
La Situación actual 



2.089 episodios (43%  

Candida no-albicans)  

Tortorano AM, Pemán J et al, Eur J Clin Infect Dis 2004; 23:317 



Clinical Infectious Diseases 2009; 48:1695–703 

• 2019 pacientes (pediátricos y 

adultos)  

• 2004-2008 

• 23 hospitales Norte América 



Dados estos cambios ...  
¿cómo aconsejas realizar el 

tratamiento anticipado,cómo y 
con qué? 



Delaying the Empiric Treatment of Candidemia 
An Independent Risk Factor for Hospital Mortality  

<12 < 24 >24 >48
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Delay in Start of Antifungal 

Therapy (days) 

Variable   OR       95% CI           P    

 

APACHE II  1.24    (1.18-1.31)   <0.001 

Prior antibiotics  4.05    (2.14-7.65)     0.028 

Delay in antifungal  2.09    (1.53-2.84)     0.018 

 therapy  

Multivariate analysis of independent risk 

factors for hospital mortality 

Morrell et al. Antimicrob Agent Chemother 2005;49:3640. 



Garey KW, Clin Infect Dis 2006; 43:25-31 





"Multidisciplinary approach to the treatment of invasive fungal 
infections in adult patients. Prophylaxis, empirical, preemptive or 
targeted therapy, which is the best in the different hosts?" 
Rafael Zaragoza, Javier Pemán, Miguel Salavert, Ángel Viudes, Amparo Solé, Isidro 
Jarque, Emilio Monte, Eva Romá, Emilia Cantón. 
 

Clin Ther Risk Man 2008 Dec  

Strategy Antifungal agent References 

Prophylaxis No generally recommended. Patients with  upper 

gastrointestinal perforation, heavy Candida 

colonization or  with severe acute pancreatitis 

might be benefit 

Fluconazole (Pelz et al. 2001) (Garbino et al. 

2002) (De Waele et al. 

2003;Piarroux et al. 2004) 

Empirical Use of “Candida score” or the Ostrosky-Zeichner 

prediction rule 

De-escalation therapy (*), 

the choice of antifungal 

drug must be based on the 

individual characteristics 

of the patient 

(Leon et al. 2006;Ostrosky-

Zeichner et al. 2007) 

Pre-emptive Based on detection of  galactomannan, (1,3)--d-

glucan or C. albicans germ tube antibodies or 

PCR.  

De-escalation therapy (*) 

the choice of antifungal 

drug must be based on the 

individual characteristics 

of the patient 

(Meersseman et al. 

2008;Ostrosky-Zeichner et al. 

2005;Zaragoza et al. 2006) 

Targeted Based on sterile site culture results De-escalation therapy(*), 

the choice of antifungal 

drug must be based on the 

individual characteristics 

of the patient (**) 

(Kullberg et al. 2005;Kuse et al. 

2007;Mora-Duarte et al. 

2002;Pappas et al. 2007;Phillips 

et al. 1997;Rex et al. 

1994;Zaragoza & Peman 2006) 



Candida Score 
 
 
 

Leon C et al. Crit Care Med 2006 



Resultados 



Abdominal Surgery, IC, and CS: Of the 

892 patients with Candida species 

colonization or IC, 182 underwent 

abdominal operations. In patients with CS 

< 3, the presence of abdominal surgery 

for predicting IC was irrelevant (1.9% vs. 

2.3%, p  0.85). Similar findings were 

obtained in patients with CS =  3 (12.5% 

vs. 5.9%, p  0.14). However, in patients 

with CS > 3, abdominal surgery 

significantly predicted IC (30.3%, 95% 

CI 19.2–41.4%) compared with 

onabdominal surgery (11.5%, 95% CI 

5.1–17.8%) (p 0.003). 



Main clinical characteristics of 
patients according to CAGTA results. 

This work has been supported by a Pfizer grant 

Prevalence of CAGTA positive results 
among  the 

critically ill patients included.. 

 
Clinical Significance of Candida albicans Germ Tube Antibody (CAGTA) 
Detection in Critically Ill Patients  
R. Zaragoza, J. Pemán, G. Quindós , J.Iruretagoyena P. Ramirez, M Cuètara, M. 

Gómez ,J. Camarena, A. Viudes, J. Pontón  on behalf of the study group Candida 
albicans Germ Tube Antibody Detection in Critically Ill Patients (CAGTAUCI)* 
 

41%

59%

CAGTA positive patients
CAGTA negative patients

No. of patients (%) 

Total CAGTA + CAGTA - p value 

Patients 53 22 (41.5) 31 (58.5) - 

Age (years) 71.5 ± 18.4 69.2 ± 22.2 73.1 ± 15.3 0.46 

Male:Female 

(ratio) 
1.65 1.2 2.3 0.25 

APACHE II 

(score) 
14.9 ± 5.4 12.2 ± 4.4 16.9 ± 5.2 0.001 

Septic shock 15 (28.3) 4 (18.2) 11 (35.4) 0.16 

Respiratory 

failure 
15 (28.3) 7 (31.8) 8 (25.8) 0.63 

Coma 5 (9.4) 2 (9.1) 3 (9.7) 0.92 

Renal failure 24 (45.3) 6 (27.3) 18 (58.1) 0.02 

Extra-renal 

depuration 
16 (30.2) 4 (18.2) 12 (38.7) 0.10 

Hepatic failure 19 (35.8) 9 (40.9) 8 (25.8) 0.24 

Neutropenia 4 (7.5) 0 4 (12.9) 0.10 

Broad spectrum 

antibiotics 
36 (67.9) 17 (77.3) 19 (61.3) 0.21 

Parenteral 

nutrition 
33 (62.3) 14 (63.7) 19 (61.3) 0.86 

Hepatic 

transplant 
2 (3.8) 1 (4.5) 1 (3.2) 0.80 

Acute 

pancreatitis 
3 (5.7) 2 (9.1) 1 (3.2) 0.36 

Diabetes mellitus 12 (22.6) 4 (18.2) 8 (25.8) 0.51 

Previous surgery 20 (37.7) 12 (54.5) 8 (25.8) 0.03 

Clin Microbiol Infect. 2009 Jun;15(6):592-5.  



Multivariate analysis of ICU mortality 

This work has been supported by a Pfizer grant 

 
Clinical Significance of Candida albicans Germ Tube Antibody (CAGTA) 
Detection in Critically Ill Patients  
R. Zaragoza, J. Pemán, G. Quindós , J.Iruretagoyena P. Ramirez, M Cuètara, M. 

Gómez ,J. Camarena, A. Viudes, J. Pontón  on behalf of the study group Candida 
albicans Germ Tube Antibody Detection in Critically Ill Patients (CAGTAUCI)* 
 

Parameter estimates 

Variable 
Paramet

er 

estimate 

Standard 

error 
95% Confidence limits p value 

Constant -0.2196 0.24665 -0.27655 0.71586 0.3777 

CAGTA-positive -0.3143 0.14268 -0.60135 -0.02729 0.0325 

APACHE score 0.0223 0.01320 -0.00417 0.04892 0.0966 

Antifungal treatment -0.0967 0.12835 -0.35496 0.16145 0.4547 

Clin Microbiol Infect. 2009 Jun;15(6):592-5.  



•Porcentaje de pacientes  altamente 
colonizados y tratados con 

antifúngicos según los resultados de 
CAGTA 

 
 
 

Anticuerpos antimicelio (CAGTA) 
 

Influencia de la colonización pesada y del tratamiento antifúngico.  
 

•p >0,05 
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Kinetic Patterns of Candida albicans Germ Tube 

Antibody (CAGTA) in Critically Ill Patients: Influence 

on Mortality   

  

0

66

14,3

30,7

0

10

20

30

40

50

60

70

Pacientes

tratados

Todos los

pacientes

Mortalidad

INCREMENTO
CAGTA 

NO
INCREMENTO
CAGTA

 22/53 CAGTA + 
 

 31.8% Títulos 
crecientes 

 36.4% Títulos 
decrecientes 

 22.8% Títulos 
invariables 
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PCR 





Critically ill patient 
admitted in ICU > 7 days 

“Candida score” 
2x/week 

“Candida score “ 

≥ 3 

Surgical patient 

“Candida score” 

 > 3 

Start antifungal 
treatment 

“Candida score” 

= 3 

NCMT* 

 2x/week 

Positive Negative 

Medical patient 

“Candida score “ 

< 3 

No antifungal 
treatment 

Mycoses 2009 Jul 

*NCMT: 

Non-culture microbiological tools [(1,3)- 

b-D-glucan, Candida albicans germ tube 

antibodies or PCR 



ICM 



TRATAMIENTO CANDIDEMIA 

- Guías IDSA 2009 - 

• Tto empírico: FLUCONAZOL 800mg/d y pasar a 400mg/d 

o EQUINOCANDINA (AI) 

• EQUINOCANDINA si infección moderada-severa o 

exposición a azoles (AIII) 

• Inf probada o sospechada por C.glabrata: 

EQUINOCANDINA y pasar a FLUCONAZOL con 

fungigrama (BIII) 

• C.parapsilosis: FLUCONAZOL(BIII). Si respuesta a 

equinocandina empírica puede seguir. 

• VORICONAZOL no indicado como tratamiento inicial. 

Podría usarse si se necesita via oral o si C.krusei 

confirmada 



¿Fluconazol, por qué no? 



Papel de la aparición de 
resistencias en la mortalidad 

 Disminución de la 
incidencia  de C. 
albicans y aumento 
de C. glabrata  

 ¿Existen diferencias 
de mortalidad 
significativas entre 
ellas? 

   C. glabrata 60% vs 
C. albicans 41% 

Trick WE; CID Sep 2002 

Blot S; Journal of Hospital Infection 2001 

90% Mortalidad Candida non-albicans 
Dimopoulos G, Ntziora F, Rachiotis G, Armaganidis A, Falagas ME. Candida 

albicans versus non-albicans intensive care  unit-acquired bloodstream 

infections: differences in risk factors and outcome.  

Anesth Analg. 2008 Feb;106(2):523-9,  

  



FR x 3 
 

 Mortalidad global 28% (n=84) 
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Empirical treatment of candidemia in 
intensive care units: Fluconazole or 
broad-spectrum antifungal agents? 
• The fear of candidemia caused by a fluconazole-resistant species 

of Candida is causing many intensive care units (ICUs) to switch 
empiric therapy from this drug to broad-spectrum antifungal 
agents. We studied the epidemiology and antifungal susceptibility 
of Candida isolates involved in cases of candidemia among adult 
and pediatric patients in ICUs from 1984 to 2006. We documented 
307 episodes of candidemia in 307 patients, of which only eight 
episodes (2.6%) were caused by a fluconazole-resistant isolate. At 
least three of the eight patients from whom fluconazole-resistant 
strains were recovered had recently received fluconazole. Overall, 
only 1.6% of the episodes of candidemia caused by fluconazole-
resistant strains (five patients) occurred in individuals with no 
evidence of previous fluconazole administration. In conclusion, the 
use of broad-spectrum antifungal agents is not justified in ICUs 
with a low proportion of candidemia episodes caused by 
fluconazole-resistant strains of Candida. 

 
Guinea J, Pelaez T, Rodriguez-Creixems M, Torres-Narbona M, 

Munoz P, Alcala L, Bouza E. Med Mycol. 2008 Oct 29:1-6.  

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Guinea%20J%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Pelaez%20T%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Rodriguez-Creixems%20M%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Rodriguez-Creixems%20M%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Rodriguez-Creixems%20M%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Torres-Narbona%20M%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Torres-Narbona%20M%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Torres-Narbona%20M%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Munoz%20P%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Alcala%20L%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Bouza%20E%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus


¿Quiénes y cuántas son 
resistentes a fluconazol en UCI? 
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Epidemiology, management, and risk factors for death of invasive 
Candida infections in critical care: A multicenter, prospective, 
observational study in France (2005–2006) 

57%

8%

8%

17% 5%

5%

Candida albicans Candida glabrata Candida parapsilopsis

Candida krusei C.tropicalis Otras

N =271 

Leroy O et al . Crit Care Med 2009 

Sensibilidad reducida a fluconazol 17,1% 

Desescalada 37,1% 



Epidemiology, management, and risk factors for death of invasive 
Candida infections in critical care: A multicenter, prospective, 
observational study in France (2005–2006) 

 

Leroy O et al . Crit Care Med 2009 



Entre ellas... ¿cuál es la más 
bella?  



Actividad in vitro sobre levaduras 



Actividad “IN VITRO” 

 

 

 

 

1º 

3º CASPOFUNGINA 

  8 p. 

  

 

Anidulafungina 

  10 p. 

 

 

3º 1º 

MICAFUNGINA 

 8p. 

Caspofungina 

 8p. 



Actividad in vitro de 

anidulafungina sobre Candida spp. 

Johnson EM, 14th ECCMID, 2004; Zhanel GG, AAC 1997 



Ostrosky-Zeichner,  AAC 2003; 47:3149 

Actividad in vitro de las 

equinocandinas sobre Candida spp. 

Total: 1.986 



Actividad in vitro de los nuevos AF sobre 

Candida spp resistentes a fluconazol 

 

Aperis y cols. Expert Opin Investig Drugs, 2006 



Actividad in vitro de anidulafungina sobre cepas de 

C. glabrata con CMI elevadas de caspofungina  

Cota J et al. AAC, 2006 

Anidulafungina Caspofungina 



Actividad in vitro de anidulafungina sobre 

levaduras procedentes de hemocultivo 

Cantón E, Pemán J et al. Rev Iberoam Micol 2006 

Especie (nº) Intervalo CMI 50 CMI 90

C. albicans  (43) 0,016 -2 0,016 0,5

C. parapsilosis (24) 0,25 - 2 1 2

C. guilliermondii  (26) 0,016 - 2 1 2

C. glabrata  (20) 0,016 - 2 0,016 0,12

C. krusei (18) 0,016 - 0,5 0,06 0,12

C. tropicalis  (21) 0,016 - 0,06 0,016 0,03

C. lusitaniae  (7) 0,016 - 0,5 0,06

C. famata  (6) 0,016 - 2 0,06

Otras levaduras (8) 0,016 - 1 0,016

Total (171) 0,016 - 2 0,06 2



Equinocandinas: actividad in vitro Candida 

Organismo (n) Antifúngico MIC 50 MIC 90 

C. albicans (733) Anidulafungina 

Caspofungina 

0.03 

0.5 

0.03 

0.5 

C. glabrata (458) Anidulafungina 

Caspofungina 

0.03 

0.5 

0.13 

1 

C. tropicalis (307) Anidulafungina 

Caspofungina 

0.03 

0.5 

0.13 

1 

C. krsei (50) Anidulafungina 

Caspofungina 

0.06 

1 

0.13 

2 

C. dubliniensis (18) Anidulafungina 

Caspofungina 

0.03 

0.5 

0.06 

0.5 

C. parapsilosis (391) Anidulafungina 

Caspofungina 

2 

2 

2 

2 

C. lusitaniae (20) Anidulafungina 

Caspofungina 

0.06 

1 

0.25 

2 

Ostrosky-Zeichner et al. AAC 2003 



Actividad in vitro de anidulafungina sobre 

cepas de C. glabrata con CMI elevadas de 

caspofungina  

Cota J et al. AAC, 2006 

Anidulafungina Caspofungina 



¿Qué ventajas le 
encuentras in vivo?  



PK / PD de equinocandinas:  

tabla comparativa 

Caspo Mica Anidula 
Metabolismo 

y excreción 

Hepático Hepático No hepático 

(degradación 

química) 

Unión a 

proteínas 

 

Vol 

distribución 

 

Vida ½ (h) 

97% 

 

 

8-10 L 

 

 

9-11 

> 99% 

 

 

27 L 

 

 

14-17 

99% 

 

 

30-50 L 

 

 

26 

Aclaramiento 

pediatría 

Rápido Rápido No ajuste de dosis 



Anidulafungina presenta un perfil único de 

eliminación 

Eliminación renal 

Metabolismo 
Hepático 

Anidulafungina Caspofungina Micafungina 

Biotransformación 
fisiológica 

Biotransformación 
fisiológica 

Metabolismo 
Hepático 

Biotransformación 
fisiológica 

 

Eraxis [package insert]. New York, NY: Pfizer Inc; 2007. 

Cancidas for Injection [package insert]. Whitehouse Station, NJ:  
Merck & Co, Inc; 2005. 

Mycamine for Injection [package insert]. Deerfield, Ill: Fujisawa  
Healthcare Inc; 2006. 



ANIDULAFUNGINA 

VENTAJAS. Resumen 

– Mejor metabolismo. No tóxico hepático ( En el 
ensayo es significativo). Seguro en Transplante y con 
uso concomitante con Ciclosporina. 

– Superioridad en eficacia clínica y microbiológica y 
casi en Mortalidad. Se mueren más tarde los del 
grupo de Anidulafungina. 

– Tendencia a menor persistencia casi 
estadísticamente significativa ( 6,3% vs 
14,4%,p=0,06). 

– En los pacientes en los que no se quita el catéter la 
respuesta a Anídulafungina es mejor ( 75% vs 
27,3%). Actividad biofilm?    

– Mejor coste eficacia  

Reboli A et al. ICAAC 2005 M-718 

 Reboli A et al. N Engl J Med. 2007 



Eficacia global 
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3º 
CASPOFUNGINA 

  8 p. 

  

 

Anidulafungina 

  10 p. 

 

 

2º 2º 

MICAFUNGINA 

 8p. 



ANIDULAFUNGINA 

Superioridad en Candidemias y CI. 
Ensayo clínico fase III doble ciego y randomizado 

La diferencia se mantuvo a las 2 semanas. 

No toxicidad. No interfiere con Ciclosporina, se degrada y no se biotransforma. 
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(difference 15.4%; 95% CI, 3.85–26.99; p=0.01) 

(n=261) Clínica + Microbiológica 

FINAL DEL  
TRATAMIENTO Reboli A et al. ICAAC 2005 M-718 

 Reboli A et al. N Engl J Med. 2007 



ANIDULAFUNGINA 

Superioridad en Candidemias y CI. 
Ensayo clínico fase III doble ciego y randomizado 

No toxicidad. No interfiere con Ciclosporina, se degrada y no se biotransforma. 
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(difference 15.4%; 95% CI, 3.14–27.68; p =0.01) 

(n=261) Clínica + Microbiológica 

DOS SEMANAS  
 DESPUES Reboli A et al. ICAAC 2005 M-718 

 Reboli A et al. N Engl J Med. 2007 



Respuesta Global en todos los 

tiempos del seguimiento (IC 95%) 

Favorece 
anidulafungina 

Favorece fluconazol 

-30 -20 -10 0 10 20 30 

Diferencia Tratamiento (%)   

Δ 

2 sem de 
seguimiento 

Final del 
 tratamiento IV 

6 sem de 
seguimiento 

Reboli A et al. N Engl J Med. 2007;356:2472-82 



ANIDULAFUNGINA 

Comparador Fluconazol. 

• A favor: 
– Fluconazol es de primera línea para el tratamiento 

de las candidiasis. 

– Mejores CIM90 para Anidulafungina. 

– Mejores resultados para C.albicans y C.tropicalis  

 



Eficacia de Anidulafungina vs. 

Fluconazol al final del Tratamiento IV 

75.6% 

60.2% 

Anidulafungina Fluconazol 

p=<0.05 
p=<0.05 

81% 

62% 

Anidulafungina Fluconazol 

vs. C. albicans Eficacia Global 

(IC95%, 3.9 a 27.0) 

Reboli A et al. N Engl J Med. 2007;356:2472-82 



C. albicans no-albicans 

Anidulafungina 

Fluconazol 

P <.05 

81% 
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Reboli AM et al. N Engl J Med 2007 

Anidulafungina vs fluconazol en candidiasis invasora 

Eficacia en Candida spp. 



Eficacia diferencial antifúngicos 

frente a C.albicans 
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¿Habría que utilizar siempre Anidulafungina para tratar candidemias causadas 
por C.albicans?  



Mortalidad de Pacientes con Candidemia: 

últimos estudios 
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Mora-Duarte et al. N Engl J Med. 2002;347:2020-9. 

Ruhnke et al. ICAAC 2005. Kuse E-R Lancet 2007;369:1519-
27 



ANIDULAFUNGINA 

Inconvenientes: Cosas a aclarar.  

• En cuanto a la familia de antifungicos: 
– Efecto de clase o de anidulafungina?. 

–  C parapsilosis 

• En cuanto al diseño y resultados:   
– Superioridad en eficacia clínica en un ensayo de no 

inferioridad. 

– Pobre información con respecto a la población de 
estudio: 

– No sabemos cuantos pacientes en UCI 

– No sabemos cuantos en FMO o Shock Séptico. 

– APACHES bajos. No resultados estratificados por gravedad. 

– No cuántos con vasopresores ni en ventilación mecánica- 

– Sabemos poco del catéter y su manejo    

Reboli A et al. ICAAC 2005 M-718 

 Reboli A et al. N Engl J Med. 2007 



Respuesta según la gravedad de la 

Enfermedad 
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Exito global según APACHE II (población Micro-ITT) 

Reboli A et al. N Engl J Med. 2007;356:2472-82 



• 63 pacientes UCI de 245 (25,7%) 

• Disfunción renal 52 (21,2%); Disfunción 

hepática (34,5%); Disfunción respiratoria 

(25,3%); Disfunción cardiovascular (13,4%) 

SCCM 2008 
RESPUESTA CLÍNICA 



Mortalidad global en enfermos 

críticos con equinocandinas 
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 *Shorr A.F, Kett DH, Sanchez S, Gasper S. Outcomes in patients with invasive candidiasis treated with anidulafungin or fluconazole:  

comparison of response to treatment in ICU patients and/or patients with end-organ dysfunction. Crit Care Med 2007; 35. Abstract 889 

** DiNubile MJ, Lupinacci RJ, Strohmaier KM, Sable CA, Kartsonis NA. Invasive candidiasis treated in the intensive care unit: observations 

from a randomized clinical trial.J Crit Care. 2007 Sep;22(3):237-44.  



Anidulafungina vs fluconazol en candidiasis invasora 

• Candidiasis invasora 

• Anidulafungina vs. 
Fluconazol 

• En 187 de 202 pacientes 
con catéter 
intravascular → retirada 
del catéter 

Reboli AM et al. N Engl J Med 2007 

Pacientes con 

catéter (n) 

Curación 

 

Fluconazol 

(11) 

 

3 

 

27’3% 

Anidulafungina 

(4) 

 

3 

 

75% 





Biofilm 

y Anidulafungina 



Penetración 



Pharmacokinetics and Tissue Distribution of 

Anidulafungin 1 in Rats 
Bharat Damle, Martin Stogniew, and James Dowell.  

Antimicrob. Agents Chemother 2008 

La concentración en tejidos fue de 6 a 9 veces mayor que en plasma 
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Micafungina:  
Interacciones con otros fármacos 

Clase Fármaco 

Efecto de micafungina  
sobre el metabolismo de  

los fármacos 
coadministrados 

Efecto del fármaco 
coadministrado sobre el 

metabolismo de 
micafungina 

Inmunosupresor 

Micofenolato mofetilo 

Ciclosporina 
Tacrolimus 

Ninguno  
 

(Micafungina no afecta al 
metabolismo de los 

fármacos mencionados) 

Ninguno  
 

(El metabolismo de 
micafungina no se ve 
afectado por ninguno  

de los fármacos 
mencionados) 

Corticoesteroides Prednisolona 

Antiviral Ritonavir 

Antibacteriano  Rifampicina 

Antifúngico 
Anfotericina B 
Voriconazol 
Fluconazol 

Bloqueante de los canales 
de calcio 

Nifedipino 
Cuando se administra 
simultáneamente con 
micafungina: 
 controlar la 
 toxicidad 
 reducir la dosis (si 
 fuese necesario) 

Inmunosupresor  Sirolimus 

Antifúngico Itraconazol 

Ficha Técnica. Abril de 2008. http://www.emea.europa.eu/htms/human/epar/eparintro.htm 

Caspofungina SÍ 

Anidula NO 



Farmacoeconomía y UCI  

Duración de la estancia en pacientes que  
sobreviven a las 2 semanas 

24,8 

34,9 34,9 

47,3 

Días en UCI Días en el hospital 

Anidulafungina (n=32) Fluconazol (n=22) 

Diferencia 
10,1 días 

Diferencia 
12,4 días 

(IC 95%: -24,3 - 4,2) (IC 95%: -26,7 - 1,9) 

 Kett  et al., An evaluation of hospital length of stay in intensive care patients with invasive candidiasis treated with anidulafungin versus fluconazole 

(ECCMID  2008 P 1026) 

Mediana UCI: 15,3 (1,5-81,5) ANID y 31,5 (0,5-91,0) FLU 
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Uso en Insuficiencia hepática grave 
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La respuesta en las fichas técnicas 



EPIDEMIOLOGÍA SEPSIS EN USA 
Angus et al; Crit Care Med; 2001 
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EPIDEMIOLOGÍA SEPSIS EN USA 
Angus et al; Crit Care Med; 2001 
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Lo que pasa en el Peset…. 
 
De 264 bacteriemias que se presentaron como Sepsis 
severa o Shock séptico el 25,1 % tuvieron a su 
diagnóstico un SOFA HEPÁTICO > 1 Y LOS 
PACIENTES EN SHOCK SÉPTICO EL 27,7%. 
El SOFA HEPÁTICO AL CUARTO DÍA > 1 SE 
DOCUMENTO EN EL 22.1 % DE LAS SEPSIS SEVERAS 
SUPERVIVIENTES Y EN EL 22% DE LOS SHOCK 
SÉPTICOS QUE SEGUÍAN VIVOS. 
 El 22,2% de las candidemias tuvieron un un SOFA 
HEPÁTICO > 1 a su diagnóstico y el 23% al cuarto 
día……. 



Una sorpresa…. 

Int J Antimicrob Agents. 2009 Sep;34(3):282-3. Epub 2009 Apr 14. 

Extended daily dialysis does not affect the pharmacokinetics of 

anidulafungin. 
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