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1. INTRODUCCION.

La Céndida es un hongo que presenta caracteristicas especiales
desde et punto de vista de su patogenicidad. En la cavidad bucal se
desarrolla sobre iz mucosa de carrilos, lengua, piso de boca, paladar,
labios, fondos de saco, asi como zonas adyacentes a ésts cavidad;
son placas bianquecinas y pequefios puntos con superficie granulosa.
Las placas fingicas se adhieren firmemente, de forma que si se
intenta desprender se producen pequefas hemorragias.

Existen mas de ciento cincuents especies de Céndida, siendo
ian s6lo ocho las que afectan al ser humano:

» C. albicans.

C. fropicalis.
¢ C. guiiermondi,

e C. parapciiosis.

L]

C. steflatoidea.

C.pssudotropicalis.

e« . krusei.

L]

C.glabrata.

Se presenia en pacientss inmunosupdmidos (incluyendo sero
positivos), por efecte de tratamienios con aniibidticos en periodos
prolongados, por quimioterapia, ragicterapia © complicaciones
iatrogenicas de la terapedtica modema; ademas las condiciones de
humedad, y temperatura elevada, dan una situacidn ideal para ia



proiiferacion de éste hongo, que en ofras condiciones no seria
patoidgics.

En el paciente pedidtrico, ademas de fos  faclores
predisponentes, pueden llegar a contribuir los habitos deficientes de
higiene.

La proliferacién se genera fundamentalmente en mucosas:
genitourinarias, intravascular, sistema nervioso central, pulmonar,
cavidad bucal, entre otras. Dedicandose Ia presente recopilacién al
estudic de Candida albicans en cavidad oral.

2. JUSTIFICACION.

El presente estudio es una recopilacidon de trabajos ¢
investigaciones. Dicho analisis incluira aspecios de inmunologia,
microbiclogia, investigaciones recientes de Ia terapeutica infantil, asi
camo ¢asos clinicos reportades por profesionales de Iz salud.

Estadisticamente se ha reconocido ef incremento de candidiasis
en pacientes pediatricos, de ahi ef interés de distinguir las diversas
manifestaciones y tratamientos, para su prevencion, y en su caso, su
Optimo manejo.
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3. HIPOTESIS.

Comg resultado de la investigacion, se habra de responder a las
siguientes preguntas:

¢ Se reconoce completamente la patogenicidad de Candida afbicans?

¢Se estd manejando adecuadamente al paciente pediatrico  al
presentar infeccién por Candida albicans?

LExistiran alternativas dentro de la terapéutica modema que no
propicien ia proliferacidn del hongo en pacientes inmunosuprimidos?

iExiste sn el mercado farmacedfico diversas opciones para el
tratamienic de la candidiasis generada por Candida albicans?



4. Capitulo : Principios Basicos de Candidiasis.
4.1 Aspectos Histéricos.

Hipdcrates (460 - 377 a.c) describié placas blanquecinas en Ia
boca en pacientes debilitados y en recién nacidos. Galeno (130 - 200
a.c) las observo en nifios enfermizos.

En el siglo XVill era muy frecuente en Europa y se identificd en
recien nacidos. En 1835, Véron en su “Momoires sur le muget” postuld
la trasmision intrauterina y describié el primer paciente con candidiosis
esofagica. El agente etioldgico no se descubrid hasta 1 839, en que
Lagenbeck encont6 fa levadura en lesiones micoticas. En 1841, Berg
demostré el origen fangico de las lesiones bucaies y reprodujo el
padecimiento en nifios sanos. En 1842, Gruby describié este hongo, lo
presents ante la Académie de Sciences de Paris como “le vrai muget
des enfants™ (el verdadero muget de los nifios); asi mismo, postuld la
trasmisién intrauterina y comunico la primera candidiasis. En 1844,
Bennett en Edimburgo, y en 1846, Berg, en Estocolmo, reconocieron a
las enfermedades debilitantes como el principal factor predisponente.
En 1849, Wilkinson describié la localizacion vaginal.

En 1853, Robin, en Paris, derominé al hongo oidium albicans y
seNalo la enfermedad sistémica, también en pacientes delimitados. En
1861, Zenker, en Alemania, observé un sujeto con infeccidn cerebral

por diseminacién hematdgena. En 1875, Haussmann noto el vinculo



entre candidiosis vaginal de la madre y bucal del retien nacido. En
1870 y 1877, Parrot describid en lactantes la forma intestinal y
pulmonar, respectivamente. En 1890, Zopf aceptdé como agente del
algodoncillo un hongo del género monilia, que se habia aislado con
anterioridad a partir de vegetales y que hoy se sabe que no pertenece
al género Céndida. Lo denomind Monilia Afbicans e inicié una gran
confusién terminolagica en la literatura médica, esto debido en parie a
que Castellani aceptd el mismo término.

En {a literatura alemana, en 1890, Schmorl informé Ia afeccion
mucocutanea; en 1904, Dubendorfer, 1a inguinal, y en 1907, Jacobi la
cutanea. En 1909, Forbes, en Londres, estudid a una nifia de tres y
medio afics de edad con afeccién de lengua y ufias, que tal vez
corresponde al primer caso mucocutaneo cronica. Durante |a primera
mitad de éste siglo se ha identificado practicamente todas las demas
localizaciones.

En 1923, Berkhout, setenta afios después de los estudios de
Robin, transfirié tas especies al género céndida y dio fin a muchos
errores de nomenclatura; tan sélo Kreger-Van Rij en el libro “The
Yeasts” (1984) lista cuando menos cien sinénimos para candida
albican. En 1954, en el Octavo Congreso de Botanica, se aceptd
oficialmente el género Candida. En 1958, Benirschke y Raphael
comunicaron por primera vez la candidiasis congénita {1}

En las ditimas décadas del presente siglo se ha producido un

incremento de todas las formas clinicas de candidiasis y en concreto

(93]



de las sistémicas y endocarditis por la existencia de factores

yatrdgenos que favorecen la aparicion de estas micosis (17)

4.2 Concepto de Candida Albicans.

Estos hongos, mas bien primitivos, muy esparcidos en la
naturaleza y frecuentemente se aistan de sitios de los animales. El
cuerpo humano es un habitat natural, pero no exclusivo para estos
hongos de formas de levadura (14).

De las diferentes especies de hongos que se han encontrado en
la boca humana la especie de cdndida ha sido objeto de mas
atencion, porque se encuentra en grandes cantidades y por ser
patégenos oportunistas capaces de causar infecciones profundas lo
mismo que infecciones superficiales molestas (14).

Estos microorganismos forman parte de la flora normal de fa piel,
las mucosas y el tracto gastrointestinal. Las especies del género
candida colonizan las superficies mucosas de todos los seres
humanos durante el parto o poco después. Como parte de la flora
normal la céndida albicans prolifera como una levadura con brofes; las
hifas sélo se producen durante la invasion tisular. Si bien se sabe que
cierto nimero de estimulos ambientales desencadenan ¢ bloguean fa
conversion in vitro de las levaduras en hifas, la regulacion de ia
morfogénesis en el caso de céndida albicans continua siendo poco

clara ().



4.3 Taxonomia y Etiopatogenia.

En los hongos imperfectos (deuteromycotina) de la clase
Blastomycefes se encuentra la familia Criptococcaceae con varios
géneros de importancia médica, entre los que destacan Candida,
Torulopsis y Cryptococcus.

Las levaduras de la familia Cryptococcaceae producen gemacion
y pueden formar pseudomicelio o verdadero micelio, o ambos. En esta
familia de levaduras se encuentran las formas imperfectas de
ascomicetos y basidiomicetos.

La clasificacion en géneros se realiza fundamentalmente para
las caracteristicas morfologicas y también para las propiedades
fisioldgicas (fermentacidn y utilizacion de azucares). La capacidad de
asimilacion del inositol se correlacionan muy a menudo con la
propiedad de formar compuestos similares ai algodén en la capsuia
{Cryptococcus neoformans) (17).

Los agentes causales son levaduras anascosporada, cuyo
estado anamorfo pertenece a la subdivisidn Deuteromycotina, en su
estado telemorfo puede ser ascomycotina (Pichia Kiuyveromyces) o
Basidiomycotina (Leucosporidium). Se ha deserito 84 especies, de las
cuales al menos 7 causan enfermedades en seres humanos. E

género Candida, en sentido amplio, es dimorfo (1).



44 Aspectos microscopicos (formas bioidgicas vy

morfoldgicas).

Los hongos patdogenos tienen dos formas: filamentosa, los
mohos, y unicelular, las levaduras. Los mohos crecen como
filamentos filiformes, microscopicos y con ramificaciones. Estos
filamentos se denominan hifas y colectivamente micelio. Un micelio
es aquelio que se ve cuando se mira la parte blanca de una fruta
enmohecida. Las hifas pueden ser tabicadas (divididas por tabiques) o
coenociticas (muitinucleadas sin tabiques), un aspectc que se emplea
para el diagnostico de laboratorio. En agar las hifas crecen hacia
afuera a partir del punto de inoculacion por extension de las puntas de
tos filamentos y luego se ramifican de forma repetida.

Las tevaduras son células (inicas, ovoides o esféricas, con una
pared cetular rigida y la misma complejidad celular que las hifas. La
mayor parte de las levaduras se dividen por gemacion y unas pocas
por fision binaria como fas bacterias. Algunas también producen una
capsula polisacaridas, una caracteristica importante de la levadura
gue causa la criptococosis, el Cryfococcus neoformans (20)

Céndida albicans, es una levadura del género Cryptococcus que
existe en {res formas bioldgicas y morfoldgicas: la vegetativa o
levadura de forma oval (blastospora) que mide de 1.5 a 5 um de

diamefro y posee una pared gruesa y retractl. Cuando el



microorganismo comensal, fiene forma de seudohifa, y puede residir

en la cavidad bucal. (18)

4.5 Caracteristicas de cultivo.

En la mayor parte de los medios las especies del género
Candida no pueden diferenciarse sobre la base del aspecto de sus
colonias. En 24 a 48 horas producen colonias sobreelevadas, de color
crema y opacas, de aproximadamente 1 a 2 milimetros de diametro.
Después de varios dias en un medio de agar es posible observar hifas

que penetran en el agar (6).

4.6 Concepto de Candidiasis.

Epidemiolégicamente la candidiasis es un padecimiento
cosmopolita, sin tener predileccion en cuanto a edad ¥y Sexo, siempre
y cuando se presenten los factores de oportunismo; la fuente de
infeccion es el mismo hombre, aunque los animales lo pueden
también tener como habitante normal, también puede ser a partir de
fomites (19).

La candidiosis (moniliasis) es una infeccion aguda o croénica
causada por un hongo, a menudo limitada = piel y mucosas, pero
capaz de producir enfermedad sistémica grave. En arfios recientes la
candidiasis aumentd en imporiancia, debido a la menor Importancia de

las infecciones bacterianas con el advenimiento de los antibidticos



antibacterianos y al caracter oportunista de éstos organismos en el
individuo con dafio inmunolégico.

En general estas infecciones tiene un origen endageno, si bien
se ha demostrado que la candidiasis puede generar enfermedad
espontanea en ofras especies animales también se ha aislado,
aunque poco frecuentemente, en la tierra y fuentes vegetales. EI

aparato digestivo parece ser el resorvorio principal.(5).

4.7 Datos epidemiologicos.

Se encuentra como agente sapréfito en la boca de un 33% de
adultos normales (2,5,6,19 ). Sin embargo, no se considera un
habitante normal en la piel del adulto. El estado portador en ef adulto
es aproximadamente el 2%, con indices superiores en la mujer {5). La
vulvovaginitis explica 20 a 30% de enfermedades ginecolégicas; 50%
de los casos se observan entre los 20 y 30 afios de edad; afecta a 13
a 21% de quienes usan anticonceptivos hormonales y a 15 a 47% de
las embarazadas con predominio durante el tercer trimestre. Se
presenta en 4 a 18% de los recién nacidos; las formas congénitas se
han comunicado en prematuros de menos de 1500 gramos al nacer,;
la forma bucal predomina en menores de diez afios de edad en
especial en mujeres. De las formas cutaneomucosas, 35% afecta
unas, 30% piel y 20% mucosas. Las formas profundas y sistémicas

son raras. Se presentan en 80 a 90% de los enfermos con SIDA; en

10



México se han observado en un 54% y predominan en boca y
esofago. En 1 a 16% de los pacientes que tienen catéteres colocados

aparecen fungemia relacionada con los mismos (1).

4.8 Resistencia del organismo ante Ia presencia de

candidiasis.

Hay resistencia natural a la infeccion, pero no esta bien definida,
quizd depende de faciores inhibidores, concentraciones séricas
elevadas de hierro, potenciales de éxido-reduccion y competencia
entre levaduras por nutrimentos. Es probable que los neutrofilos sirvan
como defensa primaria contra invasion y diseminacion. La infeccién
ocurre a partir de un foco endégeno y en pocas ocasiones del medio
externo (1).

Cuando el epitelio oral es infectado por Céandida albicans, se
conserva una actividad micotica aumentada, lo gque se traduce como
un espaciamiento del mismo. Posiblemente este espaciamiento
responde a un mecanismo defensivo del huesped contra los dafios
mecanicos y bioquimicos producidos por el hombre. En experiencias
realizadas en lenguas de ratones se vio gque en los animales que
presentaban lesiones en el dorso de la misma, al hacerse la
observacion microscopica aparecia hiperparaqueratosis, acantosis

epitelial y un infiltrade inflamatorio cronico del tejido subyacente.
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También se constaté que sélo el tejido epitelial lesionado aparecian
hifas de candida.

En cuanto a defensas del microorganismo frente a la infeccion
por Candida albicans intervendrian barreras naturales inespecificas y
mecanismos adquiridos especificos.

Ya que fue citado anteriormente el espaciamiento del epitelio y
descamacién del mismo como primera barrera defensiva cuando
Candida albicans coloniza el mismo.

A nivel salival se encuentra la lisozima, esta enzima tiene efecto
antimicrobiano  hidrolizando los enlaces de los componentes
estructurales de las bacterias, de modo que actuariza de manera
similar en los hongos ejerciendo una accion antifingica o
fungiestatica. Con el hongo Céndida albicans pareceria haber
diferentes rangos de sensibilidad a la lisozoma, segun la especie de la
cual se trate. Es asi que Candida albicans es una especie resistente a
la lisozima lo cual explicaria fa pertenencia de las mismas como
integrantes de la flora basal de Ia cavida oral en el individuo sano.

La patogénia de candidiasis tiene una estrecha relacion con la
produccion de acidos a partir de los hidratos de carbono tomados de
las dientas del individuo. Estos acidos, que serian piruvatos y acetatos
fundamentalmente, haria declinar el pH salival hasta liegar a alcanzar
valores de 3.7 a 3.2. Esta acidez seria la responsable del fuerte efecto
citopatico sobre fas células epiteliales. Ademéas estas condiciones

acidas activarian enzimas, las fosfolipasas extracelulares y las

i2



proteasas de Candida afbicans, promoviendo la adherencia a las
superficies mucosas. Estas enzimas producidas por Candida albicans,
principalmente la proteinasa acida, acturia sobre los mecanismos
defensivos inespecificos como la lactoferrina, lactoperoxidasa ¥
mucina, degradandolas; y ademas sobre los mecanismos defensivos
especificos como las inmunoglobulinas  hidrolizandolas. Las
inmunogiobulinas (IgA1, IgA2, IgAsérica) inhibiriran la adherencia de
Candida a las células epiteliales con poca efectividad dada Ia
capacidad de Candida albicans para destruirla.

Después de penetrar las membranas mucosas, las células
invasoras fungicas se encontrarian con la mayor linea de defensa
antimicrobiana “la fagocitosis”.

En el torrente sanguineo se produciria la captacion y destruccion
de levaduras y pseudo-hifas por los neutrdfilos, monocitos y
eosindfilos. También intervendria en eéste proceso el complemento,
mas concretamente la fraccion C3.

En cuanto a las defensas especificas la formacion de
anticuerpos especificos 1gG anticandida albicans tiene una eficacia
discutida debido a que algunos sefialan que la presencia de los
mismos en el suero inhibe la aglutinacion de ia levadura, pero otros
dicen que altos titulos de anticuerpos pueden inhibir la muerte celular

de las levaduras ingeridas. (2)
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5. Capitulo Il.  CLASIFICACION.

9.1 Clasificacion clinica de candidiasis {manifestaciones de
algunas de ellas).

Seudomembranosa
aguda
Buecai Atréfica aguda
Alréfica cronica
< Hipertrofica
Mucocutanea
Localizada A. Digestivo
A. Respiratorio
A. Genitourinario

Intertigio
Cutdneo Zora de! Panal
Paroniguia ¥ ohicomicosis

Diseminada y Candidiasis Mucocutanea cronica (CMCC}
Profunda Granuloma Candidiasico

A. Genitourinario
Sistema Cardiovascular
Sistémicas 4 Seplicemias
Candidamia Yatrogena
Otros Grgqanos

Candides
Alérgica Eccema
Asma
Gastritis

14



5.2 Clasificacion y manifestaciones ciinicas de candidiasis

bucal: Aguda, Crénica.

Las manifestacicnes bucales son vanables, dinicamente la
candidiasis oral la podemos encontrar en su forma aguda como
candidhasis seudomembranosa y candidiasis aguda atréfica. También
se presenta bajo su forma crénica como candidiasis cronica atrofica y

canddiasis crénica hiperpidsica.

‘ Seudomembranosa
Candidiasis Aguda
i Atrofica
Atrofica
Candidiasis Cronica {

Hipertréfica / Hiperplasica

15



Candidiasis Seudomembranosa Aguda (Muget,
Algodonciilo}.

Afecta casi siempre a nifios pequefios, es la infeccién micotica
mas comun en fa mucosa del recien nacido. Se caracteriza nor
parches slevados, bianco-nacarados (7}. £n ia boca puede ser difusa
o fimitarse a una sola region y afectar el valo del paladar, carillos,
encias y dorso de la lengua; hay enrojecimientn Y placas mucosas
blanquecinas y adherentes que dan el aspecto de natas de leche 0
geistinosas (5). Las placas se componen de hongos, restos
queratosicos, células inflamatorias, células epitelizles descamadas,
bacterias y fibrina. Al eliminar la seudomemebrana, frotandola con
suavidad con una gasa, queda una superficie eriftematosa, ercsionada
o uleerada y con frecuencia dolorosa (18). Esta infeccién es por lo
general asintomatica o se acompaha con sensacion de quemadura,
sequedad de boca y sabor meitdlico, en algunos casos disfagia.
Algunas veces fas lesiones se extienden a los anguios de la boca ¥y
forman fisuras cubiertas por material cremoso (bogueras o perieche)
(5).

La infeccian puede manifestarse de seis a diez dias después del
nacimiento, con incidencia en €] neonato que oscila entre f 4 y 37%.
La incidencia es superior en el premaluro y el recien nacido con
'actancia artificial (5). Par un pH bajo en la cavidad oral, por escasa
secrecion salival (8,7,12,).

La fuente mas habitual de ta infeccidn es vulvoveginitis en la

mujer embarazada. La candidiasis es 35 veces mas frecuenta en

(¢



recien nacidos de madres infectadas, que en la de madres no
infectadas. Puede aislarse Candida de ia via vaginaf de hasta el 25 a
50% de madres cuyos recién nacidos desarrollan candidiasis. Las
manos de las enfermeras y las madres, pezones contaminados,
pafiales {(desechables) o poca frecuencia en su cambio, habito de
chuparse el dedo, saliva y via de transmisin adrea constituyen
fuentes adicionales de adquisician de Candida athicans {B).

El desarrollo de candidiasis oral en el neonato, parece ser
consecuencia directa de la infroduceidn de una cantidad suficiente de
arganismos en su cavidad oral en los primeros dias de vida, antes que
su flora oral normal se desarcolle por complets. El aislamiento de
Candida albicans de fa boca de un recién nacido afn sin signos
clinicos de infeceidn, indica ﬁDn piena certeza desarrollo inminente de!
afta oral. Es excepcionai que se desarrolie et cuadro clinico si no se |
aisla Candida hacia e! tercer dia de vida (5).

Candidiasis Aguda Atrofica.

Cuando se pierde Iz seudomembrana ¥ aparece una lesidon
generalizada de color rojo, en iz que pueden ohsarvarse parches de
despapiiacion y desqueratinizacién en el dorse de la lengua. En o
pasadg, esta forma de candidiasis se denominaba estomatitis
antibiotica o glositis antibidtica, debido a su frecuente relacion con
tratamiento a base de antibidtico en infeccicnes agudas. Es importante
mengionar que ios antibidticos de amplio espectro, o !a‘adminisjt;acién _

simuitanea de varios anfibidticos de especiro mas reducido, producen
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esta nfeccién secundaria con mayor frecuencia que 1a administracion
de un sdlo antibidtice de espectro menos amplio. En estos casos se
produce mejoria de la lesidn cuando se suspende el medicamento ¥y 88
instaura una higiene bucal adecuada. En la forma atréfica aguda ios
sintomas bucales son mas importantes que en la forma
seudomembranosa aguda a causa del numero de erosiones y de la

intensidad de la inflamacicn,

Candidiasis Cronica Atrofica.

Se conoce come uleeracidn bucal protésica. La preseniacion
depende de la mucosa que cubre el aparato. Es mas frecuente en el
paladar que en el proceso alveolar mandibular y se presenta con
mayor frecuencia en mujeres que en hombres. Los factores que
contribuyen a que se presente esta enfermedad incluye el traumatismo
cronicg de baja intensidad preducida por una protesis que ajusta mal,
la refacién oclusal no ideal y ef no quitar ta protesis durante la noche,
La iesién se presenta como una superficie roja, brillante, en otasionas
aterciopelada o granular que tisne poca queratinizacion. En los casos
graves puede observarse vesiculas confluentes ¥ erosiones, También
s acompanada de queilitis angular. Esta alteracidn tiene mayor
prevalencia en sujetos que presentan pliegues profundos en las
comisuras, secundarios al cierre excesiva de 1a hoca.

La queilitis anguiar se presenta también en pacientes que tiensn
el habifo de lamerse ios fabios y depositan pequefias cantidades de



sallva en las comisuras abiales: no obslaiile, ia patoiogia es la misma

que en aguellos que utilizan prétesis.

Candidiasis Crénica Hiperplasica / Hipertrofica.

Las infecciones candidiasis cronicas puedean producir una accién
hiperplasica del tejido. Cuando esto ocurre en el area retrocomisural,
la lesion simuia una leucoplasia moteada, y en aigunas clasificaciones
s& denomina ieucoplasia candididsica. Esta lesién se presenta en
indidviduos sin predisposicion a infecciones por Candida albicans y se
considera que corresponde a una lesion premaligna. Afecta el dorso
de la lengua en ur pattén que se dencmina glositis rombaidea media.
Por io general es asinfomdtica y se descubre en exdmenes
sistematicos. La lesién se localiza en fa zona anterior a las papilas
circunvaladas y se presenta como una superficie de color blanco o con
mayor frecuencia roja, lisa, nodular, o fisurada, con ligera induracion y
de forma romboidal. Las iesiones papilares nodulares de ia mucosa
del paladar duro, pradominan en sujetos due utilizan prétesis totales y
se considera que corresponden a! menos en parie, a una reaccion
ante fa infeccion cronica por hongos.

La hiperpldsia papilar consiste en nddulos individuales de forma
ovaide o esférica que produce escrecencias de dos a tres mitimetros

de didmeatro sobre un fondo eritamatoso {18}
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Infeccidn de C. aibicans
en cavidad oral

Lesion provocada
por protesis butcat

Candidiasis

pseudomermbranosa aguda
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Candidhasis Cronica Atrofica

Quelitias Angular




Aparato Digestivo.

Candidiasis Gastrointestinal

Esta afeccion suele ser una complicacion de la administracion a
largo plazo de antibicticos de amplio espectro y corticoesterpides.
También son en particular susceptibles los leucémicos Yy ofros
pacientes con inmunosupresién. La infecion puede presentarse como
enterocolitis aguda, diarrea a, con frecuencia simplemente proctitis con
prurito  anal y  eccematizacion perianal. E! diagnostico suela
establecerse por cultivo fecal persistente de Céndida. Hoy en dia se
describe ta cdndidiasis esofagica, con ulceracisn gastrica o sin ella,
como [a forma mas comin de candidiasis gastrointestinal Yy se
diagnostica por el espectio caracteristico de la mucosa edematosa y
ulcerada en el estudio radiolégico con deglucion de bario (21).

La clinica es importante, con odinofagia retrosternal intensa ¥
dolor retrosternal urente; suele coexistir con candidiasis arofaringea
{mugsat}.

Et aspectc endosclpico es caracteristico, con profusion de
seudomembranas que cubren foda ia mucosa, friables, dejande una
superficle denudada que sangra faciimente. En lactantes con muget
puede producirse una esofagitis sin que medie Immuncsupresion,
caracierizado por el rechazo del alimente y vémiios hematicos {16).

En pacientes con candidiasis gastrointestinal puede ser obvia 0

no ta afeccion bucal (21).



Aparato Respiratorio.

ta laringitis es evenfualmente complicacion de una candidiasis
orofaringea. la candidiasis tragueal y brongueal se& asocian a
Inmunosupresion y, a menudo, concomitantemente con muget, por ello
se considera gue es debida a extension por continuidad. Sus sintornas
son inespecificos y consisle en tos, expectoracion purulanie
frecuentementes y dolor retrosternal quemante infensificando con ta
tos. La endoscopia muestta presencia de  abundantes
seudomembranas blanguecinas friables y sangrantes al contacto.

La candidiasis pulmonar por &l contrario, suele ser hematogena,
y no secundaria a afeccion bronquial. Se presenta casi siempre een
inmunosuprimidos, por o que & cuadio clinico y radiolégico es
irespecifico al presentarse en forma shnilar a otras infecciones
pulmonares en este grupa de enfermos,; esto exige s necesidad del
diagnastico etioldgico para 1o que se pracisan metodos Invasivos; si no
pueden llevarse a cabo: debe realizarse tratamiento de prueba. Al ser
ia candidiasis pubmonar una forma terminal en las diseminaciones, su
pronastico, aan con fratamiente, es male {16).

En general la neumnonia por Candida se presenta en dos formas:
1) Bronconeumonia iocal o difusa que se crigina por fa inoculacidn
endobronquial del puimon, ¢ 2) coma un infiftrade difuso, finamente
nodular, debido a una siembra hematogena, gque en sus primeros
estadios puede resultar dificil de distinguir de una insuficiencia
cardiaca congestiva o de una neumonia por Candida no puede

realizarse sobre ia hase de hallazgos radiolagicos y del aislamiento de
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levaduras a partir del espute solamente, Candida también causa
infecién  bronquiai, infeccién laringea, epiglotis & infecciones de
profesis laringeas (9).

Aparato Genitourinario.

La candidiasis vagina! y balanoprepucial tiene interés en cuanto
pusden ser indicadoras de patologias subyacentes {diabetes,
infecciones por VIH), bien manifiestan sy caracter oporiunista {tras
ratamientos de medicamento a largo plazo).

La vulvovaginitis por Candida albicans es un padecimiento muy
frecuente {19). En las mujerss no gravidas fa incidencia de vagnitis
candidiasica es dei 10 al 17%, pero la incidencia practicamente se
duplica durante el embaraze La incidencia de candidiasis vaainal
tambien 28 mavyor entre las mujeres diabéficas ¥y en las que tarman
anticonceptivos orales, hormonas o antibidticos antibacterianos. Lgs
cambiosg fisiologicos de (@ mucosa canvizal y vaginal que dan ¢omo
resultado la proliferacion excesiva de 'as especies de| género Candida
pueden retacionarse con las siguientes modificaciones: 1) el aumento
de la hitmedad y 108 sustratos de hidratos de carbono en iz sunericie
mucosa, 2) Ia reduccion o la dilusion de fa transferina local, fo que
conduciria a un auments del nivel del hiarro disponible, un
reqguerimiento escencial para la proliferacién de las candidas, 3) el
incremento de la secrecion de esteroides, 1o cual podriz promover s
desarrolic de ta cendidiasis de una forma indirectz al dieminuir las

defensas locales del huésped,con [a fagocitosis, 4} la disminucion de
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la concentracion de Ja IgA secreforia especifica, si bien el valor
protecter de estos anticuerpos no se han determinado v 5) ta
estimulacién de los tubos germinales con e aumento de adherencia a
las células epiteliales vaginales (8).

En iz balinitis o balanopostitis, la piel del glande esta macerada.
con placas blanquecinas, vesiculas o plstulas y erosiones secundarias
si s¢ acompafa de uretritis hay eritema del meato con disuria y

polaquiuria.

Candidiasis Cutanea.

Cualquier traumatismo, quemadura, abrasion o alteracién en la
integridad apitelial de {a piel ¢ el intesting proporciona una oportunidad
para que Candida penetre en la piel, las mucosas o los tejidos
subcutédneos. La humedad y el calor excesivo aumentan el namero de
Candidas en la piel.

El calor, la humedad y la friccidén ocasicnan infecciones
candidiasicas intertiginosas de fos pliegues cutaneos, la regién enire
los dedos de los pies, [as ingles ¢ el drea debajo de las mamas.
especialmente en personas cbesas.

La candidiasis cutanea también es prevalente entre Jos pacientes
con una alteracidn de ta inmunidad mediada por células, como por
ejemplo aquellos con procesos hematoldgicos malignos que reciben
corticoesteroides, farmaco  citotoxicos e  inmunosupresores,

radioterapia, o aguelios con SIDA. ().
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Sttics orificiales e intertriginosos.

Las especies Céndida muestran preferencia por superficies
humedas en contacto can nuttientes y desechos de tejidos, en especial
cuando el asea superficial es inadecuadn. En consecuencia, 10s sitios
de eleccidn son boca, vagina, colon y reclo, iguai que los pliegues
himedos de pisl (areas mertiginosas)  alrededor de  orificios
corporales, cintura, ingle, axilas, rodiflas, codos y ufas. En condiciones
especiales, también pueden afectarse Ja mucosa dal glande del pene.
&l cenducto auditivo extemo v las narices, y fistulas y aberturas
Intestinales arlificiales de origen quiriirguico Las Areas que rodean
cateteres y lineas a psermanencia para sciuciones intravencsas a
hiperalimentacion parenteral son en especial susceptibles 3 colonias
locales de Candida, con el riesge adicional de embolizacién ¥
candidiasis diseminada. Las vestimentas apretadas v muy ajustadas
facilitan ia proliferacién de Candida en muchas de estas zonas ¥ con
frecuencia deferminan el sifio en que se presente la candidiasis

intertiginosa. {8)

Candidiasis Intertriginosa.

Sugle acompafarse de candidiasis bucal o ancgenital y se
considera que resulta de la formacion de colonias proveniente de uno
de estos sitics. En general, ias lesiones son similares a las descritas
como diseminacion periférica en la candidiasis orificial. con algunas
modiﬁ.caciones impuestas por el caracter del plieque cutdnen afectads

Se afectan con mayor frecusncia los de axilz y regidn submamaria,
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igual que los secundarios = obesidad. Las lesiones suelen sef mencs
extensas en pliegues menores {areas retroauricular, ungeales o

interdigitales, ombligo y prepuciol. (9)

Candidiasis en Zona del Pafial.

La dermatitis eccematosa Yy erosiva, que se desarrolla en
lactantes en el area del parial, pueden aparecer precoz en el primer
mes de vida, pero es mas frecuente enfre el segunde y cuario mes,
Existen miltiples factores predispenentes comc & humedad y
maceractdn, el amoniaco procedente ds lg degradacicn bacteriana de
urea, trritacidn por enzimas intestinales Yy heces, Iritacidn por contacto
con goma o plastico, detergentes de lavadoras o desinfectantes.
Cuando se produce la infeccion se aislan Staphylococcus aureus,
baciips entéricos gramnegativos, particylarmente Escherichia cofi y
Candida albicans. Puede ser secusla de candidiasis oral o perianal del
recién nacido. Cuando el agenie eticlégico es C. alhicans, las areas
intertiginosas se afectan con mayor frecuencia, el area central de
dermatitis aparace rodeada en sy periféria por unas pustulas satélites.

En general, se inicia iz erupcién en & &rea penanal, a
extenderse, afecta ef peringo y porcion superior de los misculos. Sy
insfauracidn es aguda con paputas o maculas escamosas que
confluyen para formar las caracteristicas lesiones  ergsivas
descomativas de margenas bien defimdos, con borde festonado ¥ base

intensamente enrciecige. Por fuera de 13 piaca intertiginosa principat,
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e encutran vesiculopdstuias flaccidas satélites de los que se piensa
que representan las lesiones primarias.

En individuos susceptibles es imprescindible el control inmediato
de la erupcién del pafal, ya que el 36 a 67% de los casos de

candidiasis sistémica, se precede de candidiasis cutdnea. (5,19).



Vulvovaginitis por
C. atbicans

w
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Candidiasis Sistémica Congénita.

No es frecuente encontrarla en e nacimiento. Los organismos
estdn presentes en la madre y la infeccién puede producirse por dos
vias, por la sangre matemna o a través de la barrera placentaria. En e
ultimo caso, son prominentes las lesiones hepéticas. Cuando los
organismos penetran las membranas fetales-intactas o alteradas,
pulmones, aparato digestivo pies son los mas afectados intensamente.

Se han descrito algunos casos de erupcion papular ¢ vesicular
generalizado en tronco y extremidades de! recién nacido. Se aislaron
organismos de Candida albicans de las lesiones y se postuld que la
infeccién se originé a partir de la vagina materna, o a través de! liguido
amnictico (5).

Candidiasis Mucocutanea Crénica {CMC).

La infeccién persistente por Candida suele resultar de un defecto
en ia inmunidad mediada por células o g estructura de la epidermis.
En pacientes con infeccion crénica se observan respuestas tisulares
seudomembranosa e hiperplasica a este microorganismo, si bien las
alteraciones prominentes que identifican a la candidiasis mucocutanea
crénica (CMC) Son lesiones mucocutaneas hiperplasicas, granulomas
localizados y placas blancas un poco mas adherentes en mucosas
afectadas. En aigunos casos, se encuentran factores predisponentes
importantes y que persisten. Se han descrito cuatro Categorias de este

padecimiento:
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1. CMC Familiar. Un transtorno autosémico recesivo gue se caracteriza
por el Inicio de candidiasis bucal persistente e infeccidn hiperplasica
de los pliegues ungueales en la infancia; algunos pacientes también
tienen valores séricos y capacidad de union de hierro bajos.

2.CMC Difusa. Casos aleatorios de candidiasis mucocutanea grave
con afeccion cutanea diseminada y formacién de granulomas de
Candida, acompafiados con frecuencia de otras infecciones
bacterianas y micéticas oportunistas. por lo general en personas con
deficiencia de hierro.

3.Sindrome de enducrinopatia candididsica (8EC). Un ftranstorno
autosonico recesivo raro con inicio temprano de candidiasis
mucocutanea cronica y aparicion subsecuente de
hipoparatiroidismo, hipoadrenocorticismo asi como ofras anomalias
enddcrinas; se acompafa de autoanticuerpos especificos contra
diveros drganos (sindrome de poliendocrinopatia autoinmunitario,
SPA), de relacién desconocida con la candidiasis crénica y por lo
general acompafiado de hipoplasia dental.

4.CMC Inicio Tardio {mayor de 35 arios). Relacionada con timona y
otras anomalias, como miastenia grave, polimiositis, carcinomas de
células escamosas del labio, fiquen plano ampolioso e
hipogammaglobulineria; suele ocurrir sin antecedentes familiares.

No se ha caracterizado bien las anormalidades mucocutaneas
que predisponen a CMC, pero algunos casos familiares y en pacientes

sin problemas endb6crinos ni defectos inmunitarios identificables
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podrian deberse a anormalidades epiteliales de origen genético o
metabdlico.

Es probable que las deficiencias de hierro y vitaminas actien
como factores predisponentes a este nivel.

En SEC suele haber hipoplasia dental y caries graves,
posiblermente como resultado del hipoparatiroidismo, pero quizas
también por un defecto epitelial generalizado que afecta la
odontogénesis. Como en muchos casos de este sindrome, la
candidiasis bucal crénica y los defectos dentales al parecer preceden
al desarrollo de hipocalcemia u otras anomalias endécrinas; en nifios
es muy importante una valoracion completa de candidiasis bucal
crénica o recurrente. A

Muchos pacientes con CMC tienen como caracteristicas
prominentes lesiones bucales y defectos dentales graves. Una gran
proporcidn de éstos enfermos pierden la denticién a una edad
temprana de su vida, pero pueden utilizar dentaduras sin ningdn

incremento particular de la gravedad de sus lesiones de la boca. 9
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Candidiasis en e! Sistema Cardiovascuiar.
Miocarditis y Pericarditis.

Céndida infecta el pericardio y el miocardio. La miocarditis
causada por este hongo se presenia con microabcesos diseminados
por todo el miocardio, separados entre si por tejido normal La
incidencia relativamente elevada de miocarditis por Candida ha sido
senalada por Franklin y coi. quienes encontraron que 62% de sus
pacientes con candidiasis diseminada presentaban invasion del
miocardio. Los resultados de este estudio y las observaciones de
autopsias en otras series de candidiasis diseminada revelan una
incidencia sorprendentemente elevada de miocarditis y sefialan de una
cuidadosa evolucién ‘cardiaca de candidiasis diseminada. Es
interesante notar el hallazgo de Candida como causa de pericarditis.

Se ha seftalado la asociacion de Ia pericarditis inducida por

Céndida con la cirugia cardiaca o las quemaduras.

Endocarditis.

Esta manifestacién hace unos afios era un  fenémeno
particularmente raro, pero su incidencia ha aumentado en forma
simultdnea con el incremento generalizado de las infecciones
producidas por Candida. Este microorganismo es sin duda la causa

mas comun de todas fas endocarditis fangicas.
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ta endocarditis por Candida se produce en la asociacién con
seis factores clinicos: 1) enfermedad valvular subyacente, 2) adiccién
a la heroina, 3) quimeoterapia antineoplasica, 4) implantacion de
valvulas cardiacas, 5) uso prolongado de catéteres intravenosos (se
han descrito endocarditis, masa fangicas en fa auricula derecha e
infecciones de mixomas auricutares), y 6) superposicién con una
endocarditis bacteriana preexixtente.

Los mecanismos patégenos de la endocarditis fingica no estan
totalmente aclarados pero los pacientes sometidos a una operacion
cardiaca tienen riezgo de contraer una candidemia debido a su
exposicion a antibicticos, a la prolongada administracidn de liquidos
intravenosos y a los catéteres intravenosos de plastico. Ademas |, se
ha responsabilizado al material de sutura en algunos casos donde se

regisird ta localizacion a o largo de la linea de sutura. {10}

Infeccion de los vasos sanguineos.

La incidencia de la infeccidon intravascular por Candida ha
aumentado en forma significativa en fos titimos afos, probablemente
debide al nimero cada vez mayor de pacientes susceptibles y al
amplio uso de dispositivos intravasculares permanentes de soporte
avanzado. Se han visto afectadas las estructuras vasculares tanto
periféricas como profundas; asi como las venas y arterias. Si bien se
desconoce la patogenia, posiblemente el endotelio dafado es

susceptible a la invasién por Candida (10)
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Infeccion det Peritoneo, Higado, Bazo y Vesicula Biliar

En los Gltimos afios se ha observado un ilamativo aumento de la
incidencia de la peritonitis causada por Candida; esta infeccion es una
complicacion de ia dialisis peritoneal, cirugia del tracto gastromtestinal
y perforacion de la viscera abdominal.

La administracion previa de antibidticos es un importante factor
predisponente. Por razones no tofalmente aclaradas, el proceso
peritoneal suele permanecer localizado en el abdomen; la incidencia
de la diseminacién es particularmente poco comun. Los lactantes
presentan diseminacidn con mayor frecuencia que los aduitos

En los dGitimos afos también se ha registrado Ia infeccion de la
vesicula, higado, bazo y pancrias por Candida. La candidiasis
hepatoesplénica se ha convertido en un importante problema clinico
en ios huéspedes inmunodeficientes y es muy dificil de tratar con éxito.
La mayoria de las infecciones se producen en pacientes con
inmunodeficiencia grave. Puede formarse aspergilomas en 1a vesicula

y conductos biliares.

Septicemia.
La septicemia por Céandida o candinemia se origina a partir de un
foco intestinal 0 broncopulmonar, puede ser leve y transitoria, en 42%
origina endoftalmitis, o es grave v ocasiona embotlia. La candinemia y
afréfena es una complicacién de la hiperaiimentaciénn parenteral.(10).
La candidiasis mucocutanea rara vez causa afeccién sistémica,

por lo general sdlo cuando se forman lesiones granufomatosas



alrededor de cat'teres y lineas IV permanentes y originan la siembra
intravenosa de émbolos infectados con Candida.

No se ha encontrado una relacién clara entre algodoncillo,o
candidiasis bucal crénica y candidiasis sistémica; la bucofaringea por
uso de corticoesteroides inhalados en aerosol no afecta la traguea ni
las vias respiratorias inferiores

Los organos que se afectan con mayor frecuencia en la
candidiasis sistémica son cerebro, corazén y rifiones , aunque la
diseminacion hematdgena de embolos infectados pueden producir
focos en diversos 6rganos, incluso la piel.

Por esta descripcién de la candidiasis extrabucal debe ser obvio
que no hay una relacidn consistente entre candidiasis bucal e
infecciones extrabucales y que el patron exacto de lesiones depende
de los factores y situaciones predisponentes particulares que fomentan
la diseminacion del microorganismo. A pesar de la frecuencia con que
ocurre candidiasis bucal en pacientes hospitalizados (el algodoncillo
afecta por lo menos 10% de todos fos internados y un tercio de! total
de enfermos hospitalizados en quienes se hace necropsia), suele
descuidarse y considerarse un problema menor. Es necesario
examinar con regularidad ia boca en enfermos inmunocomprometidos
y los débiles con sondas bucales o nasales, o dispositivos bucales,
para detectar cualquier infeccidn por Candida localizada que pudiera

servir como foco de diseminacién hematégena.(9)
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Candidiasis Alérgica.

Las formas alérgicas no estan bien estudiadas; pueden ser
candides, que a veces son lesiones vesiculares estériles en manos, o

se manifiestan por urticana, eccema, asma y gastritis. (1)

37



6. CAPITULO I FACTORES PREDISPONENTES
PARA LA INVASION DE CANDIDA ALBICANS EN
NINOS.

6.1 Descripcion.

El nivel de inmunidad congénita de la mayoria de los seres
humanos es elevado porque las infecciones fungicas en general son
leves y autolimitadas. La piel o las mucosas intactas son las barreras
primarias contra ia infeccidn. Se cree que la desecacién, el recambio
celular epitelial, los acidos grasos y el pH bajo de Ia piel son factores
importantes de la resistencia del huésped. Ademas, la flora bacteriana
de fa piel y las mucosas compiten con los hongos y obstaculizan su
crecimiento irrestricto. Las alteraciones del equilibrio de la biota normal
permiten que proliferen los hongos y aumentan la probabilidad del
ingreso de la infeccién. La violacién de las barreras naturates por
traumatismo ¢ cuerpos extraftos posibilitan el ingreso de fos hongos en
areas esteriles del cuerpo. Como en todas las infecciones, el resultado
depende de la virulencia de!l mecanismo infeccioso, del tamafio del
indculo y de lo adecuado de las defensas del huésped. (10)

Las levaduras del género Candida, incluso C. Albicans, requieren

un terrenc especialmente favorable para su desarrollo.
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6.2 Clastficacion de los Factores Predisponentes.

Estados fisioldgicos

Factores Locales

Endocningpatias y
Enfermedades
Metabdlicas

Enfermedades
Debilitantes

Medicamentos y
Oftres Tratamientos

intervenciones
Quirdrguicas vy otras
Medidas

AN\

Embarazo
Infancia

Humedad

Maceracion

Heridas y quemaduras
Hemostasis

Asma

Diabetes

insuficiencia Tircidea

Mat nutricién {(desnutricion, hiperalimentacion)
Enfermedad de Addison

Enfermedad de Hodgkin

Herencia

Otras condiciones malignas

Neoplasias

Leucemia

Enfermedades relacionadas con VIH
SIDA

Anémias

Antibidticos de amplio espectro
Corticoestarodes
inmunosuprescres

Citotdxicos

Radio y quimioterapia

Cirugia

Hiperalimentacion parenteral
Cateterismo

Extracciones dentarias
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6.3 Descripcién de Aigunos Factores.

Estados fisiologicos

Embarazo

Parece que alios niveles de esirbgenc favorecen el
sobrecrecimiento de las levaduras. La candidiasis vulvovaginal es mas
comun en el embarazo; se produce en 10% de las Mmujeres en el
primer trimestre de embarazo y en 36-55% en el tercer trimestre. Con
el tiempo se ha desarrollado enfermedad sintomatica en 60-90% de
las portadoras embarazadas y viejos etudios de inoculacién confirman
el aumento de la susceptiblidad de las mujeres embarazadas.

No es claro el mecanismo de predisposicion estrogénica,
aunque algunos investigadores han sugerido que el aumento de los
depositos de glucogeno vaginal pueden desempefiar un papel o que
los estrogenos influyen en el pH vaginal de una forma que hace al

medio mas hospitalario para los hongos.(3)

Infancia

El muguet, o candidiasis bucal pseudomembranosa, es una
infeccion superficial de las mucosas que afectan aproximadamente al
2-5% de los recién nacidos normales. Los neonatos adqguieren la

Candida de sus madres en el momento del parto . La administracidn
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de antibioticos, especialmente durante el primer afio de vida, puede
producir un muguet recidivante o persisiente.
Prematuros

La Candida produce una importante enfermedad diseminada en
el 2-5% de los prematuros que pesan menos de 1500g. Los factores
de riesgo relacionados con la sepsis por Candida en estos pacientes
son la antibioterapia prolongada, el empleo prolongado de catéteres
intravasculares, la hiperalimentacion intravenosa y la mala nutricion.
La presentacién de ta candidiasis diseminada remeda la que cualquier
otro estado séptico, con dificultad respiratoria, apnea, bradicardia,
inestabilidad térmica, intolerancia a Ia glucosa, o signos o sintomas
abdominales.(3)

Factores Locales

Humedad, Maceracién, Heridas, Quemaduras y Hemostasis

Ciertas afecciones afectan las oportunidades para el desarroilo
de una candidiasis superficial. Cualquier traumatismo, quemadura,
abrasion o alteracion en la integridad epitelial de la piel ¢ el intestino
proporciona una oportunidad para que las candidad penetren en la
piel, las mucosas o los tejfidos subcutaneos. El calor, la humedad v ia
friccion ocasionan infecciones candidisicas intertiginosas de los
pliegues cutaneos (6)

En los niflos afectados, las infecciones pueden estar

relacionadas con la interrupcién de las barreras cutaneas y mucosas y



con la presencia de tejido necrosado, que sirve como medio de cultivo.
Las heridas se han asociado con respuestas inmunitarias anormales a
la infeccion como los transtornos funcionales de los neutrofilos, las
respuestas anormales por anticuerpos a los antigenos especificos. E}
riesgo de infeccion esta relacionado directamente con la extencidn de
la herida, con el defecto quimeotactico de los neutrdfilos y con

hipogammaglobulinemia asociada. (3)

Endocrinopatias y Enfermedades Metabolicas.

Asma

El asma se define en general como una afeccion caracterizada
por la constriccién de los muasculos bronquiales, edema de la mucosa
bronguial y aumento de secrecién en las vias aereas. El asma
extrinseca alérgica es el tipo mas comdn en nifios y adultos.
Manifestaciones bucales.

Los nifios asmaticos tratatados con corficoesteroides tienen
mayor prevalencia de gingivilis en comparacién con los nifios sanos.
El uso de inhalaldores con corticoesteroides también predispone,
segin se ha demostrado, al desarrolio de infeccién crofaringea por
Candida albicans.

Los nifios asmaticos deben recibir programas preventivos
individualizados, a causa del frecuenie uso de diversas drogas y de su

flujo salival reducido (7)
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Diabetes insipida (juvenil)

Las infecciones flngicas, generalmente por Céandida albicans
son frecuentes. Se caracterizan por eritema marcado, edema,
fisurizacién y formacién de fistulas en algunas de las siguientes zonas:
en los genitales, en la cara interna de los masculos, en los bordes de
las ufas, o en la comisura de la boca. Los dispositivos de glucosa
procedentes de la orina ofrecen un medio excelente para el
crecimiento de las bacterias y hongos. Las manifestaciones anteriores
son formas frecuentes de presentacion de la diabetes v,
desgraciadamente, a muchos pacientes se les prescriben pomadas y
cremas durante semanas y meses antes de hacerles un simple
analisis de orina. (4)

Manifestaciones bucales.

Excepto por glositis romboidea media (GRM), no existen
manifestaciones bucales patognoménicas especificas relacionadas
con la diabetes. Sin embargo, en un enfermo diabético se exacerban
varios transtornos de la boca.

La GRM es un area central lisa de color rosa o roja bien
delimitada, no ulcerada, en el tercio medio de! dorso de Ia lengua. Se
ha sefialado que este transtorno es particutarmente prevalente en
diabéticos. No se ha aclarado la causa, pero en fecha reciente se ha
relacionado con invasién de Céndida y una disminucion importante def
nimere y funcién del macrofago especializado  (células de

Langerhans) en el epitelio de la lesion.{4)
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Insuficiencia Tiroidea

Hipoparatiroidismo

La eliminacién de las paratiroides, por enucleacién quirtirgica,
destruccion por trombosis de vasos sanguineos o por enfermedad, o
©n raros casos por ausencia congénita, lleva al hipoparatiroidismo. La
enfermedad se caracteriza por una disminucidén de la excrecién del
calcio. Ei estudio quimico de la sangre revela una baja concentracion
de calcio y una elevada concentracién de fosforo sérico.

La candidiasis cronica, refractaria al tratamiento antimicético con
nistatina, aparece en casos de hipoparatiroidismo idiopatico, que
fueron comunicados y estudiados por Greenberg y colaboradores.
Suele presentarse temprano en la vida y precede a la hipocalcemia. La
relacion exacta entre estas dos afecciones no ests clara, pero se ha
sugerido que la infeccidn por Céndida puede originar
hipoparatitoidismo al desencadenar una “respuesta de inmunidad”. La
hipopiasia adamantina acompafia con frecuencia a este “sindrome”.

(11)

Enfermedad de Addison.

El bronceamiento de la piel v la melancsis en placas de 1a
mucosa bucal son los signos de Ja enfermedad de origen hipofisario.
En este franstorno endocrine, la hiperpigmentacién se debe 2z
secrecidn excesiva de hormona adrenocorticetrépica, una hormona

con propiedades estimulantes del melanocite. La insuficiencia
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corticosuprarrenal se presenta como consecuencia de una infeccién
granulomatosa de la corteza o una destruccién corticalautoinmunitaria,
Por la disminucidon de mineralocorticoides y glucocorticoides &l
paciente presenta hipotensién e hipoglucemia, respectivamente.
Debido a una baja en su sistema inmunologico el paciente puede

llegar a tener cualquier tipo de infeccién micética.(9)

Enfermedad de Hodgkin.

La enfermedad de Hodgkin es una enfermedad linfatica maligna.
No se conoce aun la causa, pero se ha propuesto muchos agentes
infecciosos como causa probable por la semejanza histologica de Ja
enfermedad como una respuesta inflamatoria.

En la actualidad, se investigan ampliamente virus (en particular
herpesvirus y oncomavirus) como posible agente etilégicos.

La presentacion mas comiin de la Enfermedad de Hodgkin es un
crecimiento indoloro de ganglios linfaticos en un paciente sin otros
sintomas de enfermedad . Los sitios iniciales de deteccién de mas de
fa mitad de los casos son los ganglios linfaticos cervicales. Son mas
comunes en pacientes jovenes {5-15 afos)

A medida que la enfermedad progresa, se presenta signos y
sintomas de presién y obstruccién debidos a los ganglios crecidos. El
crecimiento ganglionar mediastinico causa disfagia. La progresién
adicional de la enfermedad origina invasion de médula Osea,

pulmones, higado, huesos y médula espinal.
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Cuando la enfermedad se generaliza, la deficiencia inmunitaria
aumenta la susceptibilidad a infecciones virales y micoticas.

La fterapéutica de Enfermedad de Hodgkin  consiste en
radioterapia, quimeoterapia o una combinacién de ambas segin la
etapa de la enfermedad cuando se diagnostica.

Para la afeccién avanzada se utilizan radioterapia vy
quimeoterapia combinadas, pero aumenta la posibilidad de

complicaciones, como aplasia de médula ésea y leucemia aguda (9)

Herencia.
Alrededor del 20% de los pacientes con candidiasis
mucocutanea presenta una forma familiar no relacionada  con

sindromes, que al parecer se {ransmite de modo autosdmico recesivo.

Enfermedades Debilitantes.

Leucemia.

La infeccidn de la boca es una complicacion importante,
potencialmente mortal, en pacientes feucémicos neutropénicos. Una
infeccién micética comUn de la boca es la candidiasis. Cuando se
sospechan de estas lesiones, debe obtenerse una biopsia ¢ un frotis
citologico porque un cultivo aislado no es una prueba segura para
estos microorganismos (9).

Se han identificado muchos factores predisporentes, incluyendo

una interaccién prolongada, exposicion previa a agenies
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antimicrobianos (que se sabe que inducen cambios de la flora normal y
favorecen el  sobrecrecimiento  micotico), corticoesteroides,
procedimientos invasivos que requieren catéteres venosos centrales y
nutricion parenteral total, asi como Ia falta de control de la enfermedad
subyacente. Todas esfas condiciones aumentan la colonizacion
micética, alteran los mecanismos de defensa del huésped y deben
reconocerse como potenciales fuentes de complicaciones micdticas.
La candidiasis orofaringea es frecuente y se presenta con
aspectos clinicos y patolégicos caracteristicos en pacientes
granulocitopénicos. Diversos intentos de prevenir la colonizacion con
levaduras de la boca han sido menos exitosos que en el caso de las
heces. La extension de {a candidiasis oral hacia al esofago es comun.
Estudios de necropsias han revelado una esofagitis diseminada por

Candida en pacientes asintomaticos. (10)

Infecciones en pacientes cancerosos.

Los nifios que padecen un proceso maligno pueden estar muy
debilitados por la inmunodeficiencia debida a! cancer, al fratamiento, o
ambos. También hay mayor riesgo de infecciones asociadas a
lesiones de la piel y las mucosas, catéteres permanentes, malnutricidn,
empleo prolongado de antibidticos y hospitalizacion.

Comeo la inmunodeficiencia esta relacionada principalmente con
el tratamiento anticanceroso, se puede determinar el riesgo de

infeccion partiendo del tipo, la intensidad y la duracidn de la
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quimeoierapia. Es frecuente que intervenga mas de un aspecto del
sistema inmunitario. (3)
Pacientes oncoldgicos.

Las infecciones flngicas, y especialmente las infecciones por
Candida constituyen un problema importante en los pacientes de
oncologia que llegan a fenenr neutropenia. Aungue el mayor riesgo de
estos pacientes procede de los agentes patégenos bacterianos, el
riesgo de candidemia aumenta espectacularmente después del

séptimo dia de neutropenia.(3)

Sindrome de Inmunadeficiencia Adquirida {SIDA)

Desde el primer caso de SIDA detectado se pudo determinar la
existencia de candidiasis oral asociada a dicha patologia. Esta
asociacion fue corroborada a medida que el SIDA se convirtid en
epidemia y es asi que la candidiasis oral se presenta en un gran
porcentaje {(aproximadamente 75%) de pacientes gue manifiestan
SIDA o el complejo relacionade al SIDA, mientras que también lo
manifiestan cerca del 35% de los pacientes ViH sero positivos que no
presentan sintomatologia.

Este virus actfa causando el mal funcionamiento y destruccion
de ios linfocitos T4, células encargadas de modular nuestro sistema
inmunoldgico protegiéndonos de las infecciones oportunistas de
diversos estados malignos. Esto explicaria la susceptibilidad de los

pacientes inmunodeprimidos a contraer infecciones causadas por
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patégenos oporiunistas como Céandida afbicans y ofras especies
menos frecuentes dentro del género.

ta candidiasis oral podria aparecer como sintomna inicial en
pacientes saludables VIH positivos, © padria manifestarse en
giferentes estados en el transcurso de la enfermedad.

La forma més frecuente pareceria ser la candidiasis eritematosa,
ta quielitis angular y menos frecuente la forma hiperplasica.

Otro rasgo caracteristico de la candidiasis oral en estos
pacientes inmunodeprimidos es su manifestacion en mitiples sitics de
‘a cavidad oral, hechos muy poco frecuentes en pacientes sero
negativos.

De modo que hoy en dia todo aquel paciente gue manifieste una
candidiasis oral, tenga un aparente buen estado de salud, y no
presente ningune de los factores predisponentes anteriormente citados
deberan ser analizados como posibles inmunadeprimidos.

Et diagnéstico precoz es escencial para poder orientar a nuestro
paciente y realizar un tratamiento adecuado, ya que una candidiasis
oral puede evolucionar a una candidiasis esofagica, patologia que
actualmente es considerada como uno de los principales marcadores
de SIDA a nivel oral. Ef tratamiento a tiempo de la misma estara
evitando que la infeccion se disemine y se establezca en forma
generalizada complicando adn méas la gravedad del estado del
paciente. (2}



Anemias.

La falta de hierro actuaria alterando la actividad antimicrobiana |
de las enzimas lactoferrina y lisozima. También disminuiria la actividad
fagocitica y ta produccibn de anticuerpos . Se han realizado
investigaciones en las cuales se ha podido comprobar que pacientes
con déficit de hierro son portadores de Candida albicans en mayor
nimero que aquellos pacientes que no tienen alteraciones
nutricionales.

La hipovitaminosis (fundamentalmente de tipo A, B, C y K)
intervendrian indirectamente en la patogenia de esta patologia ¥a que
el organismo carece de determinadas concentraciones de las mismas,
se producen alteraciones histopatol6gicas fundamentalmente a2 nivel
del epitelio célular, dejando a estas células mas susceptibles a la
invasion fungica.

Los carbohidratos, tanto la sacarosa como la glucosa, son
substratos que Caéndida albicans utiliza, ya sea para favorecer la
adherencia a las superficies epiteliales o para produciy acidos los
cuales favorecerian su accidn patégena. Estos Acidos actuarian
dismninuyendo el pH salival. Dichos metabolitos tienen un marcado
efecto citopatico potencial sobre las células epiteliales y ademas
activarian las fosfolipasas extracelulares y proteinasa &cida de
Candida albicans promoviendo la destruccién de las células epiteliales
y ayudando la adherenciz a las mismas.



Déficit de acido fatico.

La presentacion clinica de un déficit de acido folico es similar a
un déficit de vitamina Brz, a excepcion de que los sintomas del sistema
nervioso central son raros.

Manifestaciones orales.

La presentacién mas frecuente es la de una lengua roja y
dolorosa con distintos grados de atrofia papilar que progresa a una
lengua lisa y brillante. Se observa también con bastante frecuencia
una queliitis angular que se sobre infecta con bacterias y hongos.
Pueden encontrarse infecciones por Céndida en la boca vy, en
ocasiones, en todo el tubo gastrointestinal. En algunos casos existe
estomatitis ulcerativas (10)

Medicamentos y Otros Tratamienios.

Antibidticos de amplic espectro

El empleo difundido de antibidticos en formas de caramelos,
tabletas, asrosoles v poivos, esteriliza parcialmente la cavidad bucal
suprimtiendo o eliminando microorganismos susceptibles. Como este
hongo es refativamente insensiblemente a los antibidticos, puede
responder a la supresion de ofros microorganismos con una
proliferacion abrumadora y la consiguiente infeccidn de los tejidos.

Carpenter cita un notable aumento en la cantidad de hongos
levaduriformes aislados en pacientes pedidiricos durante la era

antibidtica en comparacion con la era preantibiotica. Ademas, Woods y



colaboradores presentaron una serie significativa de pacientes gue
sufrian de candidiasis en los cuales la enfernedad era una secuela
directa del tratamiento con antibifticos. Aunque algunos estudios
indican que estos no afectan directamente la velocidad de crecimiento
de Candida albicans, se sugird que la resistencia de los tejidos del
huésped disminuye por alteracion de la biosintesis de vitaminas,
padicularmente el complejo B. Reich sugirié {a posiblidad de que fa
infeccién micédtica que sigue a la antibioterapia estuviera relacionada
con ia sensiblidad al antibiotico (11)

Cotticoesteroides.

Los corticoesteroides pueden aumentar la susceptibilidad a
infecciones micéticas, por disminucion de la migracién y deterioro de la
funcién fagocitaria de leucocitos y macrdfagos.

La azatiopina puede producir estomatitis y xerostomia por
farmacos. Otras manifestaciones bucales son las infecciones por
Candida de la mucosa de la boca, que se han atribuido a depresidn de
ia inmunidad mediada por células. (9)

InMunosupresores.

Los nifios que reciben regimenes continuos de medicamentos
inmunosupresores pueden aumentar el riesgo de infeccidn; los
microorganismos gue causan infeccién temprana son similares a los
de infecciones posoperatorias en pacientes que se someten a ofras

formas de cirugia mayor.

53



Los microorganismos que se encuentran en la flora bucal
pueden causar muchas de estas infecciones. Estos gérmenes incluyen
bacterias gramnegativas, como Klebsiella, Pseudomonas y Proteus,
hongos, por ejemplo Cdndida , Asperguitles y Mucor, y virus como
herpes simple y zoster. La afeccién periodontal, la infeccion de la
pulpa y las (lceras bucales pueden causar diseminacién de estos
microorganismos bucales al torrente sanguineo o por aspiracion
sembrarse a las vias respiratorias.

En  pacientes con inmunosupresion  las prioridades
extremadamente altas son el diagnéstico rapido del sitio de Ia
infeccidn y la causa que la esta desarrollando, para un buen
tratamiento y prevencién de la misma. (9).

Radio y quimeoterapia.

La infeccion clinica méas comin de la bucofaringe en pacientes
radiados es la candidiasis. Durante a radioterapia aumentan el
nimero de enfermos con colonias de Candida, las cuentas
cuantitativas y la infeccién clinica. Estas alteraciones persisten en
quienes continta la xerostomia. Se desconoce e! sitio de las especies
de Céndida en la mucosis bucal relacionada son la radioterapia. La
candidiasis puede aumentar la incomodidad causada por la micositis y
después del tratamiento acompanarse de molestias y alteraciones del
gusto.

Los enfermos radiados deben tratarse con antimictticos tdpicos

porque la candidiasis bucal produce molestias en la boca, pero no



origina infeccidn sistémica a menos que el paciente esté
inmunocomprometido.

Cuando se prescriben antimicéticos topicos, es necesario saber
si el producto contiene sacarosa, en particular en enfermos
xerostomicos, porque el uso frecuente de productos endulzados con
sacarosa pueden
promover caries.{21)

Intervenciones Quirdargicas y otras Medidas

Cirugia, Hiperalimentacion parenteral, Catéterismo vy
Extracciones dentales.

Cirugia. La probabilidad de que se desarrolle una candidiasis
sistémica posquirurgica se relaciona con Ia duracion de la operacion y
la infeccién causada no sélo par {a contaminacién con levaduras
durante la cirugia sinc también por diversos procedimientos
posoperatorios como el uso mas o0 menos prolongado de catéteres y
sondas o el empleo de antibiéticos antibacteriancs profilacticos.

La candidemia vyatrégena es una complicacidn de Ia
hiperalimentacién parenteral {8)

Las infecciones por catéteres venosos se presentan con mayor
frecuencia en los enfermos de oncologia, pero pueden afectar a
cualquier paciente con un catéter central. La neutropenia, el empleo de
antibidticos, de amplio espectro v la  hiperalimentacién se asocian

mucho con la infeccién por Candida del catéter central. Ef aislamiento



de Céndida exclusivamente a partir del catéter central tiene 1a misma
incidencia de diseminacién que cuando el microorganismo se cultiva a
partir de dicho catéter y de la sangre periférica.(3)

En un pequefio nimero de casos se ha visto que la candidiasis
sistemica fatal se presentd después de! tratamiento de una extraccién
dental, pero no han tenido éxito los intentos realizados para demostrar

la presencia de hongos durante las extracciones de rutina. (14)
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7. Capitulo IV Diagndstico y Tratamiento.

7.1 Pruebas de laboratorio para el diagnostico.

El diagnéstico de una candidiasis, como cualquier ofra patologia
infecciosa, se realiza en base a dos pilares: El diagndstico clinico y el
diagnastico microbiclégico.

El diagndstico clinico se determina mediante datos obtenidos a
partiry de una minuciosa historia clinica, la cual comprende un
exhaustivo interrogatorio e inspeccién de las distintas alteraciones
producidas a nivel oral (2)

La enfermedad por Candida es consecuencia de un desequilibrio
en que el oportunista ha encontrado facilidades para un
comportamiento particular. Las circunstancias que determinan los
factores predisponentes son de gran importancia para el inicio de la
infeccién.

Todos los casos de candidiasis deben despertar la sospecha de
que existe algin transtorno distinto de la infeccidén micética y el
enfermo debe ser sometido a un examen concienzudo (14)

Las infecciones micdticas se diagnostican en e laboratario por
medio de los estudios directos se realiza a parlir de las muestras
obtenidas de ple! v mucosas, asl como esputo, exudado vaginal,
sangre y liquido cefaloraquideo. De todos estos productos patologicos
se efectia una primera observacidén para visualizar levaduras o
pseudomicelios de Candida. (17}
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Examen de microscopio.

Las pruebas de laboratorio requieren de la extirpacién de una
parte de la placa candidiasica, la cual se extiende en un portachjetos,
se marca con hidroxido de potasio al 20%, solucion de Lugol o
fisioldgica. También se puede realizar frofis y tedirse con Gram, azul
de metileno, PAS, Giemsa o Wright y después se observa al
microscopio para observar si existen hifas tipicas o abundantes
esporas redondeadas U ovales de 2 a 4 micrémetros de diametro,
blastosporas y seudohifas.

Lo mas caracteristico es la presencia de hifas Yy grupos de
blastosporas en diferentes trayectos de las mismas.

Cultivo

El cultivo se logra a la temperatura ambiente y en los medios
habituales, como Sabouraud simple o con cloranfenicol, agar sangre y
agar harina de maiz. Ei cultivo debe realizarse a la brevedad posible
luego de obtener los especimenes para evitar contaminaciones
agregadas. Para confirmar la patogenicidad de las levaduras aisladas
€s necesaric obtener colonias abundantes o que los cultives sean
repetidamenie positivos, porque Céndide es un sapréfito habitual de
cavidades. En algunos lugares se reafizan estudios cuantitativos, en ia
boca se ilegan a considerar portadores si iene menos de 400 colonias,
y enfermos si esta cifra es mayor.

Los cultivos de musstras de la superficie (la piel, la mucosa)

deben confirmar la eticlogia de las lesiones clinicas
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Los hongos crecen con lentitud y a menudo existe una
considerable demora entre el momento en que se obtiens la muestra y
el crecimiento del micraorganismo en el cultivo. Por lo tanto, si se
esperan los resuttados de los cultivos pueden demorarse de manera
significative el comienzo del fratamiento. A pesar de estas limitaciones,
siempre deben efectuarse cultivos porque “cuando resultan, resulian
muy bien “Los hongos crecen rapidamente v en 14 a 48 horas se
obtiene colonias fisas de color blanco o ligeramente beige, con el
tiempo se hacen plegadas, rugosas o membranosas y a simple vista
se observa el micelo sumergido.

Serciogia.

Debido a la dificultad para establecer el diagnostico de
candidiasis sistémica por medio de un examen directo o de los
cultivos; la necesidad de una prueba serologica confiable es muy
urgente. Se ha aplicado diversos antigenos y métodos para la
deteccion de niveles diagnésticos de anticuerpos, Dado que todas las
personas desarrollan una respuesta inmune a las candidas, estas
pruebas serolégicas se fimitan a la discriminacién entre los nivelas
normales y patoldgicos de anticuerpos. Si bien no es definitiva, es
probable que la deteccidon de precipitinas contra los antigenos
citopiasmalicos por inmunodifusién sea la prueba faciimente
disponible més aceptable. Una prueba positiva ne es diagnéstica por si

misma, sino que debe interpretarse junto con otros datos.



En la actualidad se estan desarrollando pruebas mas
especificas para los antigenos de las céndidas. El manano de ia
supeificie y las proteinas citopalsmaéticas de las candidas se han
detectado en ef suero por medio de métodos sensibles, como el
enzimainmunoensayo, ei radioinmunoensayo, ta inmunoflucrescencia
cuantitativa o la aglutinacion con particulas de atex.

La deteccion de los antigenos o los metabolitos circulantes de
Candida parece ser especifica y diagndstica la candidiasis sistémica.
Sin embargo, algunos pacientes con candidiasie mucosa o candidemia
transitoria presentan resultados falso-positivos. Las pruebas para la
antigenemia candidiasica también tienen la limitacion de la baja
sensibilidad. Dado gque a menudo los niveles de antigenc son bajos o
ransitorios, muchos pacientes no tienen resultados positivos hasta un
estado avanzado de la enfermedad. Todavia no se encuentra una
prueba seroibgica para ef diagnostico temprano de la candidiasis
sisiémica.. {1,8,12,14,17)

7.2 Diagnéstico Diferencial.

La infeccion por Céndida albicans, es frecuentemente confundida
con ofras enfermedades, dadas sus caracteristicas clinicas y
microscépicas, por lo tanto, de esto puede derivarse un mal
diagndstico. Las enfermedades con las que se pudiera confundir

seriat:
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La leucoptasia, liquen plano, pénfigo, nevo @sponjoso, herpes o
aftas bucales; vaginitis, tifia inguinal, submamaria, o de los ples,
ertasma, intertigc por contacic o bacteriano; onicomicosis por
dermatofitos, fendmenc de Raynaud, melanomas subungueal,
dermatitis de la zona del pafla, psoriasis invertida dermatitis
sehorreica, balanitis herpeética o luética, v sindromes dermatoldgicos
genéticos.

Desde el punto de vista microscépico, con M furfur, dermatéfifos,
Cryptococcus, Blastomyces dermatitis, Pbrasifiensis e histoplasma

capsidatum.
Tratamiento.

Es sumamente importante comprender que no todas las
infecciones mictticas requieren tratamiento. Como ya se ha dicho
fiempo, los seres humanos poseen una alla resistencia innata a ia
mayoria de estos agentes. Algunas infecciones por Candida
responden a medidas de sostén, como la mejoria det estado
nutricional del huésped o la eliminacién de los factores
predisponentes. P, ejem, las guias infravenosas, los catéteres y la
administraccion de antibidticos de amplio espectro. E} manejo en estas
infecciones micoticas es mucho mas sencifio cuando $e reconocen y
se corrigen estas causas.

La mayor parte de los agentes antifingicos de uso comdn
afectan a los hongos mas que a las células dal huésped, pero no por
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muche. Los efectos toxicos constituyen un problema real del
tratamiento de esta enfermedad. Ademas, muchos compuestos
antifingicos tienen un valor terapeutico limitado debidoe a los
problemas con la sclubilidad, la estabilidad ¥ la absorcién. En
comparacion con los agentes antibacterianos, e! nimero de agentes
antifingicos efectivos es bastante bajo. Con el aumento de frecuencia
de las infecciones micoticas, la busqueda de agentes efectivos
adicionales se ha ampliado. (20)

Si bien existen antif(ingicos capaces de destruir al agente
etioldgico de la candidiasis oral, no debemos olvidar todos los factores
ya citados que pueden estar contriblyendo a fa instalacidén de la
misma. El concepto de higiene integral incluye ademas una correcta
higiene bucal de los remanentes mucosos de soporte y iengua como
un adecuado cepiilado.

También debera tenerse en cuenta la imporiancia de establecer
a nuestros pacientes una dieta balanceada en la cual no carezcan
vitaminas y donde fundamentaimente se controle la ingesta de hidratos
de carhono. (2)

Recién nacidos.

La enfermedad quiza se prevenga en el recién nacido mediante
una suspension de 100 000 unidades de nistatina en un milimetro de
agua en ia cavidad oral en ef segundo, tercero y quinto dias de vida.
Salvo en el lactante gravemente enfermo o dehilitade, ta enfermedad

autolimitada se resuelve esponténeamente en un fiempo de 15 a 59



dias. De cualquier manera, el paciente deberé ser tratado, sin que sea
necesario el aislamiento. La ferapéutica consiste en administrar una
suspension de 100 000 a 400 000 unidades de nistatinaen 1 2 4 mm
de agua, cuatro veces al dia durante una semana. Puede esperarse un
indice de curacién de hasta el 85%. Los fracasos terapéuticos tal vez
requieran 400 000 unidades de nistatina cuatro veces al dia durante
una semana.

En nifios mayores, las aftas orales son clinicamente idénticas a
las que surgen en el recién nacido. Con todo, su importancia clinica y
prondstico son generalmente diferentes, indican a menudo transtorno
endocrine ¢ inmunolégico en nifios mayores; se relaciona con déficit
vitaminicos, diabetes, neobplasia avanzada © administracion de
esteroides, antibidticos u otros medicamentos (5)

En la candidiasis bucal, es 4til la solucién de vicleta de genciana
a 1%, pero es antiestética y puede producir necrosis del epitelio: las
pincelaciones de tintura de Castellani plantean e mismo
inconveniente. Los colutorios con bicarbonato de sodio son eficaces,

econdmicos y faciles de aplicar (1)

Erupcidn del pafial.

En individuos susceptibles es imprescindible el control inmediato
de la erupcidn del pafial, ya que el 36 a 67% de los casos de
candidiasis sistémica, se produce de candidiasis cutanea.

E! tratamiento consiste en mantener la zona lo méas seca posible,

cambiando los pafiales en cuanto estén algs mojados y el empleo
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frecuente de “talco” son eficaces. Las cremas de miconazol o nistatina,
aplicadas cuatro veces al dia. (5)

En regiones genitales, pliegues y zona de! pafal se aplican
fomentos con vinagre o acido acético, una o dos cucharadas diuidas
en 1L de agua, o con una solucion de Burrow. (1)

Vaginitis candidiasica.

La aplicacién iocal de 100 000 unidades de nistatinas, 10Cmg de
clotrimazol, 1% de clodantoina, 4% de violela de genciana, 3mg de
candicidina o 2% de nitrato de miconazo!, dos veces al dia durante 14
dias, producird un indice de curacién de! 50 al 100 por ciento. Pueden
Ser necesarios procesos repetidos con 500 000 unidades de nistatina,
tres veces al dia, durante siete dias.(5) En casos crénicos, algunos
recomiendan aplicar lactobacilos (yogur). (1).

Candidiasis intertiginosas.

La crema de nistatina a 100 000 unidades /g. Tres a cinco veces
al dia durante cinco a diecio;:ho dias, producira una curacion de! 95%
Otras modalidades terapéuticas incluyen tintura de Castellani, secador
det pelo y ciertos talcos.(5)

El ketaconazol, 200mg ai dia por via orai se recomienda para
afecciones de piel, mucosas y ufias, dos veces al dia por cinco dias;
en otras formas se necesitan varios meses de tratamiento. Si se usa
por pericdos prolongados es necesario vigilar el funcionamiento
hepatico.(1)
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Candidiasis perianal.

El tratamiento incluye eliminacion de los factores predisponentes
siempre que sea posible, aplicacién de crema de nistating topica y
administracién de 500 000 unidades de nistatina orales, cuatro veces
al dia duranie siete a freinta dias

Candidiasis sistémica.

En formas profundas vy sistémicas se utiliza anfotericina B, 0.6
mgfkg de peso corporal como dosis total, sin sobrepasar una dosis
total de 1 a 3 g; S-fluorocitosina, 150mg por Kg por dia {en general hay
resistencia, por lo que se debe combinar con ia anterior)

En algunos enfermos se ha utilizade factor de transferencig,
transferencia de leucocitos e implantes de timo fetal. Se investigan ia
cimetidina en candidiosis mucocuténea crénica, 300 mg cuatro veces

al dia y la anfotericina B en liposomas

Candidiasis con VIH o SIDA.

La quimioterapia difiere para aquellos pacientes que sean ViH
posilivos, para los cuales estas drogas no serian tan eficaces, ya que
eventuaimente podrian producirse recidivas. En éstos pacientes se
usan antifingicos sistémicos. Responden a éstos iz anfotericing B,
ketoconazole 200 a 400 mg diarios los que se recomiendan ingerir con
ias comidas, ya que son esenciales los jugos gastricos para su
degradacién y absorcién. Este droga tiene algunss efecios colateraies

adversos, como: nduseas, prursito y alteraciones hepéticas.
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Fluconazole 50 mg. diarios, e itroconazole 100 mg una o dos
veces diarias. Estos dos antifingicos son solubles en agua y
excretados a nivel renal.

Algunos investigadores sostienen que para que no haya recidiva
se debe mantener la terapéutica ininterrumpidamente, mientras que
otros aconsejan realizar unz terpia intermitente.

Si bien éstos medicamentos son hoy realmente efectives, se
sabe que Céndida albicans ya estd desarrollando resistencia a los
mismos, ya que se ha podido aislar cepas resistentes, lo que estaria
timitado la utilizacién de los mismes. De modo que este hecho debe
tenerse siempre presente para hacer una buena seleccién de la droga
y utilizacion de la misma.(2)

De los antimicéticos locales clasicos, son tiles el Visformo en
crema a 3%, el tolciclato o la pirrolnitrina en crema o solucién, en
aplicaciones dos veces al dia. Tienen accién especifica la nistatina en
forma de ungliento, gotas, ge! o suspencién {200 000 U por mi),
talco tabletas crales (500 000 U) o vaginales (100 000 U) se
seleccionan segn la localizacion y se aplican o se administran dos o
fres veces al dia durante siete dias 2 varias semanas. La nistatina no
se absorbe por el tubo digestivo, por lo que la administracion en
tabletas s6lo se emplea para candidiasis en esta localizacidn o para la
asterilizacidon infestinal sn formas perianales, diseminadas o en

sindrome de inmuncdeficiencia adquirida. (1)
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Profilaxis.

En diversos estudios clinicos se ha intentado la profilaxis de los
pacientes en situacion de riesgo de desarroller candidiasis sistémica
por medio de {a administracidn oral de ketoconazol o nistatina o dosis
bajas o un curso breve de anfotericina B, a menudo con antibidticos
antibacterianos. En los estudios controlados en general se ha
observado una menor incidencia de candidiasis en los pacientes
tratados, pero no se ha hallado un régimen con un valor demostrado y

estandar.

Prondstico.
Depende de la forma clinica, de la gravedad de 1a misma y de los
factores predisponentes. En recién nacidos es oenigha, muchas veces

cura sola. La {forma sistémica es letal en 56%.
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8. CAPITULO V: CASOS CLINICOS Y REPORTES
DE ESTUDIOS SOBRE CANDIDA ALBICANS EN
NINOS.

Infeccién profunda de Céndida albicans en nifios con

leucemia: marnifestaciones clinicas, diagnosticas.

Objetivos: Para analizar las caracteristicas clinicas asociadas
con infeccion profunda con Candida (DC) Y su manifestacion en nifios
con leucemia, y para evaluar varios métodos diagnasticos.

Material y Método: Muestras séricas fueron analizadas para
detectar anticuerpos contra céndida, IgA, lgM, 1gG v Glucoproteina
antigenica libre de Céndida albicas y antigenc de enolasa en ocho
niflos que tuvieron nueve episodios de DCI ¥ seis con sospecha de
DCL

Resultados: DC! se presenta poco después de la diagnosis de
leucemia (40 dias como media) o después de un lapso de leucemia
{30 dias)

Nifios con DCI tuvieron fiebre {100%), lesicnes en la piel exantemas
{45%).(25)
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Transferencia de un gene codificante de Ia proteina
anticandidal : histatina 3 de glandulas salivales.

Candidiasis mucosal es la infeccién fGngica, oporiunisia en
pacientes infectados con VIM, como un sintoma temprang  del
Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida v una importante causa de
morbitidad particularmente en nifios infectados con VIH.

La aparicién de cepas aziles-resistentes de Candida albicans ha
hecho el manejo clinicode ia Candida albicans, altamente dificil,

NOsSolfos  proponemos un nuevo  aprovechamiento para el
manejo de infecciones por Céndida, que abarca el uso de proteinas
antifingicas naturales como histatinas. Histatinas son una familia de
proteinas pequetias secretadas en la saliva humana.

Se han confruido vectores virales que contienen 3cDNA de
histatna. Estos vectores son capaces de dirigir la expresion de
histatina 3 en la saliva de ratas, hasta una proporcién de 1.048
microgramos/mi. | casi los niveles encontrados en [z saliva normal
humana. El analisis de la histatina adenoviral demostré un 90% de
efecto candidacidal en ias pruebas de fiempo de muerie fanic en
cepas susceplibles de fluconazol y resistentes a fuconazol de
C.albicans e inhibe la de 45% en la misma cepa.

Estos estudios sugieren que un gen fransferido para,

sobreexposicion naturat de proteinas antifingicas puede ser utilizado

®
wt

el tratamiento de la candidiasis mucosal {25)



Transmision oral de la especie de Céndida en nifios y
adolescentes con sindrome de Down.

La transmisién de C albicans fue estudiada en 55 nifios y
adolescentes con sindrome de Down (DS), de entre 7 meses y 20
afos 6 meses, y comparado con un grupc control de las mismas
edades y sexos. Veintidos de los sujetos co DS fueron diagnosticados
con malformaciones congénitas cardiovasculares Comparados con los
controles, los sujetos con DS fueron més propensos a infecciones . B!
nimero de sujetos infectados con C. Albicans en la cavidad oral fueron
significativamente més alto en el grupo DS (69%) que en el grupo
control {35%).

Celonizacién con Céndida albicans y eritema simultdneamente o

lesiones pseudomembranosas blancas de la mucosa oral fueron
diagnosticadas en 22 (40%) de =l grupo DS y solo en uno de los
grupos de controlEn ambos grupos el de DS y los sujetos de controf
saludables; la frecuencia de Candida albicans fue positivamente
correlacionada a la edad.
Los sujetos con DS fueron significativamente mas densamente
colonizados por Céndida albicans que los de cantrol anormalidades de
ta respuesta inmune en nifios DS pueden contribuir a! incremento dei
transporte de C. Albicans (24)
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Asociacién de levaduras orales y malnutricién entre infantes
de Tanzania de 6-24 meses.

Objstivo: Para determinar si existe una asociacidn entre
levaduras orales y matl nutricion en infantes.

Disefio: Estudio de un caso conirol dentro de un cruce seccional.
La variable dependiente fue la presencia de levaduras orales.

Variable independiente - Mal nutricién asociada a edad, sexo y
alimentacion materna.

Lugar: Una clinica salud materno infantif en Dar-es-Salaam

Tanzania que ofrece chequeos médicos rutinarios a madres
gestantes y nifios de edades entre G 5 5 afics.

Sujetos y métodos: 972 infantes de entre 6 y 24 meses gue
presentaban lesiones en lengua y mucosa fueron examinados para
detectar hifas y blatosporas de Candida .

La malnutricién fue categorizada de acuerdo a los estindares de
Tanzania (pesc por edad) y a los estdndares de !z Organizacion
Mundial de la Salud.

Parameiro prncipal de medicidon: Presencia de lesionss orales
(hifas y blatosporas).

Resuitados: La presencia de levaduras orales fue
significativamente mas aito en los 227 matl nutrides comparados con &
745 bien nutridos.

puede predisponer el surgimiento de Candidiasis oral. {23)



Complicaciones orales en nifios con Céancer.

Compilicaciones orales durante la terapia conira cdncer son una
fuente potencial de infecciones sistémicas.

Nosotros reportamos de un estudio prospectivo de treinta meses
sobie la incidencia de complicaciones orales en 214 pacientes
pediatricos con cancer. La incidencia de Glceras en estos pacientes
fue alta, seguida de gingivitis. Nifios con sarcomas tuvieron més
ulceras {p=0.03) mas que aquellos con leucemia. La incidencia de
gingivitis entre pacientes con leucemia fue ¢inco veces mas alta. (22)
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9. Conclusiones.

Debido a o comin que puede llegar ha ser la infeccién por
Candida albicans , se le ha desplazado y aminorado en cuanic 2 la
importancia y frecuencia que ests tiene .

Por lo genereal tratamos de erradicar problemas sistémicos,
debilitantes, efc, sin que miremos gue muchas veces este hongo
puede ser el detonador de mayores complicaciones en pacientes
pediatricos.

A la recepcion de un paciente con manifestaciones de Céndida
albicans, es importante hacer una extensa y minusiosz historia clinica
at igual que en su exploracidn fisica, debido a aue puede estar
indicandonos una serie de transtomos gue podria poner en fiesgo la
vida de nuestro paciente. Asl camao la falta de atencién por paris del
responsable del nifio, en cuanto a su higiene | alimentacion y cuidados
que este requiere

Algunas de las veces la ignorancia o el desconocimiento en
cuante la higiene gque la madre tendria que observar durante e
embarazc y un mal diagnéstico de enfermedades sistémicas por parie
de su ginectloge pueden provocar que el producto se infecte en el
momento del parto, y posterior a éste, en siuacionss de
amamantamiento es posible la fransmisién del hongo.

El nifio, por sus propias condiciones es susceptible de contraer
cualguier infeccion micdtica, debido a la inmaduwrez de sy sistemz

inmunoiogico, por ko hay que hacer hincapié en las medidas de higiene
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en lo concernients a su alimentacion: hervir biberones, mantener baja
ingesta de hidratos de carbono, cuidar que no se lesione su boca con
diversos objetos, los alimenios preparados procurar que tengan ia
temperatura ambiente, cuando sean atendidos por el adontdlogo, v si
es necesario, indicarle gue esia bajo el efecio de la anestesia, para
prevenir lesiones, mantener limpias sus comisuras labiales de restos
de comida y saliva. En lo que se refiere a su piel, procurar maniener
sus pafiales limpios y secos, ademas de aplica talco en todo su cuemo
para evitar humedad excesiva. Evitar en las telas que estén en
contacto con su piet, la abundancia de jabon.

En io referente a la practica médica en general, v en concreto a
‘o que a odontologia se refiere ser méas cautelosos en la administracién
de antibitlicos de ampiio espectro, en cuanto a st frecuencia, ademas
de conirolar, en la medida de lo posible, la automedicacién, gue
implica su uso indiscriminado, porque al dafar Iz flora bacteriana
natural de la boca, se propicia también que Céndida albicans deje de
ser un agente saprdfito y empiece a causar dafics invasivos en
diversos aparatos y sistemas.

NG debe dejarse a un lado los cuidados que se deben observar a
nival hospitalario, ya que un porcentaje importante de infecciones son
adquinidos en estos lugares.

Cuando existan nifios que se vean comprometidos a la utifizacion
de caiéleres, métodos nudricionales parenterales, transplantes de

algin érgano, bajo peso, iomar en cuenta el tiempo, como un indicador
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que posibilitaria la proiiferacién del hongo y por lo tanto ia ocasionai
mortalidad.

Se deberd {ener siempre presernie gue no esiamos ante la
presencia de un tipo de infeccibn cuslguiera, sino que al ser
considerada oportunista, ios faclores predisponentes estan
censtantemente presentes, por fo cual, i2 prevencion, tendria que ser

acorde a ésie principio.
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