) 0(0) 1(48) 1(48) 0(0)
Estudiantes (9) 2(22) 1(4,8) 0(0) 1(48) 0(0) 1(4,8)
Enfermeras profesionales (11) 3(27) 2(9,52) 0(0) 1(4,8) 2(9,5) 0(0)
Auxiliares de enfermeria (29) 11 (37,9) 6(28,6) 3(14,3) 1(4,8) 1(4.8) 0(0)
Total (56) 18 (32) 9 (43) 3(14,3) 4(19) 4(19) 1(4.8)

Tabla 3

representa el factor de riesgo para la colonizacién en la UCIN. En la
tabla 4 se muestran los resultados de la razén de probabilidades de
los factores de riesgo incluidos en el modelo.

Discusion

En la UCIN, la especie de Candida mas aislada fue C. albicans, con
cerca de dos terceras partes de los pacientes colonizados. Diversos
estudios en el mundo han demostrado que C. albicans es la especie
mas frecuente en las muestras clinicas®'. En Argentina, ésta fue la
especie mas aislada con una incidencia aproximada del 60-80%,
mientras que C. krusei y C. parapsilosis fueron menos comunes, con
una incidencia inferior al 10%'3. En el estudio de Giusiano et al, tam-
bién realizado en Argentina, C. albicans fue, asimismo, la mas fre-
cuente, aunque en un porcentaje menor (35,5%), seguida de Candida
tropicalis, con el 33,3%, y C. parapsilosis con el 26,3%’. En nuestra serie
no se identific6 ningan aislamiento de C. tropicalis. Estudios que eva-
ltan la frecuencia de las especies de Candida realizados en Europa,
Estados Unidos y Latinoamérica, muestran diferencias en esta distri-
bucién; sin embargo, nuestro estudio arroja resultados similares a
los estudios en Latinoamérica’'4. La razén de la aparicién de estas
especies no esta dilucidada; sin embargo, su presencia en medios
hospitalarios podria estar relacionada con el uso de fluconazol (como
profilaxis o tratamiento empirico, que es escasamente utilizado en
nuestra unidad), el uso de catéteres y la probabilidad de sobrevivir
en estos medios.

Nuestro estudio identificé una alta tasa de colonizacion entre el
personal sanitario. El valor mas alto correspondi6 a los auxiliares de
enfermeria. Estos hallazgos se correlacionan con anteriores estudios
que fluctdan entre el 20% para el personal médico y el 80% para el de
enfermeria'®. Esto, probablemente, se relaciona con la frecuencia de
contacto que cada uno de estos grupos tiene con los pacientes, o con
la oportunidad para el lavado de manos del personal, en las que se
encuentra con mayor frecuencia C. parapsilosis y otras levaduras con
menor importancia en clinica>'6'8, En Brasil se ha descrito a C. parap-
silosis como una de la especies con mayor posibilidad de coloniza-
cién en manos, tanto en personal del cuidado de la salud como en
poblacién normal’. El papel que juega C. parapsilosis no es totalmen-
te conocido y es posible que en la mayoria de los casos no tenga re-
levancia clinica. En otros estudios, el hallazgo de C. parapsilosis en
manos del personal podria sugerir un manejo inapropiado de catéte-
res centrales o periféricos*!”, que junto con la afinidad que tiene C.
parapsilosis por los materiales sintéticos, contribuyen a explicar su
asociacién a infecciones relacionadas a los catéteres y la candidemia.
Las especies implicadas en colonizaciones de dispositivos vasculares
son C. albicans, C. parapsilosis, Candida glabrata y C. tropicalis.

En nuestro estudio no se aislaron levaduras de ninguno de los
dispositivos muestreados utilizados por los neonatos de la UCIN. El
hecho de que estos microorganismos no se encontraran entre los
neonatos o los dispositivos disminuye la posibilidad de C. tropicalis
como causa de infeccién cruzada. Debido a que sélo se midi6 la pre-
sencia de levaduras en el agua tras el lavado de las manos, y no se
pusieron en contacto las manos con el medio de cultivo durante el
estudio, no es posible saber si la ausencia de infeccién cruzada se
debe a un buen lavado de manos o al uso apropiado de técnicas de

Analisis univariado de las variables sobre la colonizacion

Variable Colonizado No colonizado p
Edad gestacional (media semanas) 334 354 ns
Peso (media gramos) 1.846 2.139 ns
Tiempo estancia unidad (media dias) 21,6 12,5 0,006
Catéter periférico (%) 94,7 96,8 ns
Catéter epicutaneo (%) 47 29 ns
Solucién parenteral (%) 79 38 0,006
Nutricién parenteral (%) 47,4 84 0,006
Antibioticoterapia (%) 68,4 71 ns

ns: no significativo.

Tabla 4
Anadlisis multivariado de las variables estadisticamente significativas en el analisis
univariado sobre la colonizacién

Variable p RP RP IC del 95%
Inferior Superior
Solucién parenteral 0,72 4,011 0,885 18,179
Nutricion parenteral 0,168 0,347 0,77 1,564
Estancia unidad 0,032 4,971 1,152 21,458

IC: intervalo de confianza; RP: raz6n de probabilidades.

asepsia y desinfeccién a la hora de manipular a los neonatos o los
dispositivos intravasculares.

Entre los criterios de inclusién de los pacientes en el estudio, se
encontraban el bajo peso al nacer (entre 600 y 2.160 g), el nacimien-
to prematuro, los procedimientos invasivos (tanto diagndsticos como
terapéuticos) y el uso de antibidticos de amplio espectro?#611.12.16,
Con estos criterios se clasificaron nuestros neonatos de alto riesgo, y
se encontré que el Gnico factor independiente relacionado con la co-
lonizacién fue la estancia prolongada en la unidad. De acuerdo a del
Palacio et al’ el riesgo se incrementa a partir de la tercera semana, lo
que coincide con el tiempo medio de estancia (21,6 dias) de los pa-
cientes colonizados por Candida spp. Otros factores que no alcanza-
ron significacién estadistica incluyeron el uso de soluciones parente-
rales y nutricién parenteral. En los prematuros de mas bajo peso,
esta Gltima variable parece ser un factor determinante para la apari-
cién de candidemia®. Consideramos que en el neonato el tiempo es
un factor fundamental para la adquisicién de Candida spp., mientras
que el uso de nutricién parenteral, el uso de antibidticos y la cirugia
probablemente enriquezcan la colonizacién y faciliten la transloca-
cién del hongo a partir de un tracto gastrointestinal alterado por la
falta de nutricién enteral, la manipulacién quirdrgica y la ruptura de
otras barreras. Este estudio muestra que la identificacién de indivi-
duos de alto riesgo debe llevar a extremar las medidas de aislamien-
to y lavado de manos entre el personal de salud al manipular o estar
en contacto con los neonatos de mayor riesgo, y quizas implementar
de forma habitual estrategias de vigilancia para la identificacion de
los recién nacidos colonizados.

En general, la colonizacién de los pacientes en las UCIN podria dar-
se por la transmisién horizontal por parte del personal de salud que
opera en la unidad®!”. Una limitacién del presente estudio es que no se
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utilizaron herramientas moleculares para identificar un origen clonal
de los aislamientos de los pacientes y el personal, por lo cual no fue
posible sefialar la relacién genética entre las cepas de una misma es-
pecie aisladas de los neonatos y del personal de salud. En una situa-
cién de vigilancia de las infecciones hospitalarias en la UCIN, como
aquella en la que se realiz6 este estudio, las posibilidades de coloniza-
cién podrian verse retardadas por la aplicacion de las medidas de con-
trol de infecciones (lavado de manos y asilamiento) y la observacién
continua de los neonatos contribuiria a tener una baja tasa de infec-
cién a pesar de que se observe la colonizacién. Durante el periodo de
estudio no se observé ningin caso de candidiasis.
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