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Diagnóstico  

antemortem 

Diagnóstico  

postmortem 

IFI en Pacientes 

Onco-hematológicos 



IFI en autopsias 

Chamilos et al. Haematologica 2006;91:986-9 

 Diagnóstico pre-

mortem: sólo 1/4 

 Prevalencia global: 

elevada (31%), 

estable por períodos 

Cambio en las especies 

 Candida spp no C. albicans 
66%  

 Aspergillus spp no A. fumigatus 
68% 

Incremento de hongos filamentosos 

 Hongo más frecuente: Aspergillus spp 

 Incremento de zigomicetos 

 Disminución de IFI por Candida 



IFI en autopsias 

Leventakos et al. CID 2010;50:405-15 
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Sanz et al, CMI 2006;12 (Supl 7):2-6 
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Total Mohos Levaduras 

Neoplasias 

hematológicas n=11802) 
538 (4,6%) 346 (2,9%) 192 (1,6%) 

LMA (n=3012) 373 (12%) 239 (7,9%) 134 (4,4%) 

LLA (n=1173) 77 (6,5%) 51 (4,3%) 26 (2,2%) 

Otras (n=4185) 88 (2,1%) 56 (1,3%) 32 (0,7%) 

TPH (n=3228) 121 (3,7%) 91 (2,8%) 30 (0,9%) 

Alo-TPH (n=1249) 98 (7,8%) 84 (6,7%) 14 (1,1%)  

Auto-TPH (n=1979) 23 (1,2%) 7 (0,4%) 16 (0,8%) 

Especies Causales de IFI en Pacientes 

 con Neoplasias Hematológicas y TPH 

Pagano et al. Haematologica 2006;91:1068-75 

Pagano et al. CID 2007;45:1161-70 



IFI en TPH 
TRANSNET (2001-2006) 

 24 centros de USA 

 16.390 TPH (Alo 41%, Auto 59%) 

 Edad mediana: 50 años 

IFI: 998 

Aspergilosis 43% (tiempo hasta diagnóstico 96 días) 

Candidiasis 28% (tiempo hasta diagnóstico 56 días) 

Otros mohos 23% 

Mortalidad global 

a los 90 días 

Aspergilosis 58% 

Candidiasis 52% 

Incidencia acumulada al año: Alo-TPH 8,6%; Auto-TPH 1,6% 

Kontoyiannis et al. ICAAC 2007 (Abst M-1196) 



AI (probada o probable) en alo-TPH 

RESITRA (2003-2005) 

Meses 

9,4% 

 16 centros españoles 

 991 TPH [Alo-TPH 423 (43%)] 



Modalidades de Terapia Antifúngica 

PROFILAXIS 

Terapia 

Empírica 

Terapia 

Anticipada 

Terapia 

Dirigida 

7-15% 

10-20% 

35-45% 

100% 



McQuay et al. Ann Intern Med 1997;126:712-20 

Consideraciones Previas a la 

Indicación de Profilaxis 

La complicación que se 

intenta prevenir tiene fácil 

tratamiento 

Es una complicación grave 

La profilaxis tiene efectos 

adversos 

La profilaxis es efectiva 

A favor En contra 

No 

No 

No 

No Sí 

Sí 

Sí 

Sí 

(NNT bajo) (NNT alto) 



NNT según la frecuencia de IFI 

Frecuencia basal de IFI 

(%) 
NNT 

15 9 

10 13 

8 16 

5 27 

2 66 

0,5 267 



Principios de la Profilaxis 

Antifúngica 

 Integración en una estrategia antifúngica global 

(con el tratamiento anticipado y empírico) 

 Profilaxis dirigida por grupos de riesgo 



Grupos de Riesgo de IFI 



Precauciones con los azoles anti-Aspergillus 

(itraconazol, voriconazol, posaconazol) 

 Citostáticos 

 Administrar la primera dosis al menos 24 h después de la 

última de citostáticos (especialmente ciclofosfamida, 

antraciclinas y busulfán) 

 Contraindicación con alcaloides de la vinca 

 Inmunosupresores 

 Reducción de ciclosporina y tacrolimus 

 Evitar sirolimus y everolimus 



Fármaco Dosis Recomendación 

Fluconazol 400 mg/día IV/oral  AI 

Itraconazol  
200 mg IV seguido de 

solución oral 200 mg/12 h  
BI 

Posaconazol 200 mg/8 h oral AI 

Micafungina  50 mg/día IV  CI 

Anfotericina B Dosis bajas IV CI 

Profilaxis Antifúngica en TPH alogénico 

(Recomendaciones ECIL) 

Maertens et al. Eur J Cancer 2007; 5 (Suppl):43-8 



Fármaco Dosis Recomendación 

Fluconazol 50-400 mg/día IV/oral  CI 

Itraconazol  Solución oral 2,5 mg/kg/12 h CI 

Posaconazol 200 mg/8 h oral AI 

Anfotericina B Dosis bajas IV CI 

Profilaxis Antifúngica durante la Quimioterapia de 

Inducción de Leucemia Aguda 

(Recomendaciones ECIL) 

Maertens et al. Eur J Cancer 2007; 5 (Suppl):43-8 



Profilaxis primaria Alternativas 

Posaconazol  

(200 mg/8 h) 

Itraconazol IV (200 mg/12 h  2 días, 

luego 200 mg/24 h)  

Itraconazol solución oral (200 mg/12 h) 

Micafungina (50 mg/día) 

Profilaxis de la Aspergilosis Invasora en Pacientes 

Oncohematológicos 

(Recomendaciones de la IDSA) 

Walsh et al. CID 2008; 46:327-60 



Profilaxis de la Candidiasis Invasora en Pacientes 

Oncohematológicos Neutropénicos 

(Recomendaciones de la IDSA) 

Causa Fármaco Dosis Recomendación 

QT 

Fluconazol 400 mg (6 mg/kg)/día  A-I 

Posaconazol 200 mg/8 h A-I 

Caspofungina 50 mg/día B-II 

Itraconazol oral 200 mg/día A-I 

TPH 

Fluconazol 400 mg (6 mg/kg)/día A-I 

Posaconazol 200 mg/8 h A-I 

Micafungina 50 mg/día A-I 

Pappas et al. CID 2009; 48:503-35 



Profilaxis Antifúngica en Pacientes con Neutropenia 

(Recomendaciones de la Sociedad Alemana de Hematología 

y Oncología) 

Fármaco Vía Dosis Recomendación 

Posaconazol Oral 200 mg/8 h  A I* 

Anfotericina B 

liposómica 
Inhalada 12,5 mg 2/semana B II** 

Anfotericina B 

liposómica 
IV 50 mg/48 h C II 

Itraconazol Oral 2,5-7,5 mg/kg/día C I 

Fluconazol Oral 400 mg/día C I 

Caspofungina IV 50 mg/día C I 

* Sólo en inducción a la remisión de LMA/SMD 

** Con fluconazol 

Cornely et al. Haematologica 2009;94:113-22 



Profilaxis Antifúngica en Receptores de Alo-TPH 

(Recomendaciones de la Sociedad Alemana de 

Hematología y Oncología) 

Fármaco Vía Dosis Recomendación 

Fluconazol Oral 400 mg/día A I 

Posaconazol Oral 200 mg/8 h A I 

Itraconazol Oral 400 mg/día C I 

Micafungina IV 50 mg/día C I 

Cornely et al. Haematologica 2009;94:113-22 



Profilaxis Antifúngica Primaria en Pacientes 

Hematológicos 

(Recomendaciones GEMICOMED 2009) 



Bajo 

Profilaxis Antifúngica en 

Pacientes Hematológicos 

Según el Riesgo de IFI  

(H.U. La Fe) 

Fármacos activos 

contra 

Aspergillus y 

otros mohos  

Alto 

EH, LNH, LLC, MM 
QT de 1ª línea 

Intermedio 

  EH, LNH, LLC, MM 
QT de rescate 

  Auto-TPH 

No 

profilaxis 

Fluconazol oral, 

100 mg/día 

(eficaz para 

Candida, no para 

Aspergillus)  

  LA/SMD 
QT intensiva 
  Alo-TPH 



Entidad clínica Profilaxis primaria Alternativas 

Alo-TPH, post-injerto, 

con PDN > 15 mg/d 

Voriconazol PO 

(200 mg/12 h) 

Posaconazol 

PO 

(200 mg/8 h) 

Fluconazol PO 

(100 mg/d)+ 

ABCL inhalada 

(50 mg/sem) 

Alo-TPH, pre-injerto 

Fluconazol PO 

(100 mg/d, hasta día 0)/  

Itraconazol IV 

(200 mg/d, desde día +1) 

Micafungina IV (50 mg/d) 

LMA/SMD, QT 

intensiva (1ª y 2ª 

línea) 
Itraconazol IV  

(200 mg/d) 

LLA, QT de rescate 

LLA, QT de 1ª línea 

Fluconazol PO 

(100 mg/d)+ ABCL 

inhalada (50 mg/sem) 

Profilaxis Antifúngica en Pacientes Hematológicos de Alto 

Riesgo (H. U. La Fe) 



Protocolo asistencial para el uso de nebulizaciones de 

anfotericina B complejo lipídico en la profilaxis de 

infección por hongos filamentosos en pacientes 

hematológicos de riesgo 

 Pacientes neutropénicos o no neutropénicos, 
incluyendo receptores de TPH 

 Contraindicación absoluta o relativa para el uso de 
azoles con actividad anti-Aspergillus  
 Tratamiento con vincristina (alcaloides de la vinca) 

 Inmunosupresión con rapamicina/sirolimus 

 Disfunción hepática 

 Disfunción renal 

 Otras situaciones clínicas en que interese evitar 
toxicidad sistémica  


