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Resumen

La candidiasis es una micosis infecciosa no contagio-
sa, cuyo agente etiolégico mds importante es Cdndida
albicans, comensal de las mucosas humanas. Suele Ii-
mitarse a la piel, las ufias, las mucosas y el aparato
gastrointestinal, puede ser sistémica y comprometer
multiples drganos. El propdsito de esta investigacion
fue relacionar la sintomatologia de la enfermedad por
reflujo gastroesofdgico (ERGE) y la presencia histopa-
tolégica de Cdndida albicans en la mucosa del tracto
gastrointestinal alto. Tipo de estudio clinico, transversal
y analitico, con un total de 400 endoscopias y muestras
histopatoldgicas. La incidencia de cdndida en pacientes
con ERGE fue de 18.75%, en proporcion de 1:1.27,
hombre/mujer, la regién mds afectada fue el estdmago
con 54.6%, el rango de edad mds dfectado fue de 41
a 45 afios con 26.6%, como sintoma predominante la
pirosis con 76%, el riesgo de desarrollar cdndida albi-
cans en tracto digestivo fue de 3.7 (IC95% 3.2 - 4.2)
con consumo de antibidticos por mds de 6 meses, de
3.1 (IC95% 2.7 - 3.5) con cirugia previa, de 2.9 (IC95%
24 - 3.1) en embarazo y 1.7 (IC95% 1.2 - 2.2) con
empleo y abuso de drogas. LUXMEDICA 6(18): 9-18

Abstract

Candidiasis is a mycotic infection and the most impor-
tant agent is Candida albicans, a commensal of the mu-
cosae in human beings. The clinical manifestations are
usually limited to skin, nails, mucosae and gastrointesti-
nal tract, it rarely can be systemic and affect multiple in-
ternal organs.The purpose of this work was to associate
the simptomatology of gastroesophageal reflux disease
and the histopathological presence of Candida albicans
on mucosae of upper gastrointestinal tract. The main
characteristics of this study were clinical, transversal and
analytic, with a total number of 400 endoscopies.At the
end of the study the incidence of candida in patients
with GERD was [8.75%, the proportion male/female
was 1:1.27, most dffected gastrointestinal region was
stomach with 54.6%, the age rank with more cases was
41 to 45 years old with 26.6%, heartb,urn was the main
symptom with 76%. The risk to develop Candida albi-
cans in upper gastrointestinal tract was 3.7 (IC95% 3.2
- 4.2) with chronic abuse of antibiotics (>6 months), 3.1
(1C95% 2.7 - 3.5) with previous gastrointestinal surgery,
2.9 (IC95% 2.4 - 3.1) in pregnancy and 1.7 (IC95% 1.2
- 2.2) with abuse of drugs.
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Introduccién

La candidiasis es una infecciéon no contagiosa producida por leva-
duras pertenecientes al género Candida. El agente etiolégico mas
importante es Candida albicans, comensal de las mucosas del ser
humano, que produce infecciéon generalmente limitada a la piel,
las ufas, las mucosas y el aparato gastrointestinal, pero puede ser
sistémica y comprometer estructuras profundas y érganos inter-
nos.'3

La cavidad oral y el aparato gastrointestinal son los principales re-
servorios de candida, y los mecanismos de defensa del tegumento
intacto son los que controlan la aparicién de la candidiasis mucocu-
tanea. La flora gastrointestinal normal actda antagonizando y su-
primiendo el crecimiento de la candida a través de la anaerobiosis,
de la competencia por nutrientes y de la produccién de sustancias
inhibitorias como acidos grasos de cadena corta y acidos biliares no
conjugados.’3

En el paciente con candidiasis existen factores predisponentes que
favorecen el crecimiento de dicho hongo, entre ellos se encuen-
tran: estados fisiologicos (infancia, vejez, embarazo), factores loca-
les (humedad, calor, oclusion, heridas), enfermedades endocrinas
y metabdlicas (obesidad, diabetes, hipo e hipertiroidismo, insufi-
ciencia tiroidea, hiperuricemia, deficiencia de hierro), medicamen-
tos (antibiodticos, glucocorticoides, estrogenos, anticonceptivos,
citostaticos, radioterapia), enfermedades debilitantes (neoplasias,
infecciones, inanicién, leucemia, linfomas, anemia aplésicay trans-
plantes), deficiencias nutricionales o del sistema inmune, disrupcién
de la integridad de las mucosas (trauma, cirugias, prétesis dentales,
radiacion, ulceracion y neoplasias), cuerpos extrafos (prétesis val-
vulares cardiacas, protesis articulares, monitoreos intravasculares,
catéteres venosos, arteriales, urinarios y peritoneales), hiperalimen-
tacién endovenosa constante, respiracién asistida, drogadiccion, ci-
rugias gastrointestinales, genito - urinarias y cardiacas, quemaduras
extensas, cirugias dentales y didlisis peritoneal.*

Los principales sintomas gastrointestinales producidos por la infec-
cion por candida son:

Eséfago: habitualmente causa disfagia a sélidos, rara vez a liquidos,
faringitis y dolor retroesternal con caracteristica de quemadura y
recubre la mucosa con placas blanquecinas,

Estémago: ocasiona gastritis cronica atréfica y sintomas compatibles
con reflujo gastroesofagico, con la caracteristica de ser resistente a
inhibidores de la bomba de protones.

Intestino delgado y colon: a nivel intestinal es causante de diarrea
crénica caracterizada por heces liquidas y abundantes, con una fre-
cuencia de 53.6% en ninos y 58.4% en adultos, acompafada de
ulceraciones hemorragicas en la mucosa intestinal y colonica.

Ano.- causa lesiones pruriginosas con sensacion de quemadura a
menudo asociada a un intertrigo perianal, intergliteo o genitocrural,
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en lactantes puede afectar toda el area.>®
El diagndstico de certeza se basa en el
examen directo o histolégico y en el aisla-
miento de las levaduras. Ambos examenes
son necesarios para una buena interpreta-
cion del resultado.” El aspecto histol6gico
es variable e inespecifico, con la observa-
cién del agente dentro del tejido afecta-
do y en formas profundas, el desarrollo de
una reacciéon granulomatosa con infiltrado
inflamatorio con predominio de polimor-
fonucleares, con levaduras en forma de
blastoconidios o pseudomicelios, con tin-
cion de Gram, PAS y metenamina de plata
positivas.'382

Al respecto del tratamiento, son pocos los
agentes terapéuticos que son efectivos en
el tratamiento de las micosis. Sin embar-

Material y métodos

El estudio realizado fue de caracter clinico,
transversal y analitico. Nuestro universo
de trabajo incluyé 400 pacientes que acu-
dieron a consulta durante enero a junio de
2010, con sintomatologia de ERGE (pirosis,
regurgitacién dacida, tos, dolor retroester-
nal, globo faringeo, disfonia, eructo, hipo,
disfagia, odinofagia y hemorragia digesti-
va), cuya edad se encontrara en el rango
de 20 a 80 afos y que tuvieran la indica-
cion de endoscopia de tubo digestivo alto,
excluyendo a pacientes con infeccién por
VIH y con diagnéstico de diabetes melli-
tus. Para el andlisis estadistico se empleo el
software Statistica 7 con tablas de frecuen-
cia y porcentajes, estadistica descriptiva,
de dispersién y regresion logistica.

El procedimiento para la realizacion de la
endoscopia y el procesamiento de la mues-
tra histopatolégica fue:

a) Para la endoscopia:

1.-Se procedié a saludar al paciente, se
le explicd en que consistiria la investi-
gacion, posteriormente se le pidié que
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go, se han realizado avances de impor-
tancia en los dltimos anos, motivado por
el incremento de las infecciones causadas
por levaduras del género Candida y por
la disminucion de la susceptibilidad hacia
los antimicéticos tradicionales.?'®" Hasta
hace pocos anos, se consideraba que los
hongos eran regularmente susceptibles a
agentes antifiingicos y se habia observado
que Candida podia adquirir resistencia a
la 5-fluorocitosina y a tratamientos prolon-
gados con ketoconazol. Posteriormente se
encontré C. krusei con susceptibilidad va-
riable a los azoles, motivos por los cuales
se han implementado pruebas de suscep-
tibilidad in vitro tendientes a determinar
la resistencia a los azoles de las diferentes
especies de Candida.*'2"¢

firmara el consentimiento informado, se
le realiz6 su historia clinica y explora-
cion fisica.

2.-Se recost6 al paciente sobre la mesa de
exploracién y se le aplicé lidocaina al
10% en spray.

3.-Ya una vez aplicada la anestesia local,
se colocé al paciente en decubito lateral
y se le colocé una boquilla.

4.-Se realiz6 la endoscopia con toma de
biopsias en total de 5 - 7 muestras por
paciente.

5.- Las muestras fueron conservadas en un
frasco estéril para muestras con 30 ml.
de formol al 10%.

6.- Posteriormente a la realizacién de la en-
doscopia, se dejé reposar al paciente y
se rotularon las biopsias y se elaboré su
solicitud para histopatologia.

b) Para procesar la muestra histopatolégica:

1.- Primero se fij6 la muestra en formol al
10% por 24 horas.

2.-Una vez concluido el tiempo para fija-
cion se introdujo la muestra en alcohol
al 96% por tres horas.
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3.- Después se introdujo la muestra en ace-
tona por una hora.

4.- Al terminar se introdujo en xylol por
tres horas.

5.- Una vez concluidos estos pasos se reali-
z6 la inclusién en parafina a no mas de
70°C.

6.- Posteriormente se etiquetaron los blo-
ques de parafina.

7.- Finalmente se hicieron cortes con el mi-
crotomo de tres micras.

Una vez concluido este proceso se llevo a

cabo el proceso de tincion de PAS (acido

peryédico de Schiff), el cual consté de los

siguientes pasos:

1.-Se desparafina la muestra y se hidrata
con agua.

2.-Se introdujo la muestra en acido pery6-
dico por cinco minutos.

3.- Se enjuagd la muestra con agua destilada.

Resultados
Se complet6 el estudio realizando un total
de 400 endoscopias, sélo 49 presentaron
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4.-Se introdujo la muestra en agente reac-
tivo de Coleman por quince minutos.

5.-Se enjuagé la muestra con agua tibia
por diez minutos.

6.- Se realiz6 tincion de Hematoxilina-Eosi-
na de Harris por seis minutos.

7.- Se enjuago6 la muestra con agua destila-
da por quinde minutos.

8.-Se deshidraté la muestra primero con
alcohol etilico al 95% por dos minutos,
después en alcohol absoluto por dos
minutos y finalmente en xylol por dos
minutos, se tiene que repetir este pro-
ceso para completar dos veces por cada
sustancia.’

Con la tincién de PAS los hongos se im-

pregnan de un color rojo a morado.’

Los criterios para los reportes de Histopa-

tologia fueron: Presencia o Ausencia de

Candida albicans.

lesiones sugestivas de candidiasis en la en-
doscopia, sin embargo, 75 fueron positivas
para candida al estudio histopatolégico (fi-
gura 1).

Endoscopias

Negativas a cadndida
[l Positivas para candida

Lesiones sugestivas

Figura 1: Relacion entre el miimero total de endoscopias realizadas, aquellas que resultaron positivas para Cdndida
albicans al estudio histopatologico y, de las mismas, las que presentaron lesiones sugestivas de candidiasis.
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De las 75 endoscopias positivas corrobora-  tras que en el sexo femenino hubo 42, con
das por histopatologia para candida, en el una relacién de 1:1.27 (figura 2).
sexo masculino hubo 33 hallazgos, mien-

Presencia de Candida

50
40

30

20
10

Hombres Mujeres

Figura 2: Relacion de la prevalencia de casos de Cdndida albicans por sexo.

De las 75 endoscopias positivas para candi- (4%), es6fago-estbmago en 3 (4%), estod-
da corroboradas al estudio histopatolégico, mago-duodenoen 9 (12%), lengua-duode-
la prevalencia por region anatémica fue la  no, bulbo duodenal-regién postbulbar, duo-
siguiente: eséfago en 15 pacientes (20%), deno-region postbulbar y es6fago-duodeno
estbmago en 41 (54.6%), duodeno en 3 en 1 ocasion cada una (1.3%) (figura 3).
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Figura 3: Regiones afectadas por Cdndida albican, en 400 estudios endoscdpicos realizados entre enero-junio del 2010.

LUX MEDICA Nimero dieciocho, mayo-agosto del 2011 13



: Asociacién clinico - histopatoldgica entre la enfermedad por reflujo gastroesofdgico Navarrete-Medrano D et al

@nniL y cdndida dlbicans

La frecuencia de candida por edad fue: 25
a 30 anos en 5 pacientes (6.6%), 31 a 35
afnos en 16 (21.3%), 36 a 40 anos en 11
(14.6%), 41 a 45 anos en 20 (26.6%), 46

a 50 anos en 12 (16%), 51 a 55 afnos en 2
(2.6%),56 a 60 anos en 1(1.3%) y en ma-
yores de 60 afos en 8 (10.6%) (figura 4).
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6 [0 41 a 45 afos
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 E— [ 46 a 50 afnos
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Céndida por edad

enero-junio del 2010.

La principal sintomatologia de ERGE con la
presencia de Cdndida albicans en el trac-
to digestivo fue: pirosis en 57 pacientes
(76%), regurgitacion en 21 (28%), tos en
9 (12%), dolor retroesternal en 36 (48%),

Figura 4: Distribucion de la infeccion por cdndida segiin grupo de edad en 400 estudios endoscdpicos realizados entre

globo faringeo en 8 (10.6%), disfonia en 7
(9.3%), eructos en 17 (22.6%), hipo en 6
(8%), disfagia en 18 (24%), odinofagia en
27 (36%) y hemorragia de tubo digestivo
alto en 2 (2.6%) (Figura 5).
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endoscdpicas realizadas de enero-junio del 2010.

L L

Figura 5: Sintomatologita relacionada con la presencia de Cdndida albicans en el tracto digestivo en 400 estudios
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Los factores de riesgo resultantes de las
encuestas aplicadas a los 75 pacientes con
Céndida en el tracto digestivo fueron: con-
sumo de medicamento menor a 10 dias en
18 pacientes (24%), consumo de medica-
mento mayor a 6 meses en 31 (41.3%),
cirugia previa en 17 (22.6%), sin casos

Asociacion clinico - histopatoldgica entre la enfermedad por reflujo gastroesofdgico
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de transplante, consumo de drogas en 5
(6.6%), tumor en 3 (4%), leucemia en 1
(1.3%), embarazo en 13 (17.3%), trauma-
tismo previo en 6 (8%), quemadura en 1
(1.3%) y uso de protesis en 2 (2.6%) (fi-
gura 6).

35
30 Medicamento <10 dias
25 Medicamento > 6 meses
Cirugia previa
20
Trasplante
15 |T—— Droga
M Tumor
10 T
M Enf.Sangre
> 7 M Embarazo
o - B Traumatismo
Factores de riesgo

Figura 6: Factores de riesgo involucrados en el desarrollo de Cdndida albicans en el tracto digestivo en 400 estudios

endoscdpicos realizados de enero-junio del 2010

El riesgo de desarrollar Cdndida albicans
con la ingesta de antibidticos >6 meses
con un OR 3.7 veces (intervalo de confian-
za del 95%: 3.2 - 4.2), antecedente de ci-
rugia de OR 3.1 veces (limites de confianza

De las 400 endoscopias realizadas en pa-
cientes con sintomatologia de ERGE, en
relacion con los resultados de las muestras
histopatoloégicas, se concluye que la preva-
lencia de Céandida albicans fué de 18.75%
(figura 1). Garcia,” afirma que las mujeres

del 95% de 2.7 - 3.5), en embarazo de OR
2.9 veces (limites de confianza del 95% de
2.4 - 3.1) y con el abuso de drogas de OR
1.7 veces (limites de confianza del 95% de
1.2 - 2.2). En el resto, el OR no fué signi-
ficativo.

son mas propensas a la infecciéon por Can-
dida albicans, pero de origen ginecol6gi-
co, Milles," encontrd una relacion entre la
candidiasis vaginal recurrente y la gastro-
intestinal, ya que de 98 pacientes con can-
didiasis vaginal recurrente, el 52% de las
pacientes presentaron cultivos positivos de
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heces y vaginales para Candida albicans.
Sin embargo, la mayoria de las revisiones
se enfocan solo en el desarrollo de candi-
da en el sexo femenino. En nuestro estudio
encontramos Candida albicans en el tracto
digestivo en 33 hombres y 42 mujeres, con
una proporcién de 1:1.27 predominando
el sexo femenino (figura 2). Enache® afir-
ma que cerca del 60% de los individuos sa-
nos poseen Candida albicans en su cavidad
bucal, ademas refiere que Candida albicans
se encuentra como comensal en el tracto
digestivo con un porcentaje de 66.3%, sin
embargo, no hay porcentajes por region.
En nuestro estudio, la incidencia de candida
fue del 18.75% de la poblaciéon con ERGE
y por region fue; eséfago 20%, estdbmago
54.6%, duodeno 4%, esofago - estbmago
4%, estobmago - duodeno 12%, lengua -
duodeno 1.3%, bulbo duodenal - regién
postbulbar 1.3 %, duodeno - regién post-
bulbar 1.3% y eséfago - duodeno 1.3%
(figura 3).

Arcaya* y Scheinfeld,® consideran a la in-
fancia y a la vejez como estados fisio-
l6gicos que favorecen el crecimiento de
candida, Osariemen™ hace referencia a la
edad promedio en la cual se presentan fre-
cuentemente las infecciones por candida,
predominando la edad de 51 afos y mas
(38.7%), de 41 a 50 afos (25.3%), de 21
a 30 (18.7%), de 11 a 20 (10.8%) y de
0 a 10 afos (6.5%). En nuestro estudio la
prevalencia de candida por edad fue: de
41 a 45 anos con 26.6%, de 31 a 35 anos
con 21.3%, de 46 a 50 anos con 16%, de
36 a 40 anos con 14.6%, en mayores de
60 anos con 10.6%, de 25 a 30 anos con
6.6%, de 51 a 55 afos con 2.6% y de 56
a 60 anos con 1.3% (figura 4).

Enache' refiere que la principal sintoma-
tologia en pacientes adultos con candida
es la pirosis y la disfagia con sensacién de
quemadura, Ramos'™ afirma que la princi-
pal sintomatologia es la disfagia, odinofa-
gia y dolor retroesternal. En nuestro estu-
dio el sintoma predominante fue la pirosis
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con un 76%, dolor retroesternal con 48%,
odinofagia con 36% vy disfagia con 24%
(figura 5).

En promedio el 12.92% de los pacientes
positivos para Cdndida albicans poseian al-
gun factor de riesgo para el desarrollo del
mismo hongo (figura 6).

Birdsal® afirma que el empleo de antibi6-
ticos reduce en un 86% la flora intestinal
normal, favoreciendo el desarrollo de Cdn-
dida albicans 'y que un 10% de los pacien-
tes con un consumo croénico de antibiéticos
desarrollard Cdndida albicans. En nuestro
estudio los antibiéticos fueron consumi-
dos en un periodo menor a 10 dias en un
5.32% y en un periodo mayor a 6 meses
en un 10.68%, representando el 16% del
total de pacientes, encontrandose un ries-
go para desarrollar Cdndida albicans de 3.7
veces mas (IC95% 3.2 - 4.2) en el consu-
mo mayor a 6 meses, en el consumo de
antibiético menor a 10 dias el riesgo no fue
significativo (figura 6).

Osariemen' afirma que la prevalencia de
candida en heridas de pacientes postope-
rados es de 9.3%, Davel® indica que 9%
de las infecciones nosocomiales son candi-
da, Olivier?' afirma que candida y su gé-
nero son aislados en un 30 a 40% de los
cultivos de abdomen. En nuestro estudio
la prevalencia de candida en pacientes con
cirugias previas fué de 22.6% con un OR
de 3.1 veces mas (IC 95% de 2.7 - 3.5)
(figura 6).

No se cuenta con un estudio que relacione
el embarazo con el desarrollo posterior de
de Candida en el aparato digestivo, sin em-
bargo, Arcaya*, Scheinfeld® y Enache,’ lo
consideran como un factor de riesgo para
el desarrollo de candida. En nuestro estu-
dio 13 pacientes embarazadas presentaron
Candida albicans en el tracto gastrointesti-
nal, representando un 17.3%, por lo tanto
el riesgo de padecer candida en el embara-
zo es de OR 2.9 veces (IC95% 2.4 - 3.1)
(figura 6).
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No hay estudio que relacione ain el em-
pleo y abuso de drogas con el desarrollo
de Candida albicans en el tracto digestivo,
Enache' sélo lo considera como un fac-
tor de riesgo, sin embargo, no existe una
relacion directa. En nuestro estudio cinco
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droga y posteriormente desarrollado can-
dida en el tracto digestivo, representando
el 6.6% del total de pacientes, por lo tanto
el riesgo de padecer candida con el uso de
drogas es de 1.7 veces mas (IC 95% 1.2
- 2.2) (figura 6).

pacientes habian consumido algun tipo de

En nuestro estudio encontramos una prevalencia de candida en pacientes con ERGE
en un 18.75%. La proporcién de casos de candida fué de 1:1.27 predominando en
el sexo femenino. La regiéon anatémica con mayor frecuencia de Cdndida albicans
fue el estdbmago en un 54.6% de los casos. El grupo de edad con mayor prevalencia
de cadndida fue el de 41 a 45 afos con 26.6% .El 25.1% de los pacientes con Cén-
dida albicans presentaron sintomatologia de ERGE en cualquiera de sus variedades.
Los sintomas mas comunes de Cdndida albicans en relacion con ERGE fueron: pirosis
con 76%, dolor retroesternal con 48%, odinofagia con 36% vy disfagia con 24% .En
promedio el 12.92% de los pacientes positivos para Candida albicans poseian algin
factor de riesgo para el desarrollo del mismo hongo.El riesgo de desarrollar Candida
albicans en el tracto digestivo es de 3.7 veces mas (IC 95% 3.2 - 4.2) con el ante-
cedente de consumo de antibiéticos por un periodo mayor a 6 meses, de 3.1 veces
mas (IC 95% 2.7 - 3.5) con el antecedente de cirugia previa, de 2.9 veces mas (IC
95% 2.4 - 3.1) con la presencia de embarazo y de 1.7 veces mas (IC95% 1.2 - 2.2)

con un historial de empleo y abuso de drogas.
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