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Introduccion
En afos recientes, se ha incrementado la tasa de incidencia en las infecciones
sistémicas de origen micotico. Observandose un aumento del 2.2% a 12.9% en
pacientes con peso muy bajo al nacer (<I500qr), y del 5.5% a 16.5% en paciente con
peso extremadamente bajo (<1000gr). Algunos estudios demuestran un rango del 22.8%
de infeccién micotica invasiva asociada a pacientes prematuros con estancia hospitalaria
mayor a 7 dias. Ademas, se relaciona con un 22 a 34% de diseminacion a 6rgano. Las
infecciones por hongos, fundamentalmente por Candida ssp., han emergido como una
causa importante de infecciones hospitalarias en los recién nacidos que ingresan a las
unidades de cuidados intensivos neonatales (UCIN). Las fuentes de candidiasis en las
UCIN son frecuentemente enddgenas, seguidas por la colonizacién de los neonatos con
hongos; aproximadamente 10 % de estos se infectan en la primera semana de vida y
hasta 64 % a las 4 semanas de estadia hospitalaria. Los pacientes de bajo peso al
nacimiento se encuentran en mayor riesgo de desarrollar infecciones por Céandida
albicans. La literatura apoya el uso de fluconazol profilactico para este grupo de
pacientes, lo que muestra una reduccion de enfermedad sistémica por Céandida
estadisticamente significativa, pero habra que considerar la emergencia de cepas
resistentes a fluconazol como Candida glabrata y Candida krusei. El diagnostico precoz
de infeccién diseminada por Candida ssp., constituye un reto, no solo por las dificultades
de confirmacién en el laboratorio, a esto se agrega una presentacion clinica sutil e
indistinguible de otras condiciones; Considerandose subestimada, ya que, de inicio se

piensa en etiologia mas comun, como los agentes bacterianos.



RESUMEN

Introduccion: Las infecciones por hongos, fundamentalmente por Candida ssp., han
emergido como una causa importante de infecciones hospitalarias en los recién nacidos

gue ingresan a las unidades de cuidados intensivos neonatales (UCIN).

Objetivo: Determinar el tiempo promedio en que se colonizan por Candida ssp los
pacientes con peso menor a 1500gr que ingresan en el servicio de neonatologia del

HIES

Métodos: Estudio transversal y descriptivo de recién nacidos obtenidos en el HIMES por via
cesarea o vaginal, con un peso menor a 1500gr, en el periodo comprendido del 01 de
Marzo al 01 de Junio del 2012. Tamafio estimado de la muestra: 42 pacientes. Variable
dependientes: Tiempo promedio de la colonizacion por candida ssp. Variable:
Independientes: Edad gestacional, Peso al nacer, Via de nacimiento, Sitio colonizado
(faringe, piel, tracto digestivo), Especie de Candida aislada. Las muestras se procesan
en medio Agar Sabouraud. Reportandose en formato oficial, especie de Candida aislada
incluyendo antibiograma.

Resultados: El total de los cultivos realizados en los 42 pacientes, se reportan sin desarrollo

para Candida ss.

Conclusiones: Se demostro a través de cultivos seriados, que no hay evidencia de colonizacion

por Candida ssp dentro de los primeros 5 dias de vida extrauterina.

Palabras clave: Colonizacién por Candida



Planteamiento del problema

La colonizacion por Candida spp en prematuros con peso menor a 1500gr, ocurre
con elevada frecuencia. Su prevalencia es mayor a la de otros agentes como
Pseudomonas y Klebsiella. Asocidandose a predisposicion para desarrollo de
candidiasis sistémica, la cual presenta elevada mortalidad, reportandose en
diferentes casuisticas hasta del 25%. El tiempo en que ocurre la colonizacion
saprofita por Candida ssp, es un predictor importante para patologia invasiva; Sin
embargo, no existe evidencia concluyente acerca del tiempo en que se presenta, por
lo que no hay criterios estandarizados en el HIES para el inicio de protocolos

profilacticos.



Marco tedrico

Las infecciones por hongos, fundamentalmente por Candida ssp., han emergido como
una causa importante de infecciones hospitalarias en los recién nacidos que ingresan a
las unidades de cuidados intensivos neonatales (UCIN). De hecho, las especies
de Céandida son los hongos patdégenos mas frecuentemente aislados en las infecciones
oportunistas y pueden producir toda una variedad de manifestaciones clinicas

localizadas o generalizadas [1].

Las fuentes de candidiasis en las UCIN son frecuentemente enddgenas, seguidas por la
colonizacion de los neonatos con hongos; aproximadamente 10 % de estos se infectan

en la primera semana de vida y hasta 64 % a las 4 semanas de estadia hospitalaria [1].

Se conoce que los recién nacidos pretérmino con bajo peso son especialmente
vulnerables a esta enfermedad devastadora, pues normalmente tienen comprometida la
integridad de la piel, enfermedades del tracto gastrointestinal, malnutricion croénica,
catéteres venosos centrales, intubacion endotraqueal por largo tiempo y otras

situaciones que aumentan el peligro de contraerla [2].

Los pacientes de bajo peso al nacimiento se encuentran en mayor riesgo de desarrollar
infecciones por Candida albicans. La literatura apoya el uso de fluconazol profilactico
para este grupo de pacientes, lo que muestra una reduccién de enfermedad sistémica
por Candida estadisticamente significativa, pero habra que considerar la emergencia de

cepas resistentes a fluconazol como Candida glabrata y Candida krusei [1] [2].



Se denomina Candidemia al aislamiento de cualquier especie de Candida en al menos
una muestra de hemocultivo. Candidiasis diseminada, sistémica o invasiva si se obtiene
aislamiento en al menos una muestra de hemocultivo o en cualquier fluido biolégico
estéril, asociado a manifestaciones clinicas generalizadas o focalizadas. Candidiasis por
colonizacion de catéter vascular y por ultimo Candidiasis congénita, la cual su
presentacion es rara pero puede estar asociada a corioamnionitis y nacimiento
pretermino, encontrandose en diversos estudios una incidencia de colonizacién micotica

vaginal entre el 25-43% [3].

Se han identificado mas de 200 especies, pero solo 12 son causales de sepsis neonatal.
Céandida albicans es la Unica especie que habita en forma normal y exclusiva tracto
digestivo, responsable de un alto porcentaje de candidiasis superficiales y sistémicas
(65.5%). Otras especies menos frecuentes han sido descritas en diversos cuadros
clinicos: C. parakrussei, presente en cuadros cutaneos y viscerales. C. tropicalis
asociada a procesos digestivos, vaginales, broncopulmonares, viscerales. C. krusei en
cuadros vaginales. C. parapsilosis aislada en manos del personal a cargo de los

pacientes. C. glabrata, C. lusitaneae, entre otras [3].

Epidemiologia.

En afos recientes, se ha incrementado la tasa de incidencia en las infecciones sistémica
de origen micotico. Observandose un aumento del 2.2% a 12.9% en pacientes con peso
muy bajo al nacer (<I500qr), y del 5.5% a 16.5% en paciente con peso extremadamente
bajo (<1000gr). Algunos estudios demuestran un rango del 22.8% de infeccién micotica

invasiva asociada a pacientes prematuros con estancia hospitalaria mayor a 7 dias.



Ademas, se relaciona con un 22 a 34% de diseminacién a 6érgano. Los hongos,
particularmente la Candida ssp. son la tercera causa mas frecuente de sepsis de inicio
tardio en los recién nacidos pretérmino con muy bajo peso al nacer, con una incidencia

total de 1,5-15 % y elevada mortalidad global y atribuible [2] [5] [6].

Se ha demostrado que Candida ssp, coloniza rapidamente piel, membranas y mucosas
en un 40 a 60% de los pacientes en condicion critica, progresando a infeccién invasiva.
Siendo la colonizacion por candida el predictor mas importante de enfermedad invasiva,
por tal motivo, reduciendo la colonizacion temprana por Candida se puede prevenir el
desarrollo de candidiasis sistémica en el recién nacido pretermino. Recientes estudios se
han enfocado al manejo con fluconazol de forma profilactica para disminuir la incidencia
de colonizacion e infeccidn invasiva por Candida ssp. en recién nacidos pretermino [2].
Fisiopatologia

Los hongos del género Candida son potencialmente patdogenos o levaduras de
reproduccion asexuada, actualmente con 81 especies reconocidas y la mas importante,
la Candida albicans, Unica que vive de forma normal y exclusiva en el tubo digestivo y
responsable, en un porcentaje elevado, de las candidiasis superficiales y sistémicas.
Otras especies menos frecuentes han sido descritas en diversos cuadros clinicos. La
distincibn entre ellas se realiza teniendo en cuenta sus propiedades bioldgicas,
manifestadas en el analisis micoldgico (aspecto de las colonias, fermentacion de
distintos azlcares y crecimiento en determinados cultivos, por citar algunos) [3].

Desde el punto de vista morfologico puede presentarse en 2 formas: la levaduriforme y
unicelular y la micelar o filamentosa pluricelular; la primera se observa en los frotis

cuando esta en estado saprofitico.



La forma unicelular, o mejor, pseudomicelar, consiste en una estructura filamentosa sin
los tabiques propios de los verdaderos micelios; las levaduras la adquieren cuando las
células hijas no se separan de sus progenitoras, sino que alcanzan forma alargada y, en
puntos concretos, dan lugar a una agrupacion de células redondeadas (blastoporas) que

al desprenderse originan otros ejemplares.[3][6]

La Candida albicans, ademas de su accién patégena propia como célula biolégicamente
extrafia al organismo, ejerce sus efectos nocivos a través de una actividad enzimética
(sacarolitica y proteolitica) y toxica (en especial por endotoxinas liberadas tras la muerte
y fragmentacion  celular). Desde el punto de vista inmunologico,
Céandida estimula especialmente la inmunidad celular y cuando esta falla, se producen

infecciones con mayor frecuencia [6].

La invasion sistéemica de Candida ssp, se asocia a varios factores de riesgo, entre los

cuales se encuentran:

e Colonizacion micoética de multiples sitios.

e Intubacién endotraqueal prolongada.

e Enfermedades gastrointestinales o cirugia.

e Uso de antimicrobianos de amplio espectro (especialmente cefalosporinas de
tercera generacion).

e Uso de bloqueadores de los receptores de histamina de tipo 2 e inhibidores de la
bomba de protones.

e Uso prolongado de nutricién parenteral (retardo de la nutricion enteral).



Cuadro clinico

El diagnostico precoz de infeccion diseminada por Candida ssp., constituye un reto, no
solo por las dificultades de confirmacién en el laboratorio, a esto se agrega una
presentacion clinica sutil e indistinguible de otras condiciones; Considerandose
subestimada, ya que, de inicio se piensa en etiologia mas comuin, como los agentes
bacterianos.

La candidiasis congénita cutanea, se presenta raramente, solo reportandose en la
literatura cerca de 100 casos, encontrandose como caracteristica, eritema papular difuso
gue aparece en las primeras 24 horas de vida. Adquiriendose de forma ascendente del
canal vaginal hacia el atero en presencia de membranas integras. Las lesiones
pustulosas, evolucionan de forma rapida dentro de las primeras 2 semanas de vida
extrauterina a pustula, vesicula y descamacion. Este tipo de rash se asocia mayormente
a cultivos positivos para Candida ssp. en liquido cefalorraquideo, sangre y orina de
forma temprana. Como factor de riesgo para candidiasis congénita se relacionan el uso
de dispositivos intrauterinos y colocacion de cerclaje cervical. Su presencia se asocia a
trabajo de parto prematuro y ruptura prematura de membranas [3] [7].

La piel, es el punto de entrada mas importante para Candida ssp., siendo la invasiéon
multiple a través de colocacion de sondas, catéter periférico o central el sitio de entrada
principal. Como factores de riesgo se encuentran: prematurez extrema, peso muy bajo al
nacer, nacimiento por via vaginal, hiperglicemia materna, administracion de esteroides

antenatales.



Se pueden documentar, una variedad de signos clinicos inespecificos, que se asocian a
Candidiasis sistémica: Alteracion respiratoria, hipotermia, residuo gastrico, hipoactividad,
apnea, bradicardia, distension abdominal, intolerancia a la via oral, trombocitopneia de
intensidad variable. Meningoencefalitis, se encuentra en un 15% de la candidiasis
diseminada, presentando una disminucién importante por el uso de antimicoticos ante la
sospecha de infeccion por Candida ssp. Las infecciones del tracto urinario y rifién,
puede manifestarse con elevacion creatinina serica, hipertension o masa palpable en
flanco; la candiduria puede ser el primer signo de infeccion sistémica en el neonato. La
endocarditis se ha documentado en 5% o menos de los casos. Se puede presentar
complicaciones oticas, ceguera, endoftalmitis, se asocia a retinopatia del prematuro.

Un deterioro clinico subito, sin causa aparente y presentando factores de riesgo,
asociado a manejo con antibiéticos de amplio espectro, es sugestivo de infeccion
micotica sistémica [6].

Diagnostico

En la presentacidon mucocutanea, el diagnostico es clinico; Sin embargo el diagnostico
precoz de candidiasis sistémica mediante examenes complementarios es dificil, por lo
gue se requiere de un alto indice de sospecha. La presencia de infeccion sistémica es
comun a pesar de contar con cultivos negativos. Por el contrario, no debe considerarse
contaminaciéon las especies de Candida aislada en hemocultivos, situacién que se
presenta en 10% de neonatos prematuros, motivo por el cual debe de investigarse en

forma integral con la finalidad de buscar evidencia de infeccidon micotica sistémica [6] [8].



La presentacion de candidiasis sistémica puede estar en el 40% de los prematuros con
biometria hematica en rangos normales para la edad. Los diferentes grados de
intensidad en la trombocitopenia, se ha encontrado hasta el 84% de los pacientes con
peso muy bajo al nacer; demostrandose descensos plaquetarios mas dramaticos en la
infeccién por Candida albicans comparada con otras especies.

Candida ssp. crece en varios medios de cultivo tradicional, el mayormente utilizado es en
medio sabouraud, pero los rangos de positividad, aun en casos fuertemente sugestivos
de candidiasis son usualmente bajos; Algunos autores refieren menos del 50% de
hemocultivos positivos a Candida ssp. en neonatos con candidiasis sistémica
comprobada con necropsia. En neonatos prematuros, la sensibilidad de los hemocultivos
también es baja; Uno de los factores que pueden influir en esta reducida sensibilidad es
el volumen de sangre recolectada, ya que la oportunidad para detectar un
microorganismo en 1ml de sangre es de 65% 0 menos, otro factor importante es el bajo
rango de replicacion que pueden reducir los niveles de crecimiento en los medios de
cultivo e incrementar el tiempo necesario para establecer el diagnostico [6] [10].

El método de lisis-centrifugacion ha notificado sensibilidades mayores, asi como reducir
el tiempo necesario para identificar Candida ssp. y permite estimar el niamero de
colonias formadas de unidades de microorganismos por mililitro de sangre, sin embargo
es un procedimiento intensivo y costoso [7].

Tratamiento

La candidiasis sistémica es una enfermedad iatrogénica de los cuidados intensivos
neonatales modernos que merecen atencidn urgente tanto por su prevencién como por

su tratamiento efectivo encaminado a minimizar la morbilidad y mortalidad entre los



neonatos. En forma general, se denominan 3 situaciones importantes para el manejo
preventivo que podrian reducir la incidencia de las infecciones invasivas micéticas en los
neonatos con muy bajo peso al nacer [8]

e Tomar medidas generales de control de las infecciones (lavado de las manos y la
manipulacion aséptica de los catéteres vasculares).

e Evitar los factores de riesgo modificables, en particular la prescripcién racional de
los antimicrobianos, minimizar la duracion de la nutricion parenteral y la intubacion
endotraqueal, asi como los supresores de la acidez gastrica.

e Aplicar la profilaxis especifica con tratamiento antimicotico sistémicos o topicos no
absorbibles.

Se plantea que la demora o el fracaso en el inmediato retiro o reemplazo del catéter
venoso central en los neonatos con candidemia, incrementa el riesgo de infeccion
prolongada, mortalidad y trastornos del neurodesarrollo, irreversibles a largo plazo. El
comienzo precoz de la terapia antimicotica profilactica podria reducir la morbilidad,
mortalidad y la estadia de los pacientes criticamente enfermos, pero el amplio uso de
estos agentes pueden desequilibrar el riesgo de toxicidad, los costos y la emergencia de
resistencia. La terapia antifangica empirica debe ser considerada en los pacientes
criticamente enfermos con factores de riesgo para la candidiasis invasiva y sin otras
causas conocidas de fiebre. La terapia empirica con fluconazol debe ser considerada en
los pacientes no criticos con colonizacion de especies de Candida, sensible a los azoles
0 sin exposicion previa a estos. La profilaxis rutinaria con fluconazol de 3 6 6 mg/kg, 2
veces por semana, durante 6 semanas, reduce la incidencia de candidiasis sistémica en

los neonatos prematuros y con peso extremadamente bajo al nacer, sin embargo, difiere



la literatura en el tiempo de inicio de esta, ya que se encuentra intimamente relacionada
a la colonizacion por Candida ssp., se inicia sobre el 3er o 7mo dia de vida extrauterina,
teniéndose como posibles complicaciones: hepatotoxicidad, resistencia a fluconazol. En
cuanto al manejo especifico de Candidiasis sistémica, Durante décadas, la anfotericina
B, ha constituido la terapia de eleccion contra las infecciones micoticas invasivas.
Desafortunadamente, con frecuencia, no ha sido bien tolerado y se asocia a reacciones
adversas agudas relacionadas con la infusion, asi como nefrotoxicidad; Se recomienda
utilizarlo a dosis: 0,5-0,7 mg/kg diario es recomendado para los neonatos con candidiasis
diseminada, aunque pueden usarse dosis de hasta 1mg/kg para infecciones por Candida
ssp. menos susceptibles a esta droga como la Candida glabrata y Candida krusei. Si no
esta involucrado el tracto urinario, pueden usarse formulaciones lipidicas de Anfotericina
con formulacién lipidica de: 3-5 mg/kg diario. A finales de las décadas de los 70 y 80, el
desarrollo de los azoles como: miconazol, ketoconazol, fluconazol e itraconazol.
constituyendo una opcién terapéutica alternativa para el tratamiento de la candidiasis. El
fluconazol, esta lejos de tener baja toxicidad, es un compuesto sintético, de la familia de
los azoles, que inhibe la enzima responsable de la sintesis de ergosterol en la
membrana de la pared celular fangica. Tiene la ventaja adicional de encontrarse
disponible como formulacién oral, aunque también en presentacion parenteral, ademas
de ser bien absorbido por el tracto gastrointestinal. Las fluctuaciones en el pH gastrico y
la presencia de comida no modifican la absorcién de este medicamento, el cual muestra
poca afinidad para acoplarse a las proteinas plasmaticas, pues son rapidamente
distribuidas en los tejidos, incluyendo el sistema nervioso central, y es una terapia

apropiada para neonatos con infecciones sanguineas y del tracto urinario en los cuales



la meningitis no haya sido aun diagnosticada. El fluconazol es una alternativa razonable
a dosis: 12 mg/kg diario; La duracion de la terapia recomendada es de 3 semanas en
neonatos con fluidos corporales estériles y/o urocultivo positivo de Céandida ssp.,
debiéndose realizar puncion lumbar y un examen de retina preferiblemente por un
oftalmologo; también se indicaran ecografia del tracto genitourinario, higado y bazo, si
los resultados de los cultivos de fluidos corporales son persistentemente positivos.
[8][9][11]

Las equinocandinas son un nuevo agente antimicético que inhibe la sintesis del 3-(1,3)-
D-glucano en la pared celular del hongo. Estos compuestos son fungicidas in vitro contra
Candida albicans y Candida ssp no albicans. Existen 3 agentes disponibles para el uso
clinico: caspofungin, micafungin y anidulafungin. Presentan una actividad fungicida
significativa contra todas las especies de Candida. En estudios clinicos aleatorios se ha
demostrado éxito en 75 % de los pacientes aproximadamente. Por la eficacia y el perfil
de seguridad favorable, las equinocandinas son utiles para la terapia inicial en los
pacientes con historia reciente de exposicion a los azoles, gravedad de la infeccion,
inestabilidad hemodinamica, alergia o intolerancia a los azoles o anfotericina B, alto
riesgo de infeccién con Candida. glabrata o C. krusei. La flucitocina (5-fluorocitocina) es
raramente usada para el tratamiento de los neonatos con muy bajo peso al nacer, por su
potencial toxicidad, ausencia de formulacion parenteral y la preocupacién por la
resistencia que rapidamente podria desarrollarse cuando es usada como monoterapia.
A pesar de que la flucitocina alcanza buenos niveles en el liquido cefalorraquideo, se

usa combinada con anfotericin B para la terapia de la meningitis micética [9].



Los algoritmos terapéuticos en neonatos y pacientes inmunocomprometidos sugieren
administrar la terapia antimicotica tan pronto como sea sospechada la enfermedad, con
el fin de minimizar la progresién de la sepsis y al dafio organico profundo. La adopcion
de medidas terapéuticas empiricas similares ha sido propuesta para los neonatos con
muy bajo peso al nacer. Se recomienda que en neonatos con candidiasis sistémica
documentada la terapia antimicética continle por 2 semanas luego de la obtencién del
primer hemocultivo negativo y que en los recién nacidos con meningitis micoética el
tratamiento se extienda hasta mas de 4 semanas [11].

Pronostico

La candidiasis sistémica, se correlaciona en la mayoria de las casuisticas con una
mortalidad que excede el 25%, ademas de complicaciones como endocarditis y
endoftalmitis. La participacion del sistema nervioso central en la candidiasis sistémica
neonatal usualmente se manifiesta como una meningoencefalitis y debe asumir se que
estd presente en los neonatos con candidemia, dada la alta incidencia de esta
complicacion, los trastornos neurolégicos son comunes en los sobrevivientes, por tanto,

es importante un cuidadoso seguimiento de los parametros del neurodesarrollo [6].



Objetivos

Objetivo general:
Determinar el tiempo promedio en que se colonizan por Candida ssp los pacientes con
peso menor a 1500gr que ingresan en el servicio de neonatologia del HIES
Objetivos especificos:

— Identificar las diferencias en el tiempo promedio que se colonizan de acuerdo a:

sitio de cultivo, edad gestacional, peso, especie de Candida aislada
— Determinar la tasa de incidencia y la de mortalidad en pacientes colonizados por

Céandida ssp.



Justificacion

Este proyecto contribuira a identificar con precision el tiempo promedio en que ocurre la
colonizacion por diversas especies de Candida, lo que eventualmente servira de base
para establecer guias de atencién profilactica que pueden ayudar a disminuir la
morbilidad y mortalidad neonatal de este hospital.

Los recién nacidos con peso menor a 1500gr, son vulnerables a candidiasis sistémica,
resultando en una enfermedad devastadora, pues normalmente se encuentra
comprometida la integridad de la piel, enfermedades del tracto gastrointestinal,
malnutricion cronica, catéter venoso central, intubacion endotraqueal prolongada;
Correlacionandose con una tasa de mortalidad que excede el 25% en la mayoria de las
casuisticas, morbilidad elevada, ocasionando en la mayoria de los casos miocarditis y
endoftalmitis.  Asi como frecuentes alteraciones en el neurodesarrollo de los
sobrevivientes. Hasta la fecha, el servicio de neonatologia del Hospital Infantil del estado
de Sonora (HIES), no dispone de protocolos para profilaxis o deteccion oportuna de

pacientes con riesgo de candidiasis sistémica.



Material y métodos
Universo de trabajo:
Recién nacidos obtenidos en el HIMES por via cesarea o vaginal, con un peso menor a

1500gr, en el periodo comprendido del 01 de Marzo al 01 de Junio del 2012

Disefio del Estudio:
1.-Tranversal
2.-Descriptivo
Sitio del estudio:
Servicio de neonatologia del Hospital Infantil del estado de Sonora (HIES); El cual
cuenta con: 65 camas censables, distribuidos en 3 areas: UCIN (21 camas), UTIN (26
camas), crecimiento y desarrollo (18 camas).
Muestra:
Se realizo un muestreo probabilistico, considerando el numero de ingresos al servicio de
neonatologia del Hospital Infantil del Estado de Sonora, con un nivel de confianza del
95%, un marco muestral de 1716 sujetos y una distribucién de la respuesta del 10%.
Tamafio estimado de la muestra: 42 pacientes.
Criterios de inclusion:
Pacientes de ambos sexos, obtenidos por cesarea o via vaginal en el HIMES con peso
menor a 1500qgr.
Criterios de exclusion:

— Muerte perinatal (fetal tardia)

— Paciente con criterios para apoyo de confort exclusivo.



— Pacientes que por falta de insumos, no se realice la primera toma de cultivos de

acuerdo al protocolo.

Criterios de eliminacion:

— Otras circunstancias no contempladas

Variables
— Dependientes:
— Tiempo promedio de la colonizacion por candida ssp
— Independientes:
— Edad gestacional.
— Peso al nacer.
— Via de nacimiento
— Sitio colonizado (faringe, piel, tracto digestivo)
— Especie de Candida aislada.
Metodologia:
Se realiza el siguiente protocolo a los pacientes menores de 1500gr, obtenidos por via
vaginal o cesarea que ingresan al servicio de neonatologia de HIES, mediante toma de
muestra en piel, faringe y recto, utilizando medios de transporte tipo AMIES para el
muestreo de faringe y tracto digestivo, asi como caldo Casoy para muestreo en piel. La
obtencién de la muestra se lleva a cabo por personal asignado dentro del servicio de
neonatologia en el momento que el paciente ingresa, repitiéndose al 3er y 5to dia de
vida extrauterina. Se establecié un formato, en el cual se identifica al paciente, tipo de

muestra, fecha y tiempo de vida en que se toma, se identifica el formato con el nombre



del protocolo. Las muestras se procesan por personal de laboratorio en turno, en medio
Agar Sabouraud. Reportdndose en formato oficial, especie de Candida aislada
incluyendo antibiograma. De no obtener aislamiento se reportara como muestra sin

desarrollo. Los resultados fueron concentrados en documento tipo EXCEL.



Resultados
Se obtuvo un muestreo de 42 pacientes prematuros, con un peso menor a 1500 gr, los
cuales, 8 fueron obtenidos por via vaginal (19%) y 34 por via cesérea (81%). Una
distribucién porcentual en género del 57% para el sexo masculino y 43% para femenino.
En cuanto al peso, se clasifico en grupos de: peso muy bajo al nacer, el cual se
encuentran el paciente entre 1000 y 1500 gr, reportandose en un 55%, y pacientes con
peso extremadamente bajo en el 45%. Esto con la finalidad de determinar qué grupo se
encontraba mas en riesgo de colonizacion temprana para Candida ssp. y compararlo con

los resultados descritos en la literatura.

Se clasificaron por semanas de edad gestacional en el momento del nacimiento,
predominado los pacientes prematuros extremos con 28 semanas, en un total de 12
casos (28.5%). Con un margen de presentacion en el total de los pacientes entre la

semana 26 y 35 de gestacion en el momento del nacimiento.

Se le realiza muestreo de piel, faringeo y rectal con hisopo tipo AIMES y medio de
transporte caldo Casoy. Se utiliza medio de cultivo Agar Sabouraud en los 42 pacientes
al momento de ingresar al servicio de neonatologia, 3ro y 5to dia de vida extrauterina.

Reportandose en todas las muestras sin desarrollo para Candida ssp.



Anexos

Via de Nacimiento
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Anexo 2: Division por genero de forma porcentual en recién nacidos con peso menor a
1500gr
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Discusién

Existe un amplio debate en la literatura y muchos estudios acerca del tiempo de
colonizacion por Candida ssp. en el neonato con peso menor a 1500gr. Lo cual ocurre
en un 40 a 60% de los pacientes que se encuentran en estado critico, quedando
vulnerables a desarrollar Candidiasis sistémica, pues normalmente tienen comprometida
la integridad de la piel, enfermedades del tracto gastrointestinal, malnutricion cronica,
catéteres venosos centrales, intubaciébn endotraqueal por largo tiempo y otras
situaciones que aumentan el peligro de contraerla. De igual manera, constituye un reto el
diagnostico precoz de infeccién diseminada por Candida ssp., no solo por las dificultades
de confirmacion en el laboratorio; A esto se agrega, una presentacion clinica sutil e
indistinguible de otras condiciones, por lo que se subestimada su presentacion. Se
coincide en diferentes casuisticas, una mortalidad que sobrepasa el 25%; Ademas,
importante morbilidad como endocarditis, endoftalmitis y alteraciones en el desarrollo. Es
por ello, que se establecen protocolos para profilaxis de colonizacion temprana por
Céandida ssp. y con ello disminuir de incidencia de Candidiasis sistémica a base de
fluconazol a dosis de 3-5mg/kg/dia durante 6 semanas: Sin embargo, este protocolo no
es inocuo, asocidandose al desarrollo de resistencia a los diferentes manejos para
enfermedades micoticas sistémicas, hepatotoxicidad y costos econdmicos no justificados
los servicios neonatales que cuentan con terapia intensiva. Por lo que, debe darse mayor
enfoque a los estudios destinados a determinar el tiempo de colonizacion de los
pacientes menores de 1500gr que ingresan a terapia intensiva. Tener mayor difusion del
impacto que presenta esta enfermedad en relacion a su elevada mortalidad al personal

gue se encuentra responsable del manejo de estos pacientes, y ofrecer medidas de



prevencién a mayor conciencia, entre ellas, la mas importante es el aseo de manos y
utilizar métodos de barrera con guante estéril para su manipulacion, al igual que tener en
cuenta la presentacion clinica variable de Candidiasis sistémica y tener oportunidad de
brindar manejo especifico de forma oportuna, con ello disminuir en lo posible la elevada

mortalidad.



Conclusién

En el presente estudio, se presenta un muestreo probabilistico con un nivel de confianza
del 95%, llevandose a cabo en un tiempo de 3 meses, en un total de 42 pacientes, los
cuales se encontraban en condiciones clinicas, via de obtencion, edad gestacional y
peso al nacimiento muy similar a los que otros estudios de diferente literatura presenta.
El procedimiento para recoleccion de muestras fue supervisado por personal asignado
del area de microbiologia en el laboratorio de esta institucion. El método de cultivo fue
Agar sabouraud, reportandose todas las muestras obtenidas sin desarrollo para Candida
ssp. Demostrando, que en los pacientes ingresados al servicio de neonatologia con peso
menor a 1500gr, incluso en condicion critica, no se presenta colonizacion por Candida
ssp. en los primeros 5 dias de vida extrauterina. Esto puede repercutir en el enfoque
terapéutico brindado al paciente, y en especial, la sospecha de otro agentes etiologicos
como causa principal de sepsis en este tiempo de vida extrauterina. Otra situacion
importante es que, difiere de la recomendacion que reporta alguna literatura de iniciar
manejo profilactico con Fluconazol dentro de los primeros 5 dias de vida en pacientes

con peso menor a 1500gr que se encuentran en condicion clinica critica.



Recomendaciones

Metodoldgicas:

Realizar en una mayor cantidad de pacientes con estos mismos criterios de inclusion,
estudios similares, ademas, se amplifique el numero de meses, estando contemplados
los de mayor afluencia en el servicio de neonatologia, con la finalidad de que la muestra
probabilista sea mayor en cuanto cantidad de pacientes se refiere. Continuar con
investigacion orientada al tiempo que se colonizan los pacientes prematuros con peso
menor a 1500gr, agregandose la misma metodologia, sin embargo, realizandose la toma
de muestras posterior a los 5 dias de vida extrauterina, intentando definir de forma mas

exacta el tiempo que son colonizados por candida ssp.

Investigacion:

Llevar a cabo estudios, en donde se defina las especies de Candida que mayormente se
aislan en las diferentes areas de neonatologia, asi como la relacion que conllevan con el
antibiograma presentado en cada cultivo positivo que se reporte. Logrando definir el
grado de resistencia que se ofrece a los diferentes agentes antimicoticos con los que

cuenta el servicio.

Politicas de salud:

Consideramos el uso de fluconazol de forma profilactica para Candida ssp, un protocolo
gue sera util para disminuir riesgos de candidiasis sistémica, sus alta mortalidad y
morbilidad, sin embargo, el definir de forma precisa el tiempo que ocurre la colonizacion

en pacientes con caracteristicas ya mencionadas, también reduciria el riesgo elevado de



generar resistencias a los agentes antimicoticos, asi como posibles dafios colaterales,

entre ellos la hepatotoxicidad.
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