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INTRODUCCION

La septicemla es un padecimlento gue contribuye en -
forma Mdmportante a la morbilidad y mortelidad de los -
neonatos v on nuestro medic su principal causa son 1es
bactcrias gram negatlvas (1), S5e he dado pocs importan-
cia o la infeccidn sistémica por especies de CAndida, -

bfiaicamente CAndida albicans, la cusl se considersba ra

ro hosto antes de lo décoda de loa 70 (2-4), pero su ip
cidenclo ha oumentade con el advenimiento de las unide-
des de culdodo intensivo neonotal que permiten una me--
yor sobrevida de loa nifios pretérmino, y en equellos -
oon peso menor de 1500 g se ha observado hesta en un -
3 a 4% (5,6)s 5u letalidod se ho calculado en 70% (5),
aunque en fechos recientes se ho observado une mayor 8o .

brevida, aln en pocientes muy pequefios (5-8).

En el Depertamonto de Neonetologia del Hospital
de Pediotrfn del Centro Médico Nocional del Ine-
tituto Mexicano del Seguro Social no se tiene evoluo-
do su incidencic y letolided, odemfs de observar -

un oparcnte oumento en su presantacioh en 1983; -



por lo que se conedderd conveniente onalizor la expe--

riencin del Servicio en relacibn o este padecimiento.

MATERIAL Y METODOS

5g revisf el archivo clinico del Departomento de -
Neonatologfn y cl de Anotomia Potoldgica de los ofios -
196801984, -Se encontraron 15 pocientes con Condidig--
sis sistémico (CS); cn 13 de ellos el diagnSstico se
hizo en vida por el alslomiento de Céndida en sengre,
en orina o en otros sitios fuern de su hobitot notu-
rol que es el tubo digestiva; vy en los dos restantes -
el diagnﬁatino se hizo por potologfa ol demostrar invo

" pi6n por este hongo en uno o varios érgancs (5,9,10).

RESULTADOS

En el Cuodro 1 sc sefigdn que la incldencin de €S =~
en los ofios evoluados vorld de 0 o 1.3% de los ingre
* eos ol Deportamento y de 0 a 5% de' los pecientes que -
podecleron septicemin,

En el Cuodro 2 se muestran las coracteristicas -

clinicos de 1los poglentes; destacn que solo cua
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tro da . ellos pesaron més de 2000 g el nacer, tres fug
ron a término, nueve correspondieron al sexo masculino y
18 edad el diagnéetico varié desde los 15 hasta los 136
dias. En la mayoris se identificé infeccifin bacteriana a
distintos niveles ademés de otros problemss, bésicemente

relacionndos con la prematurez.

En el Quadra 3 se analizan los factores de rigsgo pas-
CS. Cinco de los pacientes tuvieron catéter umbilicel, -
12 gatéter venoso central, 11 requiriercn de asistencis
a la ventilaci6n, un nGmero igual de alimentacién paren-
teral y todos recibieron antimicrobiancs de amplio espec

tra.

En el guadro 4 se observa que la Céndida ee aislf --
principalmente en orina.y sangre, aunque también se de--
moatré en srticulacién, pulmones y liquidn abdominal. On
ce de los 15 pacientes recibleron tratemiento entimicétl
co, siate con Amfotericinae B, trees con Ketoconezole y -
uno con la combinacifn de ambos. La dosis de Amfoterici-
na varif de 0.15 a9mg/kg/ dia y su duracién de 1 a 25 -
dies; para el ketoconazole fué de 3.5 a 4.5 mg/kg/dia y

2 a 12 diee respectivamente. Como complicaciunea; un pa-
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ciente gue recibid Amfotericina presentf insuficiencia
renal transitoris,

De lae once pacientes con tratamlento, ocho curaron
y tres fallecleron, vy de los cuatro que no 1o recibig--
ron fucron uno vy tres respectivomente. De lua'pacientea
sin tratamiento, & dos no se les administrd por habersve
hecho el diagndstico postmortem, o otro porgue el cultl
vo 11legd el dia de su defuncién y el sobreviviente no -
lo recibld por encontrarlo asintomdtico y en muy buen -

estado genersl al reclbir el resultado del hemocultivo.

La edad promedio en que se hizo el dimgnéstico por -
el cultivo fué de 58 dimss, y en el 13% de los cesos - se
hizo por autopeia, similar a lo encontrado previamente
(5,8). Esto hable dz la dificultad para establecer el -
diagnfstico, y aunque a otros edades se ha empleado mé-
todos diferentes al cultivo para identificor CS, tales
como cromatojrafic de gos-liquido, pruechas seroldgicas
y reaccién de precipitines (5,9,12), se considera que -
en el recién nacido estas prucbas no son (tiles (5,8,16).
Por otro lado, el crecimlento de los hongos en el cultl

vo en general e8 més lento que el de las bacterias 1o -



cual contribuye a retraso en el tratamiento (8), como ay

‘gzdib cn dos de los pacientes que fallecieron.

El alslemienio de Céndida predominé en orina, situs-
-©ifn ecorde con otros trabajos (5,8), sin embargo debe -
descartarse que su presencia no sea conteminacién de --
pilel y se ha sugerido que para dnnsiderarlu una verdade-
rn candidurie deben existir alterociones en el examen de
orina (8), criterio gue sc siguid en estos pacientes. =
Se cree que el coxamen microscédpico de orine vy su cultivo
son Gtlles pera diegnosticor CS, incluso superiores al
hemocultivo mismo (18), por lo que se he pensado Que 1o
sola presencia de hifes en orine puede justificer el tra
tamiento antimicdtico (10,16,18). Sin embargo la mayo--
r4c opino que pora indicorlo es necesario tener un culti
vo positive en un paciente con signologis. Por otra par-
te, aungue en el adulto un cultivo positivo puede indi--
cor condidemia trensitoris y permitirle quedar sin trata
micnto, el reclen necido con cultivoe positives y eignos
clinicos dohe recibirlo por los consecuencies de 1a CS -
y la dificultad para localizarla y combatirlo, sohre to-

to cl neonato pretérmino (5,8).
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En el estudio no se evaluaron las manifestacioncs -
clinicas de C5, y las descritas en otros trabsjos (5,
8,14).80n inespecificas y hacen pensar en septicemia -
~ de cuslquier etiologia. Una orientacion al diegnfstico
pudiera ser 1a falia de respuesta a los antimicroblanos

en un peciente con los factores predisponentes sefialae
| dos y debe remlizarsc (ademfs) fondo de ojo por la ele
vaga frecuencie de loodones micftices a ese nivel, f6-

cilmente identificobles (8,11).

Se ha descrito una elevada frecuencin de afeccidn -
del sistemn nervicso central en CS, ssociadnds una mew
yor letolidad (18), =in cmbargo en otros estudios y en
la presente serle no se cneontrl, pero debe buscarse -
en forma intencionada medionte cultivo y citoguimico -
de LCR ya que pudiera requerir un tratamiento més agre

siva (18).

Aungue se ha ohaervado una toxicided elevads para -
1la Amfotericina (7), en general a las dosis empleadas
es poco importante y transitorim (5,17,19,20) como la
de la experiencia actusl. En hase a estudics farmacolf

gicos (5,7) se ho sugerido que su dosis méxima sea 0.5

R S



mg/kg/dio y no 1 mg/kg/dfa como es lo hobitunml (8,16,19,
20), v quizf tembién deblera evalunrse le duracién de su
adninistrecién ya que a pesar de que se utilizf por mowe
nor tiempo del referido (5,7,8,16,17,19,20) los resulta-
dos son satisfectorios. Aun cuando la experienclo con el
Ketoconazole pora GS ea pobre, eate medicomento puede ~-
ser una alternativa Gtil en el trotomiento, a 1o dosis =

rocoomendada pora el neonato de 5 mg/ko/dio (10,21,22),

La sobrevidn en el presente estudio fue de 60% 1o —--
cual se considera acepiable y es similar o la de trobae-
Jos reclentes (5,8). Eoto abligo por un lado o sospechar
e identifieor en forma oportuna la CS y por otro a ing--
tituir un trotamiento antimicético intensivo a 108 poe=-
‘cicntes con 4ol diagnéstica.



DISCUSION

La incidencic de S varif de 0 a 1.3% en relacién o -
los ingresos ol Departamento, sunque en los nifios pretér
mino alcanzé hasta un 2.5%, 1o cual es ligeramente menor
2 lo comunicado recientemente (5,6,8,11), La cifra més ~
altn es del periodo de 1983 el cuml se considerd como --
una verdadera epidemia ya que los casos se presentaron -
en un lapao de 6 meses, lo cual habla de foctores intra-
hnepitulariaa que favorecen 1a diseminacidén de Céndida -
4,8).

En relacién a 1o edad gestaclonol, aunque 8e hE MoENes
cionado que los neunatué a término tlenen factores proe-.
dlnpdnentea distintos o los de los pretérmino, béeicamen
te melformaciones congénitas (8,12), esto no se observé.
La mayor{a de laos pacientes tuvieron menos de 33 semanas
de gestocidn y patologin méltiple, lo cual obliga a una
hoapitolizacidn prolongade y ol uso de m&todos invasivos
toles como 1ntubac16n endotroqueal, instalacién de caté-
teres arteriales y venosos, y a 1o administracifn de ol
mentacién parenteral. Esgos factores se han mencionado -

coma predisponentes de £5 (2,5,8,13,%), sin que se pug

- 8 ~
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da definir le importancia relativa de cada uno de ellos,
En este serie por ejemplo, tanto el catéier. venoso cen--
tral que alguncs conaideran factor principal (8,22), co-
mo la esistencia a 1s ventilecifn y la elimentacifn pa--
renteral se utiliiarun en un nimero igual de paclentes;

de esta Gltima se ha sugeride que su concentracifn eleva
de de glucosse pudiera contribulr al crecimiento y disemi
nacién de Céndida (15). 51 bien las técnicas de cuidado

intensivo neonatal han aumentado la sobrevida de los mep
natos pretérmino, tambidn han favorecido la aparicidn de
infecciones intrahospitalarias (0,5). las cusles obligan
al uso de miltiples antimicrobisnos, que a su vez permi-
ten el sobrecrecimiento de Céndida y su diseminscidn --

(5',8,13'15)'



RESUMEN

Se presenta el andlisls de 15 pacientes con Candidia
eis siatémica (CS) en una unidad de culdado intensivo -
neonatal, dos de ellos dlagnosticados en autopsia. La -
mayoria fueron productos pretérmino con peso menor de -
2000 g, estancia hospitnlaria prelongade y tuvieron an-
tecedentes de catéter umbilical o venoso central, ali--
mentacidn parenteral, asistencia s la ventilacibn, in--
fecclones bacterianos a distintos niveles y uso de mil-
tiples antimicrobianos. Los sitios de donde se alsld --
Céndide con més frecuencia fueron orina y sangre. Como
tratamiento se empleS Amfotericina, Ketoconazole o am--

hos y lo sobrevida fue del 60%, la cusl es aceptsble vy

similar e estudios recientes.

Se considera que el diagndstico de CS es dificil y o
veces tardioc. Debe sospecharse en un neonato pretérmino
con uno o més de los Tactores predisponentes y que ade-
més presente signologis de septicemin y no responda a -
los antimicrobiaenoe, o blen-se le demuestre el honge en

orina o en cualquier otro sitioc.
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CUADRO I, INCIDENCiA DE CANDIDIASIS SISTEMICA EN RELA-
CION A INGRESGS Y AR PACIENTES CON SEPTICEMIA,

CANDIDIASIS PACIENTES  CANDIDIASIS

INGRESOS SISTEMICA (o SISTEMICA

n %  SEPTICEMIA n %
1980 773 2 0.26 160 2 1.2
1981 692 0 0.0 167 O 0.0
1982 M8 D 0.0 151 D 0.0
1983 683 g 1.3 179 9 5.0
b 4 2k

1984 783 0.51 165

-1 -



CUADRG 2, CARACTERISTICAS CLINICAS DE 15 PACIENTES
CON CANDIDIASIS SISTEMICA

EDAD AL
PESO AL EDAD GES DIAGNOS
PACIENTE ~ NACER  TACIONAC  SEX0 TICO OTROS DIAGNOSTICOS*
(@) (Semanas) (Dfas)
MG 1750 31 M 42 ARS ,M,5 ,APE ,HPIV
can 1800 31 M 23 ECN,S, HPIV
GFY 1350 35 F 21 NIU
LK 3270 40 F 15 HPIV, IRA, EHI, IVU
GNE - 760 29 M 57 HPIV, SOR, PCA,APE,IRA,DEP
LCF 2120 40 F 44 ECN,PCA,S, IVU, IRA
W) 1050 26 F 136 50R,HPIV,ARS ,ECN,S
AQN 1100 - 30 F .39 ECN,BN,IRA,S,CID
oMy 1100 30 M 29 5,IRA,PROB. MUC, PROB., BN
\CR 1600 "33 M 60 NiIU,PNT,DBP,S,IVU,PCA,08T
M53 1350 31 M 30 SDR, BN, IVU,FCA
Lo 1625 35 M 124 ECN,5,EPEN
HGF 1200 32 M 28 SDR, ARS,PCA
CANss 3200 43 M - SAM,EHI,DR
MGl 2300 36 F - GET,ECN,HB,PROB, 5, PROB. CID

*A3= Apnee recurrente secundaria, M=Meningoencefalitis, S=Septicemia, APE=
Atelectasias post-extubacién, HPIVsHemorragia peri-&ntraventricular, ECN=En-
terocolitis necrgsante, NIU=Ngsumonie intrauterins, IRA=Insuficiencie renal
aguda, EHI-Encefulupatia hipbxico-isquémica, IVU=Infeceidn de viae uringe-
rias, SDR=Sindrome de dificultad respiraetorias, PCA=Peraistencia de conduc-
to arterioso, DBPsDisplasia brancopulmoner, BN=Branconeumonia, CID=Coagula
cifn intravesculer diseminada, MUICeMucoviscidosis, PNT=Pioneunotdrax, 0ST=
Oateomielitis, EPEN=Ependimitis, SAMeSindrome de espiracién de meconio, -
Dii=Displasia rensl, GEI=Gastroenteritis infecciosa, HB<=Hepatitis bacterie-

na.
**Diagnosticados por autopsia.
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CUADRD 3, EVALUAGION DE ALGUNDS FACTORES DE RIESGO

EN 15 PACIENTES CON CANDIDIASIS SISTEMICA

ASISTEN-  ALIMEN

ANTIMICROBIANDS X%,

CATETER®* CIA* A - mnmﬁﬁ__..__.,.__m_,_“_.___...r,.
PACIENTE UMBI- VENOSQ LA VEN-  PAREN- Ak Am Cf c1 D G T/  OTROS
LICAL CENTRAL TILACION TERAL*
RMG 547 32 22 21 23 6 - 21 L 6 M Ps~10
BIN ? 27 2 17 25 13 - 25 w= 3 —_— -
GFN - 12 24 7 29 a 25 6 -~ B8 — ==
LRN 9 - - - 1M1 11 e -— == 11 -— -
GNG - 31 £ 3 27 15 15 am 7 am 9
LCF - 53 —-— 28 29 3 - 9 7 2o 25 Cb~14
CM 2 43 - 29 © 48 12 - 35 «= -5 e -
AQN ? 9 5 6 9  5i7 e~ 7 817 S§7 - K7
aMN - 11 3 ° 23 72 - 2 47 — M
VER 10 42 L2 29 42 8 - 6 28 7 27 Ni-1
M5J - 21 23 21 21 a 20 |- S, . -
_LoRN -— 13 -— 5147 517 51?7 -~ 517 Bi? S817 . -
MGF 7 - 517 - 517 547 - 6§47 -~ 517 - -
CAN*** 1D -~ 3 - - 7 - - - 7 [ —
MGNSeS o 3 3 B R 3 em am e OBt
Ne=1
¢ : Se pefalen los dfas de duraoién,
7 ¢ S5e desconoce el dato.
517: Se desconocen los dins de duracién.
== ! No tuvieron el entecedente.
%% -: Sg sefialen los dias de duracién de los antimicrobienos

AksAmikapina, AmeAmpiciline. CP=Cefotaxima, Cl=Cloramfenicol, D=Dicloxacilina,
GeGantamicina, T/SsTrimetoprim/Sulfametoxazol, Ps=Penicilina sddica, Cb=Carbe-

nipilina, K=Kanamicina, M:Metmnidazﬁl, Ni=Niatatina, Ne=Neomicina.
 #%¢  ‘Diagnostico por aoutopeia,

- 13 -



EERTIL

CUADRO 4, SITIOS DE CULTIVO, TRATAMIENTO Y EVOLUCION
DE 15 PACIENTES CON CANDIDIASIS SISTEMICA

PACIENTE  LOCALICACION DE CANDJOA _AMF_ KT EVOLUCION
, SANGRE ORINA CATETER OTROS+ SI NO SI NO

RMG X X A X X CURD
CaN X X X X CURD
GFN X X X FALLECID
LRN X X X CURD
oMs X X CX X FALLECIO
LCF X ) X X CURD
BCM X X X CURD
AQN LA,R X X FALLECIO
OMN R,B X X FALLECIO
\ER X JG,ET X X CURD
Msa X X X X CURD
LORN X X X CURD
MGF X X X X CURD
CANs* PR X X ‘FALLECIO
M P X X FALLECIO

* AMF= amfotericina B, KT= Hetoconazole,

+ A= Articulocifn, LAcLLiquido abdominal, R= Rifion, B= Bronquiolos,
JG= Jugo géstrico, ET= Exudado tragueal, P= Pulmones.

** Dingnéaticndos por outopsio.

- -
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