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“FACTORES ASOCIADOS A LA CANDIDIASIS SISTEMICA EN LA
UNIDAD DE NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL PEDIATRICO
IZTAPALAPA’

RESUMEN.

La candidiasis es una infeccion causada por varias especies del género
Candida; la infeccion se disemina a partir de focos enddgenos y superficiales,
la mayoria de las veces producto de una infecciébn nosocomial. Los
mecanismos de la patogenia de adquisicion de Candida guardan relacién con
la inmadurez del sistema inmunitario del neonato, especialmente en el
prematuro. El objetivo de este estudio consiste en identificar los factores
asociados a la adquisicion de candidiasis sistémica en la UCIN del Hospital
Pediatrico |ztapalapa durante el periodo de enero a diciembre de 2003.

Se revisaron los expedientes de pacientes ingresados a la unidad de
neonatologia del Hospital Pediatrico |ztapalapa durante el periodo de 1 de
enero a 31 de diciembre de 2003, Identificando a aquellos que padecieron
sepsis por Candida sp durante su estancia, calculando tasas, porcentajes,
medidas de tendencia central y dispersion de los factores que se asociaron a la
adquisicion de candidemia.

De 157 pacientes, se encontraron 3 casos de candidiasis sistémica, con una
incidencia del 2%. Dos de los casos reportados correspondieron al sexo
masculino, con incidencia del 67%, mientras que solo un caso fue de sexo
femenino incidencia del 33%. Dos casos se encontraban entre 1500 y 2000 grs.
Se reporto un caso con peso mayor a 2000grs. De los factores asociados a
candidiasis sistémica se encontré en mayor porcentaje la utilizacion de catéter
vascular central (I00%) y sonda vesical (100%), la prematurez y el uso de
antibidticos de amplio espectro solo se encontré en el 67% de los casos. La
NPT solo se utilizo en 33% de los pacientes. No se realizaron cirugias
abdominales en ninguno de los casos reportados.

La incidencia encontrada es tan solo del 2%, con una letalidad del 33%, el
factor asociado presente en mayor nimero de casos fue el uso de catéter
vascular central y de sonda urinaria. Es importante identificar los factores
asociados a la adquisicion de candidiasis sistémica en pacientes neonatales
para tener presente la sospecha de infeccion micotica e iniciar terapia
antimicotica oportuna.

Palabras clave. Sepsis, candidiasis, neonato, prematurez, factores asociados.



I. INTRODUCCION

El problema medico acerca de las infecciones causadas por hongos ha aumentado
en los ultimos anos, sobre todo en las unidades de cuidados intensivos neonatales. Y
se le ha asociado a los pacientes prematuros de muy bajo peso hasta en un 3%,
siendo menos comunes en el neonato a término’. Dentro de las especies de hongos

que mas frecuentemente causan infeccién se encuentra la Candida sp.>*®

La candidiasis es una infeccién causada por varias especies de levadura del género
Candida, la cual suele hallarse como saprofito en boca, vagina y heces, de personas
sanas; y en ciertas circunstancias suele adquirir patogenicidadz; se han aislado
diversos tipos de Candida en los pacientes recién nacidos, destacando por su
importancia Candida albicans, hasta en un 60% de los casos'®* aunque existen mas
de 100 especies de Candida, solo algunos se han identificado como patégenos para

los humanos:

o

Candida glabatra (15-20%)

o Candida parapsilosis (10-20%)

o Candida tropicalis (6-12%)

o Candida krusei (1-3%)

o Candida kefyr (<5%)




o Candida guilliermondi (<5%)
o Candida lusitaniae (<5%)
o Candida dubliniensis, en pacientes con VIH positivo (>95%)

La infeccidn se disemina a partir de focos endogenos y superficiales, principalmente
por via bucal, aunque puede causar invasion directa o hematdgena, y aunque
algunas de estas infecciones se adquieren de forma temprana, la mayoria de las

veces se deben a infeccion nosocomial®’.

En Estados Unidos, la candidiasis sistémica ocupa el cuarto lugar de agentes
aislados en las unidades de cuidados intensivos neonatales. En el resto del mundo
ocupa sitios similares, superando por mucho a Crypfococos sp, que antes se
consideraba la principal causa de infecciones causadas por hongos en los pacientes

inmunocomprometidos.

Los mecanismos de la patogenia de adquisicion de Candida no estan del todo claros,
aungque se ha propuesto que guardan relacion con la inmadurez del sistema
inmunitario del neonato, especialmente en el prematuro®. Desde 1957 se han
descrito sustancias tales como la IgG que inhiben in vitro el crecimiento de Candida
sp, dicha inmunoglobulina se encuentra reducida en los neonatos, sobre todo en los
prematuros y llega a valores comparables a los del adulto hasta la edad de seis a

ocho meses®. Se ha demostrado, ademas, la presencia de titulos altos de 1gG contra
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Candida en la sangre de cordén umbilical del neonato maduro, no asi en el
prematuro de menor edad gestacionalg, Aungue los leucocitos neonatales, cualquiera
que sea la edad gestacional exhiben una fagocitosis contra Candida similar a los del
adulto, la habilidad para destruir el hongo fagocitado se encuentra reducida durante

el periodo neonatal ",

Como se puede apreciar la mayoria de los factores de riesgo estan asociados a
innwnodepresién”, considerando la inmadurez del sistema inmunitario durante la
etapa neonatal, en especial el paciente prematuro, se comprende porque este es un

factor de riesgo para adquisicion de candidiasis sistémica’.

A continuacién se presentan los mecanismos hasta ahora involucrados en la

inmunidad contra las especies de Candida:

'Mecanismos de defensa Alteracion

: ' Heridas
: ; :Sol IV
. Barrera mucocutanea intacta Quemaduras
‘ Ulceras orales
Sistema fagocitico - Granulocitopenia
- Polimorfonucleares Enfermedad granulomatosa cronica
“Monocitos Deficiencia de mieloperoxidasa
- Complemento . Hipocomplementemia
: Inmunoglobulinas Hipogammaglobulinemia
Diabetes mellitus
Inmunidad celular Ciclosporina A
Corticosteroides
‘HIV
Flora bacteriana protectora Uso de antibioticos de amplio espectro

10,11



Los factores de riesgo descritos, incluyen:

« Transplante de medula 6sea.

« Transplante de érganos sélidos.
« Alimentacion parenteral.

« Uso de sonda urinaria.

« Neoplasias.

« Reciente quimio o radioterapia.
» Corticosteroides

« Antibiéticos de amplio espectro.
« Quemaduras.

« Hospitalizacion prolongada.

« Politraumatizado.

« Infeccidn bacteriana reciente.

« Cirugia del tracto gastrointestinal.
« Cateterismo vascular.

o Prematurez.

« Hemodialisis

Tomando especial importancia en las unidades de cuidados intensivos neonatales:
Prematurez y bajo peso al nacer, alimentacion parenteral, uso de antibidticos de
amplio espectro, cateterismo vascular central, intubacidon prolongada, uso de

corticosteroides y hospitalizacidn prolongada'*8°,
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Dependiendo del tipo de localizacién seran los sintomas que se presenten, aunque
en su fase hematdgena puede cursar asintomatico o bien con datos francos de
septicemia. Pudiendo llegar hasta el desequilibrio electrolitico, choque y muerte. La
sepsis por Candida puede producir meningitis, artritis, endoftalmitis, endocarditis o
uropatia obstructiva. La mayoria de las veces se manifiesta como fiebre de larga
evolucion que no responde a la terapia antimicrobiana de amplio espectro sin otras
manifestaciones, aunque algunas de ellas pueden incluir hipotensién, taquicardia,
taquipnea y lesiones macronodulares en piel, hasta en un 10% de los casos®’%. Las
manifestaciones clinicas de la candidiasis diseminada son indistinguibles de la
infeccion sistémica ocasionada por bacterias, aunque con mucha frecuencia
aparecen varios focos infecciosos simultaneos en meninges, rifion, higado, ojos,
endocardio, areas articulares, intestino o pulmén. Ademas se ha descrito neumonia

congénita como Unica presentacion concomitante*'.

El diagnostico definitivo de la candidiasis sistémica se basa en el aislamiento del
hongo en la sangre o sitios estériles, 0 mediante el examen histolégico de los tejidos
afectados. El aislamiento de candida de heces, esputo, orina resulta dificil de

interpretar, ya que el hongo puede encontrarse en estos sitios en ausencia de

enfermedad’®.




Il. Material y Métodos.

Se trata de un estudio observacional, descriptivo, transversal y retrospectivo. Se
identificaron todos los expedientes clinicos de los recién nacidos que ingresaron a la
unidad de cuidados intensivos neonatales del Hospital Pediatrico Iztapalapa del 1 de
enero al 31 de diciembre de 2003, en los que se aisl6 Candida sp en hemocultivo, y
con manifestaciones de infeccidn sistémica, excluyendo a todos los pacientes que no
cuenten con expediente clinico en el Hospital Pediatrico Iztapalapa y pacientes con
diagnostico de candidiasis sistémica antes de ingresar a la UCIN. No se requirié de
seleccion de muestra ya que se aplico censo a toda la poblacion con las
caracteristicas mencionadas. Se utilizo estadistica descriptiva, calculando medidas
de resumen: indices, tasas y porcentajes y medidas de tendencia central y

dispersion.



Ill. Resultados.

Se revisaron un total de 154 expedientes de pacientes ingresados a la unidad de
cuidados intensivos neonatales en el periodo del 1 de enero al 31 de diciembre de
2003, de los cuales 27 pacientes tuvieron diagnostico de sepsis neonatal, con una
incidencia de 18%; 24 de ellos con gérmenes diferentes a Candida sp, con una
incidencia del 16% y solo tres desarrollaron Candida sp en hemocultivo con una
incidencia del 2% (Figura 1 y 2). Dos de los casos reportados correspondieron al
sexo masculino, con incidencia del 67%, mientras que solo un caso fue de sexo
femenino con incidencia del 33% (figura 3). El rango de peso se encontré entre 1500
y 3100 gramos, con una media de 2008 gramos, mediana de 1980 gramos y una
desviacion estandar de 821.1. Ningun caso tenia peso menor a 1500 gramos
mientras que dos casos se encontraban entre 1500 y 2000 grs. Se reporto un caso
con peso mayor a 2000grs (figura 4). De los factores asociados a candidiasis
sistémica reportados en la literatura se encontré en mayor porcentaje la utilizacion de
catéter vascular central (100%) y sonda vesical (I00%), la prematurez y el uso de
antibioticos de amplio espectro solo se encontrd en el 67% de los casos,
encontrando un rango de semanas de edad gestacional entre 30.3 y 38 con media de
34 semanas y mediana de 34.5, una desviacion estandar de 3.9 semanas (Cuadro
1). La nutricion parenteral solo se utilizo en 33% de los pacientes. No se realizaron
cirugias abdominales en ninguno de los casos reportados (Figura 5). Solo dos
pacientes tenian sepsis bacteriana previamente documentada, mientras que el otro
paciente solo se documento sepsis por Candida sp De los tres casos encontrados se
reportaron 7, 35 y 72 dias de estancia intrahospitalaria. Se encontré una mortalidad

del 1.2%, y una letalidad del 33%.



IV. Discusion.

De los estudios revisados en la literatura, se reporta una incidencia de candidiasis
sistémica en las unidades de cuidados intensivos neonatales de 3%, con una
letalidad de hasta 80%, en el presente estudio la incidencia encontrada fue de solo
2%, con una letalidad del 33%. En el estudio realizado por Baud y Lacaze se
establecié a la prematurez y bajo peso al nacer como principal factor de riesgo para
adquisicién de candidiasis sistémica, en el presente estudio compartié el segundo
lugar como factor asociado junto con el uso de ventilacidn mecanica y utilizacion de
antibioticos de amplio espectro. El presente estudio encontré como principal factor
asociado a la adquisiciéon de candidiasis la utilizacion de catéter vascular central y
utilizacién de sonda urinaria, con una incidencia del 67%, dato similar a lo reportado
por Sdenz y Llorenz, con una incidencia de 46% quienes ademas incluyen la
utilizacion de corticosteroides durante el periodo neonatal como segundo factor de
riesgo mas importante con una incidencia de 22%.

Probablemente las diferencias se deban al numero de casos encontrados para este
estudio y a las maniobras de invasividad que se puedan llevar a cabo en hospitales
de tercer nivel, en comparacion con las utilizadas en hospitales de segundo nivel, un
ejemplo es que de los pacientes encontrados para nuestro estudio ninguno tuvo
cirugia abdominal previa, mientras que en el estudio de Jaraba, se reportan 17% de
cirugias abdominales en los pacientes ingresados a su unidad.

En el estudio no se logro identificar especies de Candida causantes de sepsis,
mientras que en la literatura se reporta a Candida albicans como el causante de
sepsis en un 60%, lo anterior debido a que en la unidad en estudio no se cuenta con

métodos de diagnostico para establecer especies de hongos.



En cuanto a los dias de estancia hospitalaria, nuestro rango fue muy amplio dado
que uno de los pacientes fallecié al séptimo dia de estancia, mientras que los otros
dos permanecieron hospitalizados por mas de 30 dias.

Se considera que es importante identificar los factores asociados a la adquisicién de
candidiasis sistémica en pacientes neonatales para tener presente la sospecha de
infeccion micotica. Identificar los factores de riesgo mediante estudios de causalidad
en las unidades de segundo nivel sera motivo de futuras investigaciones que
pudieran ser de tipo prospectivo y con numero de muestra mas amplio para decidir
que tan necesario es el contar con medios especificos para cultivo de hongos y que
tan adecuado es el iniciar una terapéutica profilactica para mejorar el pronéstico de

las infecciones causadas por hongos.
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ANEXOS.

Cuadro 1. Caracteristicas de la poblacién en estudio

SEMANAS DE EDAD DIAS DE ESTANCIA

PACIENTE PESO (gramos) GESTACIONAL HOSPITALARIA
1 1500 30.3 72

2 1980 345 35

3 : 3100 38 7
MEDIA 2008 34 16
MEDIANA 1980 345 35
MODA NO NO NO
DESVIACION

ESTANDAR 8211 3.9 326

RANGO 1500 a 3100 30.3a38 7a72




Figura 1. TOTAL DE PACIENTES EN LA UCIN
DEL HP IZTAPALAPA DURANTE 2003

TOTAL DE PACIENTES CON PACIENTES CON |
PACIENTES SEPSIS CANDIDEMIA

Fuente: Expedientes clinicos Hospital Pediatrico Iztapalpa 2003



Figura 2. PORCENTAJE DE PACIENTES CON

SEPSIS
PACIENTES
CON
PACIENTES CANDIDEMIA
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Fuente: Expedientes clinicos Hospital Pediatrico Iztapalpa 2003



Figura 3. PORCENTAJE DE PACIENTES CON
CANDIDEMIA POR SEXO

FEMENINO
33%

Fuente: Expedientes clinicos Hospital Pediatrico |ztapalapa
2003



FIGURA 4. PORCENTAJE DE PESO AL NACER
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1500 A 2000 GRS
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Fuente: Expedientes Clinicos del Servicio de Neonatologia del HP
Iztapalapa 2003.



FIGURA 5. FACTORES ASOCIADOS A LA CANDIDIASIS SITEMICA EN PACIENTES DEL A UCIN
DEL HP. IZTAPALAPA
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Fuente: Expedientes Clinicos del Senvicio de Neonatologia del Hp Iztapalapa 2003.
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