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Diagnbstico - iNmicolbgico

el

Sospecha clinica

Procedimientos laboratorio

"4

Deteccion del l ‘

organismo en el tejido Cultivo Métodos
Aislamiento alternativos

Identificacion Antigenos

Examen directo

Anticuerpos
T i Test sensibilidad AF A
Estudio histologico Metabolitos

: ﬂQO Acidos nucleicos
o/

(%2

b Proteinas
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REALIDAD DIAGNOSTICA ACTUAL:

* Cultive micoldgico:
g Gold Standard: 50% Sensibilidad
@ Tiempo resultado: 1-7 dias
*  Alkernativas:
g Debeccidn acidos nucleicos
@ Antigenos, anticuerpos, metabolitos, ..

g Tiempo resulbado: 30 min - 1-2 dlas
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Exormmen microscérico directo

B VENTAJAS:
I Permite un diagndstico presuntivo rapido

M rFacilita Lla instauracion precoz del tto.
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Exormmen microscérico directo

B VENTAJAS:
I Permite un diagndstico presuntivo rapido
M rFacilita Lla instauracion precoz del tto.

B RENTABILIDAD:

M £n funcidn de la experiencia
del observador

B INCONVENIENTES:

™M No permite La identificacion del agente
causal (en candidiasis y aspergilosis nvasoras)
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Sistemos automotizocos
de hemoculkl
BacT/Alert 3D n—
(bioMérieux) \ﬂ* :
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Sistemoas automoatizodos
de hemocultive

Tipos de botellas: |
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Sistemos automotizodos

- ™ e - IS oa cs

de hemoculkive

Tipos de botellas: |

Botellas convencionales para "0acterias

Botellas especificas para hongos:
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Sistemoas awtomoatizocdos

de hemocultivo UUULI
Tipos de botellas:' = S

“ Botellas convencionales para

Infecciones sistémicas por H filamentosos (Fusarium)
Sepsis mixtas (bacterias + levaduras)

" Botellas especificas para hongos:
Mycosis-IC F® (Bactec-Becton Dickinson)
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Sistemos automotizodos

de hemocultivo UL
Tipos de botellas:] = dEy

Botellas convencionales para

Infecciones sistémicas por H filamentosos (Fusarium)
Sepsis mixtas (bacterias + levaduras)

Botellas especificas para hongos:

Mycosis-IC F® (Bactec-Becton Dickinson)
MYCO/F LYTIC® (Bactec-Becton Dickinson)

' Infecciones sistémicas por H. capsulatum
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Sistemos automotizodos
de hemoculkivo
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Sistemos automotizodos
de hemoculkivo

| 1" Dos frascos en cada extraccion p
\ (aerobico y anaerobico): 10 ml/frasco

miércoles, 30 de octubre de 13




Sistemos automotizodos
de hemoculkivo

" Dos frascos en cada extraccion p=
i (aerobico y anaerobico): 10 ml/frasco

&

G |
r-)

En ninos, frasco pediatrico (un solo
frasco por extraccion): 5 ml/frasco
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Sistemos awtomotizocos
de hemoculkivo

Tiempo incubacion: |

NO crecimiento

5-7 dias > 21 dias
Final incubacion:
iii Examen MACROscopico !!! + Subcultivo ciego
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" 642 candidemias H Univ La Fe

(2004-2013):
Media: 36,3 h (2,2 h - 7,5 d)
Mediana: 31,4 h
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AL Crecim
hemwmoculbive

642 candidemias H Univ La Fe
(2004-2013):
Media: 36,3 h (2,2 h - 7,5 d)
Mediana: 31,4 h
% C. parapsilosis (294): 34,7 h (2,2 h - 5 d)
% C. glabrata (39): 66,9 h (7,5 h - 5,1 d)

% C. albicans (220): 33,1 h (8,7 h - 5,6 d)
% C. tropicalis (36): 19,8 h (6,9 h - 2,4 d)
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OCIDAD DE CRECIMI
Hemocultivo
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OCIDAD DE CRECIMI
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ELOCIDAD DE CRECIMI
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ELOCIDAD DE CRECIMI
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ELOCIDAD DE CRECIMI

Hemocultive =pF F
JO0R e S e mocu\‘\‘\VO
tigs, (1) 7 P ne

: 2 dias,
si a los
12 h

24 h

48 h

72 h
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Jsuscando un ideal

Técnicas diagnosticas:
» 2% costes de salud
» 60-70% decisiones terapéuticas

Test diagnéstico ideal:
e Sencillo de realizar
® Fiable (presencia / ausencia enfermedad)
e Ser positivo en cualquier estadio infeccion

ASSURED: Affordable Sensitive Specific User-friendly
Robust & rapid Equipment-free Deliverable

There is not a single test with all these features!

ASM, 2012: Bringing the lab to the patient
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Rlomarcadores

Antigenos:
» Manano (EBCA1 Mab) Platelia Candida Ag
» Galactomanano (EB-A2 Mab) Platelia Aspergillus

» Glucoroxilmanano Crypto Latex

Anticuerpos:
» Anti-manano Platelia Candida Ab

» Anti-micelio C. albicans IFA 1gG

Panfungico:
» (1—3)-p-D Glucano Fungitell
ADN:
» MycAssay Aspergillus / Pneumocystis (Mycognostica)
» LightCycler Septifast Test M (Roche)
» Film Array (BioFire)
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Rliomarcadores

Principal ventaja: Rapidez
pal’ J e i,

Inconvenientes: Rapida eliminacion y/o baja .
produccion de algunos biomarcadores 3

3 (analizar muestras seriaw

Handicap importante: agentes causales no
pueden aislarse para estudios posteriores %

3 Ssen8|b|l|da_d tipado, emdeWw

Técnicas no familiares y poco disponibles-
en muchos hospitales
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Biomarcadores YA INCLUIDOS en Grulas Y
Recomendaciones (ECIL, ESCMID, IDSA, SEIMC)

Enferm Infecc Microiol Clin. 2011:29(1):39.¢1-39.¢15

Enfermedades Infecciosas y
Microbiologia Clinica

www.elsevier.es/eime

Documento de consenso

Recomendaciones sobre el diagnéstico de la enfermedad flingica invasora de la
Sociedad Espanola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica (SEIMC).
Actualizacion 2010

Josefina Ayats?, Estrella Martin-Mazuelos®*, Javier Peman€, Guillermo Quindés?,

Fernando Sanchez®, Julio Garcia-Rodriguez®, Josep Guarro$, Jes(is Guinea”, Maria J. Linares',

José Pontén®, Juan L. Rodriguez-Tudela! y Manuel Cuenca-Estrella’*, Grupo de Estudio de Micologia
Médica de la SEIMC (GEMICOMED)

escmip pustications — Clin Microbiol Infect 2012

ESCMID* guideline for the diagnosis and management of Candida

diseases 2012: diagnostic procedures

M. Cuenca-Estrella'’, P. E. Verweij’’, M. C. Arendrup®’, S. Arikan-Akdagli*’, J. Bille*', J. P. Donnelly®’, H. E. Jensen®,
C. Lass-Flérl”!, M. D. Richardson®', M. Akova’, M. Bassetti'’, T. Calandra'', E. Castag

la'?, O. A. Cornely'?, J. Garbino'?,

Clin Infect Dis 2013

A Guide to Utilization of the Microbiology
Laboratory for Diagnosis of Infectious Diseases:
2013 Recommendations by the Infectious
Diseases Society of America (IDSA) and the
American Society for Microbiology (ASM)*

Ellen Jo Baron,"2 J. Michae! Miller.* Melvin P. Weinstein,* Sandra S. Richter Peter H. Gilligan® Richard 8. Thomson Jr.”

Paul Bourbeau," Karen C. Carroll,” Sue C. Kehl,” W. Michael Dunne,”" Barbara Robinson-Dunn,” Joseph D. Schwartzman,”
Kimberle C. Chapin," James W. Snyder," Betty A. Forbes," Robin Patel,”” Jon E. Rosenblatt,”” and Bobbi S. Prit"”

A H. Groll's, R. Herbre:ht”‘, W. W. Hope", B. ). Kullberg’, O. Lortholary'e"’, W. Meersseman”, G. Petrikkos",
E. Roilides??, C. Viscoli®* and A. J. Ullmann®* for the ESCMID Fungal Infection Study Group (EFISG)
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Beta glucano

Fungitell® (Associates of Cape Cod, Inc)

Componente de la pared fungica ik
= Alto nivel de deteccion (20 pg/ml)
Comun a muchos géneros de hongos:
» Aspergillus, Candida, Pneumocystis
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Beta glucano

Fungitell® (Associates of Cape Cod, Inc)

® @
= Componente de la pared fungica
= Alto nivel de deteccion (20 pg/ml)
= Comun a muchos generos de hongos:

= Aspergillus, Candida, Pneumocystis
AN-FUNGICA

Técnica P
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Beta gl
s Fungitell® (Associates of Cape Cod, Inc)
Componente de la pared fungica
= Alto nivel de deteccion (20 pg/ml)

Comun a muchos generos de hongos:
= Aspergillus, Candida, Pneumocystis

NO: Cryptococcus, Mucorales

Técnica laboriosa
No distingue entre géneros
Numerosos falsos positivos
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AN/ EFL
Micologia " *

v LR

i 2 Beta glucawno

FALSOS POSITIVOS:

@ Contaminacion material laboratorio

@ Bacteriemia CGP (Streptococcus) o BGN (Pseudomonas) s
@ Contacto con gasas y esponjas quirirgicas 0

@ Hemodialisis con filtros de celulosa

& Tto IV con albdmina, Ig, factores coagulacion oy
™ Tto antibacteriano IV: Amoxi-clav, piper-tazo

@ Tto antineoplasico: lentinano, polisacarido K

FALSOS NEGATIVOS:

@ Sueros hiperpigmentados (bilirrubina, trigliceridos)
@ Tto antiflngico (profilaxis, empirico)
@ Azitromicina o pentamidina IV
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Correlation of Clinical Outcomes with 8 -glucan
Levels in Patients with Invasive Candidiasis

1000 947 r T ——

800 1 OSuccess *Prospecfivo,

= o Failure observacional, unicentro
600

8 i *67 ptes con CI

@)

D 400 - i 359 *Cut-off: 260 pg/mL
200

Final BG

Initial BG

Initial and Final B -glucan Levels in Successfully Treated Patients (n=60) and in Treatment Failures (n=7)

Sims CR, J Clin Microbiol 2012; 49:58-61 ’
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Beta glucawno

B-Glucan Antigenemia Assay for the Diagnosis of I

vasiv y: ections in Patients With e
[nvasive Fll.lléll Int.ectlons. in Patie it Estudios: 6
Hematological Malignancies: A Systematic - 414
Review and Meta-Analysis of Cohort Studies \Fl: |
Fr¢  “%~ Third European Conference on |

~\

Inf Sensibilidag: 50_900/- ' ~mnth F. Clin Infect Dis 2012; 54:633 3
o

Especificidag
: 70- )
VPN: 959 100%

bgicos (ucy) = Estudios: 16

" . 594
B-D-Glucan Assay for the Diaghiosisor In \F\-5 |

Fungal Infections: A Meta-analysis

Drosos E. Karageorgopoulos,'? Evridiki K. Vouloumanou,! Fotinie Ntziora,'? Argyris Michalo} .
Petros |. Rafailidis,'* and Matthew E. Falagas'4*

Clin Infect Dis 2011; 52:750
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Beta glucawno

Desventaja potencial:

= S.u habilidad para detectar gran
variedad de hongos es buena. .

@ ...Pero no ayuda cuando se
necesita precision diagndstica

Paciente pediatricos: |
o Interpretacion mas dificll
@ BG en nifios sanos s mas
elevado que en adultos sanos
(Candida colonizacion?)

[Karageorgopoulos DE et al. Clin Infect Dis 2011,
Lamoth F et al. Clin Infect Dis 2012, Acosta J et al.

Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2012]
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L_

INDICACIONES vy grado de EVIDENCIA:

M Aspergilosis invasora: Al

M Candidiasis invasora: BII Sugerencia de USO:
@ Pneumocistosis: BII & Cada 3-4 dias
ados: M—

METODOS comercializ
o Fungitell (EEUV) Puntos de corte:

& Wako WB003 (Jc,xp)c’m) o > 60-80 pg/mL (Fungitell)
itec G (Japon & 7 pg/mL (Wako)
g giggstor (Japon) — —

™™ VALOR diagnostico:

& Criterio micologico de micosis invasora (EORTC/MSG)
@ Recomendaciones IDSA, ESCMID, SEIMC

@ Mas precoz que otras pruebas diagnosticas

@ Combinado con GM o CAGTA: T valor diagnoéstico
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PLATELIA ASPERGILLUS Ag 6294
IWUNOE’RVM‘NC SANDWICN chlwﬁ ASSAY FOR THE DETECTION

D oF ‘spsnmuus GEN 1% SERUM AND
H I.AVAGE IIMI F'-VID P 7—12

OLA

— =T
\Mﬂou l; ‘
- o g =

o '
- e
by ored
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,, @ Componente pared Aspergillus

§ ® Detectado ELISA:

. < Suero, LBA, LCRy otros LO

< Limite deteccion: 1 ng/mL
6 Rapidamente aclarado células

4 Kupffer = concentraciones T1!
5 Punto corte: 0,5 (S, LCR), 1 (LBA)
. @ EORTC:

" < Criterio de IFl probable

! @ Sensibilidad: 30-100%

§ ® Especificidad: ~90%

. ® Permite monitorizar evolucién

. il Gral.ad:o MANONG

CARACTERISTICAS
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{ CARACTERISTICAS

f; @ Componente pared Aspergillus
I @ Detectado ELISA:

£ < Suero, LBA,LCRYy otros LO
. < Limite deteccion: 1 ng/mL

@ Rapidamente aclarado células
Kupffer = concentraciones T1!
i © Punto corte: 0,5 (S, LCR), 1 (LBA)
{ ® EORTC:

i < Ccriterio de IFl probable

§ @ Sensibilidad: 30-100%

i © Especificidad: ~ 90%

! ® Permite monitorizar evolucion ;

_Galactomanano

1 - —

g FALSOS POSITIVOS

; ® Nifos (neonatos co|
® EICH

© Alimentos (soja
. ¢ paSta’ c
i ® Antibacterianos: )

on Bifidobacterium) |

O Piper-tazo, Amoxi-clay

O Penicillium, Paecilom yces
Alternaria, Cryptococcus ,

e ! i
g @ Reactivndad Cruzada:
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fg @ Componente pared Aspergillus
I @ Detectado ELISA:

£ < Suero, LBA,LCRYy otros LO
;< Limite deteccién: 1 ng/mL

@ Rapidamente aclarado células

‘ Kupffer = concentraciones T1!

i © Punto corte: 0,5 (S, LCR), 1 (LBA)

{ ® EORTC:

! < Criterio de IFl probable

§ @ Sensibilidad: 30-100%

} @ Especificidad: ~90%

! ® Permite monitorizar evolucion i

® Alimentos

| ® Antibacteri(asr:f:,: = .
if - Piper-tazo, Amoxi-clay

; @ .Reactividad Cruzada:

§ © Penicillium, Paecilom yces

: Alternarla, Cryptococcus .

FALSOS NEGATIVOS
@ Aspergilosis localizada (TB)

¢ Infeccion x A fumigatus

¢ Profilaxis AF
¢ Tratamiento AF empirico
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CARACTERISTICAS ! F‘“-SOS Posl'rlvos

_ i ® Nin
1 o Componente pared Aspergillus : {; < Elc:s (neonatos colon Bifidobacterium) :
{ o Detectado ELISA: | ® Alimentos (soja, .
& Suero, LBA, LCR Yy otros LO , g ® Antibact pasta, Cereales)

i < Limite deteccion: 1 ng/mL 1 f i Clerianos:
" @ Rapidamente aclarado células ‘ : '\'," :‘;7-:, Amoxi-clay
Kupffer = cop ad cruzada:

6 Punto corte: § UTILIDAD plidum, P aecilomyces,

5 EORTC: e Pacientes

haria, Cryptococcuys

oncohematol6gicos adultos:

§  Criteriodel " tropenia prolongada
t @ Sensibilidad: Receptores TPH alogénicg
@ Especificidad SENS: 85% FALSOS NEGATIVOS
| . ® Permite monitj " ESP: 95% e Aspergilosis localizada (TB)
NENAEEARNNNY ¢ LBA > suero: @ Infeccién x A fumigatus
- UCI? ¢ Profilaxis AF
Tx pulmén ? @ Tratamiento AF empirico
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Gralactomanano

},é Dmgnosm of Invasive Aspergillosis Using
a Galactomannan Assay: A Meta-Analysis

Clin Infect Dis 2006, 42: 1417

Christopher D. Pfeiffer,’ Jason P. Fine,” and Nasia Safdar’

Results. Twenty-seven studies from 1966 to 28 February 2005 were included. Overall, the galactomannan assay
had a sensitivity of 0.71 (95% confidence interval [CI], 0.68-0.74) and specificity of 0.89 (95% CI, 0.88-0.90) for
proven cases of invasive aspergillosis. The Youden index, mean D, and Q* were 0.54 (95% CI, 0.41-0.65), 2.74
(95% CI, 21.12-3.36), and 0.80 (95% ClI, 0.74-0.86), respectively, indicating moderate accuracy. Subgroup analyses
showed that the performance of the test differed by patient population and type of reference standard used.
Significant heterogeneity was present.

Conclusions. The galactomannan assay has moderate accuracy for diagnosis of invasive aspergillosis in im-
munocompromised patients. The test is more useful in patients who have hematological malignancy or who have
undergone hematopoietic cell transplantation than in solid-organ transplant recipients. Further studies with at-
tention to the impact of antifungal therapy, rigorous assessment of false-positive test results, and assessment of

the utilitv of the test nndar nanenruasillancs ~andisinme <on — .13
- p—
Sensibilidad: Especificidad:
@ Nifos: 76% @ Nifos: 86%
@ Adultos: 73% @ Adultos: 90%
@ TPH (80%) > Hematol (70%) > TOS (22%) 7
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¥ Documento de consenso

La F
. Recomendaciones sobre el diagnostico de la enfermedad flingica invasora de la

Sociedad Espanola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica (SEIMC

Actualizacion 2010 AEats J, Enf Inf Microbiol Clin 2011, 29: 39 |

solo suero) y LBA (0,5-1) como una técnica de ayuda diagnostica

de la Al y como una herramienta de cribado para detectar anti-
cipadamente la Al, durante los periodos de mayor riesgo en los
enfermos onco-hematologicos adultos

de precul rsrs" 'em”ato , )\ 'elos"( 1) (ta bla 4' En estos pacien-
(laLlL'I!l Cot1CCITe

cientes datos que lo demuestlen (B-ll). Esta sin deﬁmr la utilidad
de ladeteccion de GM en poblaciones de pacientes sin neutropenia,
como los receptores de trasplante de 6rgano sélido (con excepcion
de los trasplantes de pulmén), los que padecen enfermedad granu-

lomatosaﬁ F;cromca los pacientes criticos, los infectados por el VIH o }
=i l~ - 60 72 73
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¥ Documento de consenso

La F
. Recomendaciones sobre el diagnostico de la enfermedad flingica invasora de la

Sociedad Espanola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica (SEIMC
Actualizacion 2010 Ayats J, Enf Inf Microbiol Clin 2011, 29: 39

solo suero) y LBA (0,5-1) como una técnica de ayuda diagnostica
de la Al y como una herramienta de cribado para detectar anti-
cipadamente la Al, durante los periodos de mayor riesgo en los
enfermos onco-hematologicos adultos v recepfores de trasplante
(f)l\'\ /I\ . DAEiis oog PSR, oy =

. R e AT = 7 ,S{Al AN Zoomab
de precursores hematopovetieqs (1), fatbi S aice s

: La deteccnon de GM en el LBA pacientes o-heto{? ¢
penia e tambien un valor diagnostico a

en tras e bulmol -
inmunodeprimidos = Y €I LLao ke oy R
Sl .,wnncncos de Ia rlpfeccm" Ao

. rie loc valnres
ciente Wﬁ (B-11). Esta sin definir la utlhdad,
de ladetéCcion de GM en poblaciones de pacientes sin neutropenia,
como los receptores de trasplante de 6rgano sélido (con excepcion
de los trasplantes de pulmén), los que padecen enfermedad granu-

lomatosaﬁ 6cromca los pacientes criticos, los infectados por el VIH o
~id- -+ h6697273 }

con neutro
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““ Aspergillus
B Loteral-Flow Device

Evaluation of Real-Time PCR, Galactomannan Enzyme-Linked
Immunosorbent Assay (ELISA), and a Novel Lateral-Flow Device for
Diagnosis of Invasive Aspergillasic

P. Lewis White,? Christian Parr,>® Chi |nmun06r0mat09 rafla:
o Ac monoclonal JF5

e Sencilla |
¢ Rapida (15 min)
-

L-FD

L-FD+PCR

J Clin Microbiol 2013; 51:1510 )

miércoles, 30 de octubre de 13



]

LJ i- X ‘ [}
Micologia \}5

4/ Manano v anti-manano

. 'g‘ Platelia Candida Ag® y Platelia Candida Ab/Ac/Ak® (Bio-Rad)

PLATELIA™ CANDIDA Ag Plus

D LT ——

em—

| PLATELIA™ Candida Ab Plus
96 TESTS 62785

DETECTION OF ANTI-MANNAN cANDIDA B
INTIBODIES IN HUMAN SERUM OR PLASMA BY
IMMUNOENZYMATIC ASSAY

2
€0 b =

SoncenTRAT l“o"

"&M
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i /% Manano y anti-manano

La.F» \ ﬂ\ Platelia Candida Ag® y Platelia Candida Ab/Ac/Ak® (Bio-Rad)

' 14 estudlos - 453 pacnenfes

The use of mannan antigen and anti-mannan—
antibodies in the diagnosis of invasive
candidiasis: recommendations from the Third
European Conference on Infectlons iIn Leukemia

Matgorzata Mikulska' , Thierry ndra‘, Maurizio Sanguinetti’, Daniel Poulain®, Claudio Viscoli®,

the Third European (*F;:*f»-""{’r‘l:'ﬂ n infections in Leukemia Group

Manano: S 58%, E 93%
Anti-manano: S 59%, E 83%

Crit Care 2010; 14:R222 ’
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Manano: S 58%, E 93%
Anti-manano: S 59%, E 83%
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de Cl, 6-7 dias antes que e| HC

C. albicans > C. glabrata > C. tropicalis Crit Care 2010; 14:R222 )
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L ESCMID* guideline for the diagnosis and management of Candida
diseases 2012: diagnostic procedures

N

Su
/

gerencia uso: 3-4 dias
The combined detection of mannan and anti-mannan anti-

bodies is considered to be a method for specific detection of
Candida spp. in serum samples [9]. There is a combination of
tests available [Platelia Candida Antigen Plus (Ag Plus™') and |

e " hei ' jagnosis Of
D ~ontrol stuaies have proven their efficacy in the diag

Z 0%
candidemia, with sensitivity and specificity rates around 8 f l
and 85%, respectively, which translates into an accuracy of |

50-70%. Serial determinations may be necessary. lThese ’

¥

Valor diagnostico:
@ Criterio micolégico de Cl

probable (ESCMID y EORTC)
@ Mas precoz que otros tests

= - It
E ‘ »n average ® oQd =
Can be pOSitiVe R a il _,,,,..f = '.":7 777".77:

- o : ctiv lue (>85%) and |
shows also very high negative - nel rancidarad the

be nqu ta rule out infection. The

T ——

Cuenca-Estrella M. Clin Microbiol Infect 2012; 19:9
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Ac onktimicelio

C. albicans IFA 1gG® (Vircell)

vircel™...
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[g "/ Detecciom Anticuerpos
% Candidiasis hvasora

-’
.

Ac antimanano '
‘ Ac antimicelio

+ en colonizacion e infeccion ‘
+ en infeccion
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Ac ownkimicelilo

C. albicans IFA 1gG® (Vircell)

« C. tropicalis

f e C. parapsilosis

* C. krusei

e C. glabrata

| « C. guilliermondii

| » C. dubliniensis
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2

vz SEN: 84,4% v VPP: 96,4%
vz ESP:94,7% vz VPN: 78,3%

Moragues D et al, Enf Infecc Microbiol Clin 2004; 22:83

v.2 No afectado por alta colonizacion o tratamientos AF

Peman J et al, BMC Infect Dis 2011; s
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R y S WAL i
Valgrl\/(ljglzgpr;(e)ig; (()Jue otros tests | Ac a“&tMt&lw

@ Combinacion con BG T Dx
Q@ Positivo: >1/160

P

Sugerencqa Uso: 4-7 dias  *

va on de una nueva técnica comercializada
(Candida albicans TFA IgG) para el diagnéstico
de la candidiasis invasiva

Marfa Dolores Moragues®, Natalia Ortizb, José Ramon Iruretagoyena©, Juan Carles Garcia-Ruizd Flena Amuitind Almudena Rotase
) Emeterio® Enf Infecc Microbiol Clin 2004; 22:83

RESEARCH ARTICLE Open Access

Clinical factors associated with a Candida albicans
Germ Tube Antibody positive test in Intensive
Care Unit patients

2 P b ‘. J - -~ 2.3 .0 4 ~ 5 ~ B
lavier Peman’ , Rafael Zaragoza®, Guillerrmo Quind6s®, Miriam Alkorta™, Marfa S C uétara’, Juan J Camarena
; i s 5 ; )
Paula Ramirez’, Maria ) Giménez', Estrella Martin-Mazuelos®, Mariz

the study group Candida albicans Germ Tube Antibody Detectior BMC InfeCt DIS 2011 . 11:22

Clinical significance of the detection of
Candida albicans germ tube-specific
antibodies in critically ill patients

R. Zaragoza', ). Peman®, G. Quindos?, ). R. lruretagoyena®,

M. S. Cuétaras, P. Ramirez‘, M. D. deezz. L) Camarena’,

" . " : . S e i % and ). Ponton®, on behalf of the stud
Kinetic Patterns of Candida albicans Germ Tube Antibody in Critically [l 2@} Pontén”, on behalf of the study group

111 Patients: Influence on Mortality”

a albicans Germ Tube Antibody Detection in

P lly lll Patients  Clin Microbiol Infect 2009; 15:592

Rafael Zaragoza,'* Javier Peman, Guilgermo Quindés,” Jose R. Irtlretagoyglla. Maria S. Cuétara,’
Paula Ramirez,* Maria D. Gémez,” Juan J. Camarena,” Angel Viudes,” and José Pantén®

Clin Vac Inmurrlc;il 50597;}“17 :1327'?»iﬁiZf,bt'sa(’&%e{fl}&bfsf{,'h‘;béfﬁlg?w'°" - Diagnostic pOtential of . :
= (1-3)-B-D-glucan and anti-Candida
Antibodies to Candida albicans germ | albicans germ tube antibodies for the
tubes in two intensive care patients | diagnosis and therapeutic monitoring
with invasive candidiasis of invasive candidiasis in neutropenic

adult patients

Carmen Pazos'. Maria-Dolor : . .
José Ponton® and Amalia del Rev Iberoam Micol 2006’ 23:209

3

Jose Raman Iruretagoyena’, P

José Ponton® Rev Iberoam Micol 2000; 17:93
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Acidos wucleicos

5 Fg"({\ Meta-analisis PCR en sangre/plasma/suero en Cl y Al:

Sensibilidad: 99%; Especificidad: 60-90%

[Tuon FF. Rev Iberoam Micol 2007
Johnson GL et al. PLoS One 2012]
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sl Acidos hucleicos

Lafit ;/"L Meta-analisis PCR en sangre/plasma/suero en Cl y Al:

Sensibilidad: 99%; Especificidad: 60-90%

———

VPN: 88-100%; VPP: muy variable ~artar una EF!

[Tuon FF. Rev Iberoam Micol 2007
Johnson GL et al. PLoS One 2012]

miércoles, 30 de octubre de 13



Mlcologla

Acidos wucleicos

- Fg"’\r\ Meta-analisis PCR en sangre/plasma/suero en Cl y Al:

Sensibilidad: 99%; Especificidad: 60-90%

VPN: 88-100%; VPP: muy variable cartar un@ EF\¢

W ue para
Ventajas: &’/

@ Detecta multiples especies en una sola muestra
@ Monitorizacion terapéutica

[Tuon FF. Rev Iberoam Micol 2007
Johnson GL et al. PLoS One 2012]
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Acidos wucleicos

L2 Fg"({\ Meta-analisis PCR en sangre/plasma/suero en Cl y Al:

Sensibilidad: 99%; Especificidad: 60-90%

VPN: 88-100%; VPP: muy variable cartar un@ EF! 4

i ue pare.
Ventajas: &'/

@ Detecta multiples especies en una sola muestra
@ Monitorizacion terapéutica

Limitaciones:
@ Falta de estandarizacion y validacion (métodos y resultados)

I —————
[Tuon FF. Rev Iberoam Micol 2007
Johnson GL et al. PLoS One 2012]
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Candidiasis invasora

L —

B Técnicas caseras (in-house)
B Multiplex, anidada, tiempo real...

® Técnicas comercializadas:
B SeptiFast™ (Roche)
® MagicPlex™ Sepsis (Seegen, IZASA)
® FilmArray™ (BioFire DX)
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LaF \, MagicPlex™ (lzasa)

Screening de mas de 90 patogenos causales de Sepsis en
yeang] horas

o

¢ Extracciéon ™
DNA

# Extraccion ™,
sangre

22h
Y Jncubacionys

rmplificacié' 3

 40min j

s s

% 2h 10 min/

. ! Furlgi

& C. albicans
" Jo - C. tropicalis
15 mln__ #  Screening C. parapsilosis
ittt id® | . 73 Gram(+) bacteria
- 12 Gram(-) bacteria C. glabrata
6 Fungi C. krusei
3 Drug resistance A fumigatus

Deteccién

fTransferenciay
' para Screening }

Amplicons

a tubos P
% 1,,‘e'l:ec;ciéi_ .,

v
Magicplex™ Sepsis
Real-time
Deteccion
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Screenmg de 24 patogenos causales de Sepsig€n

Sangre total
(>4ml)

Liquidos
estériles (max.
disponible
hasta 10 ml)

v
Acidos nwucleicos

FilmArray™ (BioFire DX)

'.Qc”

Incubacion (12h) Extraccion+Amplificacion+Deteccion HRM (1h)
*segln volumen muestra

El 90% de las infecciones bacterianas y candidiasicas graves son debidas a:

Gram + Bacteria
Staphylococcus
Staphylococcus aureus
Streptococcus
Streptococcus agalactiae
Streptococcus pyogenes
Streptococcus pneumoniae
Enterococcus

Listeria monocytogenes

Gram - Bacteria § Fungi tAntibiotic
Enterobacteriaceae ¢ Candida albicans  iResistance*
Enterobacter cloacae compleg Candida glabrata ’
Escherichia coli L Candida krusei
Klebsiella oxytoca § Candida parapsilosisiKPC
Klebsiella pneumoniae * Candida tropicalis  }
Proteus

Acinetobacter baumannii

Haemophilus influenzae

Neisseria meningitidis

Pseudomonas aeruginosa
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Acidos nucleicos

}ﬁ/ . MycAssay ™ Aspergillus (Mycognostica, UK)

Aspergilosis invasora

R — —

MycAssay

Aspergilius
Rapid detection of
Asperqillus spp. DNA
from respiratory and ;\} et

serum samples using
Real-Time PCR

& CE Mark (2008)

® Validado para SmartCycler,
AB7500, LightCycler 2.0 y
Stratagene Mx3000

@ Limite deteccidn: <50 copias

® Punto corte clinico

| Resultados en 2,5 h

s —__
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Sens (%) Espec (%) Contras

S, VPP 11, ,
B-glucano 70-100 87-96 Monitorizacion FP, metodologia
Mn + anti-Mn 60-89 80-84 SyET? Experiencia |
U ETT, . .
Antimicelio 77-89 91-100 L Experiencia |
Monitorizacion
Galactomanano 30-100 90-95 ; TT.’ V.PN .T,T FP
Monitorizacion
Ac nucleicos 90 100 Ett Flogoe
comercializados
Combinacién 87 100 S, EyVPPTT, Coste 111

Monitorizacion

; Gold standard .
Cultivo 50 100 st sensibilidad AF S 1!, lentitud
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CrPADO RCOMZIDACT JN

CANDIDIASIS:
* (1-3)-B-D glucano = A-I

* Ag manane + Ac anti-manano=> B-11
* Ac anki-micelio = B-11

kK zg\ticiors nucleicos = B-11
PRERrem—— ‘———-—-J

eimc
; GEMICOMED. Enferm Infecc Microbiol Clin 2011, 29: e1-15
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CeRADO RECOMTHIDACT il

ASPERGILOSIS:
* (1-3)-B8-D glucano = A-I1 ,

* Galactomanano:
M Suero / LBA (pte hematolégico) = A-1
M Suerc / LBA / LCR (obros p%es) - B-11
* Acidos nucleicos = B-II

% Acidos nucleicos = B-11 h
ﬂmc—-—* |

GEMICOMED. Enferm Infecc Microbiol Clin 2011, 29: e1-15
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Combinacion de 2 o mas métodos:
™ PCR + GM

™M GM + BG
M CAGTA + BG

Nuevas técnicas:

@ LFD Cryptococcus

@ Deteccion Ag y Ac (Candiday
Aspergillus)

@ PCR comercializadas

@ MALDI-TOF “directo” hemocultivo
@ Microarrays, Microchips

@ Biosensores

Q..

S
T —

& "L a9l " QL Muro ???;
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MAJOR ARTICLE

Impact of Rapid Organism Identification via e
Matnx-Ass'lsted Laser Desorption/Ionization
Time-of-Flight Combined With Antimicrobial

Ste?wardship Team Intervention in Adult Patients
With Bacteremia and Candidemia

Angela M. Huang,"? Duane Newton,** Anijl i
; . K 12 i Larai
Curtis D, Collins, and Jerod L Nagel™ jly Kunapuli,'? Tejal N. Gandhi,” Laraine L Washer,*" Jacqueline ksip,'?

Kesulls. A Ol v oUs paccits With bacicremia or candidemia were includea 1n the final analysis: 242 pancins
1 the intervention group and 256 patients in the preintervention group. MALDI-TOF with AST intervention de{
creased time to organism identification (84.0 vs 559 hours, P <.001), and improved time to effective antibiot
therapy (30.1 vs 20.4 hours, P= 1021) and optimal antibiotic therapy (90.3 vs 47.3 hours, P < .001). Mortality (20.3.
- 14.5%), length of intensive care unit stay (14.9 vs 8.3 days) and recurrent bacteremia (5.9% vs 2.0%) were lower i1
the intervention group on univariate analysis, and acceptance of an AST intervention was associated with a trenc
toward reduced mortality on multivariable analysis (odds ratio, 0.5, P = 075).

Conclusion. MALDI-TOF with AST intervention decreased time to organism identification and time to effec-
tive and optimal antibiotic therapy.

| Clin Infect Dis 2013: 57:1237-45
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