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Estimado Editor:

Paciente de 73 afios que ingresa en Cirugia por hernia
inguinal incarcerada con peritonitis polimicrobiana difusa
precisando cirugia urgente y tratamiento con meropenem vy
linezolid. Presenta un postoperatorio complicado requieriendo
ingreso en unidad de cuidados intensivos (UCI), donde se ob-
serva evolucion torpida de herida quirurgica, necesitando nue-
vo ciclo de antibioterapia con piperacilina-tazobactam. Al mes,
se da de alta a Medicina Interna (MIN), precisando nutricion
parenteral (NP) con Catéter venoso central (CVC), y con estu-
dio de colonizacion positivo para Candida auris en muestras
axilar y rectal. Transcurridos cinco dias se objetiva pico febril,
se remiten hemocultivos que tras positivizar en 24 horas y ob-
servarse levaduras en la tincion de Gram, con el fin de obtener
un diagnostico rapido, se decide realizar una PCR multiplex
(Biofire® BCID2 (Filmarray®)) que detecta C. auris. De esta ma-
nera, se inicia tratamiento intravenoso (IV) con anfotericina
B liposomal 400 mg (5 mg/kg/d) y anidulafungina 200mg el
primer dia seguidos de 100 mg ¢/24h hasta 7 dias después de
la negativizacion de los primeros hemocultivos, manteniendo
anidulafungina hasta cumplir dos semanas desde la negativi-
zacion (3-4 semanas en total de tratamiento). Al detectarse la
candidemia se remite punta de CVC que se siembra utilizando
la técnica de Maki y tras 48h de incubacion, el cultivo resulta
positivo para C. auris, ademas se realiza ecocardiografia trans-
toracica y fondo de ojo que son negativos. Paralelamente apa-
recen en escroto y pliegue inguinal y axilar, lesiones parchea-
das eritematosas y maceradas con pequefas pustulas satélites.
En escroto se detecta ulceracion superficial con pustulas blan-
quecinas sugestivas de lesiones micoticas (Figura 1), aislandose
C. auris.

A las 48-72h de iniciar tratamiento, se consigue la defer-
vescencia y la negativizacion de los hemocultivos, no obstante
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Lesion ulcerada con bordes eritematosos

Figura 1
y pequeias blanquecinas sobre
lesiones parchedas no ulceradas
eritematoviolaceas.

la evolucion de las lesiones cutdneas no fue la esperable, es
pues que se planted la necesidad de un tratamiento topico co-
adyuante. En este contexto, se valora de forma multidisciplinar
con el servicio de farmacia (SF) y microbiologia, generar una
formula magistral de nistatina topica. Se habia realizado es-
tudio de sensibilidad de la cepa aislada en sangre, aunque la
nistatina no se incluia en el panel (Sensititre® YeastOne® Y09).
El SF elabora un gel de base hidrofila con carboximetilcelulosa
sddica (CMCs) como agente gelificante a una concentracion
del 6%, obteniendo buena consistencia y una accion superfi-
cial del farmaco sin efecto emoliente de la base, disminuyendo
la humedad en los pliegues facilitando la resolucion completa
de las lesiones [4]. Se formula a una concentracion del 1,5%
de nistatina, y se estudia cualitativamente la homogeneidad,
propiedades organolépticas, evanescencia, extensibilidad vy
poder refrescante. Se otorga un periodo de validez de 30 dias
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Tabla 1 Formula magistral de nistatina topica.

Composicion y metodologia

Fase 1. Elaboracion del hidrogel de carboximetilcelulosa sodica al 6%

Carboximetilcelulosa sodica (Acofarma®) 69
Glicerol 30g
Agua conservans 64g

Fase 2. Elaboracion del hidrogel de nistatina al 1,5%

Nistatina (Fagron®) 0,675%

Propilenglicol 14,259

Hidrogel de carboximetilcelulosa al 6% 30,19
Modus operandi:

1. Adicionar la carboximetilcelulosa sodica (CMCs) al mortero, afiadir el glicerol y
mezclar con el pistilo obteniendo una dispersion homogeneizada.

2. Pesar 649 de agua conservans en un vaso de precipitados de 100mL. y calentar
hasta 50°C. Adicionar la dispersion de CMCs y glicerol al agua conservans y
mezclar con el agitador magnético hasta obtener un gel viscoso y homogéneo, y
dejar enfriar.

3. Pulverizar la nistatina en el mortero hasta obtener un polvo fino y disolverla
con propilenglicol.

4. Pasar la cantidad correspondiente de hidrogel de carboximetilcelulosa al 6%

en un vaso de precipitados de 100 mL, adicionar la disolucion de nistatina y
propilenglicol agitando con la varilla de vidrio hasta que se disuelva por completo
en el gel.

5. Envasar en un tubo de aluminio y etiquetar.

seguin la matriz de riesgo de preparaciones no estériles [5], y
se analizan estos parametros una vez a la semana durante el
periodo de validez establecido. Se envasa en tubo de aluminio
y se conserva en nevera. En la tabla 1 se detalla la composicidn
y metodologia.

Una vez elaborado el gel, se inicia tratamiento aplicandose
2 veces al dia durante 10 dias con resolucion completa de las
lesiones y sin observar reacciones adversas. De forma paralela,
el paciente mejora globalmente sin complicaciones por lo que
es dado de alta.

C. auris es una levadura multirresistente productora de
infecciones de elevada mortalidad (hasta un 60% en algunas
series) [1,2]. Fue aislada por primera vez en Japdn en 2009 y
desde entonces, se ha expandido mundialmente [2,3]. Es res-
ponsable de brotes intrahospitalarios de dificil control y ma-
nejo, que suponen una amenaza para el sistema de salud. Se
trata de una levadura oval que forma colonias nacaradas en
CHROM-agar-Candida [6], y que se caracteriza por su resisten-
cia intrinseca a fluconazol (90% de las cepas) [1]. En nuestro
caso, el estudio de sensibilidad muestra resistencia a azoles
con sensibilidad a equinocandinas (CMI de 0,06 y 0.125 mg/L
para caspofungina y anidulafungina respectivamente), y a an-
fotericina B (CMI de 1 mg/L).

La identificacion de C. auris es compleja y su determi-

nacion, se realizd por la técnica de espectrometria de masas
MALDI-TOF (matrix-assisted laser desorption ionization-time
of flight mass spectometry), caracterizada por su rapidez diag-
nostica, permitiendo inicio temprano del tratamiento y mejo-
rando el prondstico del paciente [6].

El paciente fue expuesto a varios ciclos de antibioterapia
de amplio espectro y a procedimientos invasivos (CVC con NPT,
sondaje vesical, cirugia...etc.) generando todo esto, un ambien-
te idoneo de inmunodepresion y predisposicion para infeccio-
nes nosocomiales por microorganismos multirresistentes, en-
tre otras la infeccion sistémica por C. auris [7].

En base al antifungigrama se inicio biterapia con equino-
candina y anfotericina B, teniendo en cuenta que los centros
para el control y prevencion de enfermedades (CDC) plantean
iniciar tratamiento con anidulafungina, y en caso de inefica-
cia terapéutica (ausencia de respuesta o fungemia persistente)
asociar anfotericina B [8]. No obstante, segun la guia Mensa
se desconoce el tratamiento 6ptimo, indicando la asociacion
de isavuconazol o posaconazol con anfotericina B liposomal
0 con una equinocandina [9]. Nuestro caso, fue un pacien-
te fragil con gran probabilidad de fracaso terapéutico, por lo
que se decidio retirar el CVC e iniciar biterapia, consiguiendo
la defervescencia y la negativizacion de los hemocultivos en
las primeras 48-72h. Con respecto al tratamiento topico de la
afectacion cutanea de C. auris, estan indicados varios antifun-
gicos topicos entre ellos nistatina [9, 10], no obstante, dada
la ausencia de presentacion comercial se elaboro la formula
magistral para su aplicacion. Aunque de forma paralela a la
administracion del hidrogel se administraba el tratamiento
sistémico, inicialmente no se objetivo mejoria de las lesiones
con el tratamiento endovenoso, es por ello que se planted la
necesidad de asociar un tratamiento topico. El trabajo multi-
disciplinar entre los diferentes servicios ha sido imprescindible
para conseguir la identificacion e instauracion precoz del tra-
tamiento y la elaboracion de un gel poco comun como adyu-
vancia al tratamiento sistémico consiguio la resolucion total
de la afectacion cutanea por C. auris.
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