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RESUMEN. Presentamos dos casos de recién naci-
dos prematuros con muy bajo peso al nacer, que
requirieron manejo especial en la unidad de cuida-
dos intensivos, con ventilacion mecanica,
antibidticos de amplio espectro, monitoreo invasivo
que desarrollaron candidiasis sistémica. Se les tra-
t6 con fluconazole a dosis convencional aprobada
por la Administracién Federal de Drogas y Ali-
mentos (FDA) de los Estados Unidos, con excelen-
tes resultados y sin reacciones secundarias. Este
enfoque de manejo ofrece una buena alternativa
en el tratamiento de ésta patologia.
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SUMMARY. We present two cases of preterm
newborn infants with a very low weight at birth,
that deserve a special management in the intensive
care unit with mechanical ventilation, broad
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spectrum antibiotics, invasive moniloring, whom
developed systemic candidiasis, They were treated
with fluconazole at conventional doses approved
by the FDA, with excellents results and without
secondary reactions. This approach of management
offers a good alternative in the treatment of this
pathology.
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INTRODUCCION

Las infecciones por gérmenes oportunistas o poco
habituales, es uno de los aspectos que deben vigilar-
se en las unidades de cuidados intensivos, maxime
en los pacientes con un sistema inmaduro o debili-
tado como ocurre con los recién nacidos prematu-
1os.

La determinacién de su ocurrencia sera util para
nuestro paciente en la medida que se trate de identi-
ficar, la candidiasis sistémica en sus etapas inicia-
les.

Antes de la década del 90, la tinica droga disponible
para resolver el problema era la anfotericina-B, la
cual lamentablemente resultaba muy toxica, ain en
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pacientes adultos. Sin embargo, el surgimiento de
nuevos antimic6ticos como el fluconazol, ha venido
a mejorar el prondstico de estos pacientes.

La importancia del presente informe radica en ser la
primera comunicacion en nuestro medio de la ocu-
rrencia de candidiasis sistematica y del empleo del
fluconazol con buen suceso en recién nacidos, ya
que los primeros informes de su empleo en nifios
datan de 1993 (medline)

CASO1
ANTECEDENTES PRENATALES:

Madre de 23 afios de edad, procedente de Tegucigal-
pa, casada,universitaria con historia gineco-
obstetrica de 31 semanas te gestacidn por amenorrea;
controlado en dos ocasiones en el [.LH.S.S. Tipo San-
guineo B positivo complicada con ruptura prematu-
ra de membranas de 21 horas de evolucion y placenta
previa sangrante por lo que se le practicd cesarea
tipo Keer, obteniéndose producto vivo masculino
con APGAR de 7 y 8 al minuto y 5 minutos respecti-
vamente. Habia recibido previamente inductores de
madurez pulmonar, peso 1500 gramos y se clasifi-
c0, por dubowitz para 35 semanas.

Se ingres6 a la Unidad de Cuidados Intensivos

Neonatales con los diagndsticos de:

1) Recién Nacidos pretérmino, pequeilo para edad
gestacional, muy bajo peso al nacimiento

2) Sepsis potencial por ruptura prematura de mem
brana de 12 horas de evolucion.

Se inicid cobertura antimicrobiana con cefotaxima,
oxacilina, liquidos intravenosos a 80 ce por kilo dia.

A las 12 horas de vida presentd apnea y francos
signos de bajo gasto cardiaco, por lo que se colocd
en ventilacion mecdnica y se iniciaron aminas
vasoactivas por espacio de 48 horas, se le realizo
venodiseccion yugular externa colocandose catéter
central, su evolucion desde el punto de vista
hernodinamico y respiratorio fue hacia la mejoria,
sin embargo, el proceso séptico no se controlaba y
presento ictericia generalizada que se catalogd como
colestasica y se realiz6 cambio de antibioticos a los
cinco dias de vida, con vancomicina y clindamicina
continuandose la cefotaxima, nuevamente amerito

el uso de aminas vasoactivas las cuales se omitieron
cuatro dias después; a los 24 dias de vida, siempre
lucia séptico persistia leve dificultad respiratoria,
hemograma con granulocitopenia con neutrofilos
absolutos menores de 360, no habia ganancia
ponderal y se reportd cultivo de punta de catéter
central positiva por Candida albicans asi como exa-
men microscopico de orina seriada (No. 3) que de-
mostraron hifas, por lo que se inicid tratamiento
con fluconazole a 6 miligramos por kilo dias dosis
de carga y dosis de mantenimiento cada 24 horas a
cinco mg kilo dia por 10 dias.

Posterior a esto su evolucion fue hacia la mejoria
con resolucion de su proceso infeccioso y colestasico,
ganancia de peso adecuada. No presentd ninguna
reaccion adversa al medicamento, las pruebas de
funcion hepatica alteradas ya por su hepatitis
colestasica multifactorial, no se modificaron mas.

Egreso 10 dias después sin complicaciones siendo
controlado en forma periddica.

CASO2

Madre de 18 afios de edad, procedente de El Paraiso,

casada, educacion primaria, primigesta, con dos con-

troles prenatales en centro de salud, complicandose

a las 28 semanas de gestacion con ruptura prematu-

ra de membranas de 7 dias de evolucion, ingresando

con ésta; historia y en trabajo de parto al THSS.

Obteniéndose por parto via vaginal producto mas-

culino, unico, vivo, con peso de 1.020 gramos y con

APGAR de 6 y 8 al minuto y 5 minutos respectiva-

mente, ingresandose a la Unidad de Cuidados Inten-

sivos Neonatales con los siguientes diagnodsticos:

1) Recién nacido pretérmino, pequefio para edad
gestacional, muy bajo peso al nacimiento.

2) Retardo del crecimiento intrauterino

3) Sepsis potencial por ruptura prematura de mem
brana de 7 dias de evolucion.

4} Sindrome de dificultad respiratoria severa, se-
cundaria a enfermedad de membrana hialina G.
IIL

Se manejé con cobertura antibiotica de amplio
espectro,ventilacion mecanica convencional,
monitoreo invasivo, necesario, permaneciendo por
12 dias en ventilacidon mecanica, evolucionando sa-
tisfactoriamente, trasladandose a cuidados interme-
dios; a los 17 dias de vida inicia apneas y dificultad
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respiratoria, a la vez presentaba lesiones tipicas de
candidiasis en region bucal y genital no habia au-
mento de peso y una radiografia de torax evidenciod
infiltrado intersticial difuso generalizado similar al
observado en la Figura 1.

Fig. 1 La radiografia de téraxmuestra multiples infiltrados pulmonares
difusos bilaterales producidos por Candida.

Hemograma con neutropenia, 500 neutréfilos tota-
les y dos cultivos de punta de catéter central en
diferente localizacion que reportaron crecimiento
de candida albicans, el examen microscopico de
orina demostro hifas; ante esto se concluyo que
cursaba con una candidiasis sistémica por lo que se
terapia con

niciod fluconazole a dosis

de 6 miligramos Kg/dia.

Carga y dosis de mantenimiento a 5 mg/kg/dia por
kilo una dosis diaria por espacio de 10 dias, el
paciente evolucion6 en forma satisfactoria con evi-
dente mejoria clinica, aclaramiento de imagen
radiologica, aumento de granulocitos y ganancia
ponderal, no presentd ningun tipo de reaccion ad-
versa al medicamento, sus pruebas de funcion hepa-
tica y renales se mantuvieron dentro de limites nor-
males.

Posteriormente se traslado a cuidados intermedios

para una vigilancia de ganancia de peso, evolucio-
nando satifactoriamente.

DISCUSION

La candidiasis sistémica, ha surgido como una seria
infeccidn nosocomial en recién nacidos de muy bajo

peso al nacer. Se reporta que hasta un 3% de los
recién nacidos menores de 1.500 mg. de peso desa-
rrollan candididsis sistémica.

1.- En nuestro reporte ambos neonatos tenian peso
inferior a 1.500 mgs. Factores de riesgo incluyen
el uso prolongado de antibidticos, alimentacion
parénteral, ventilacion mecanica asistida, uso de
protesis plasticas o sintéticas (catéteres profun-
dos) .

La Candida albicans permanece como el patogeno
mas comun.

2.- Pero también existen otras especies que deben
ser consideradas. Generalmente su ocurrencia
se sospecha cuando hay un proceso infeccioso
en el que no se identifican patdégenos bacterianos
y no hay respuesta a la terapia antibiotica ©-*.
La sepsis por candida puede resultar en
meningitis, artritis, endoftalmitis, neumonitis y
bronquitis obstructiva.

3.- Los hemocultivos son importantes pero pueden
ser negativos hasta en un 60% "

4 - Los cultivos de LC y de orina pueden ser valio-
sos en identificar al recién nacido con
candidemia, otras ayudas diagnodsticas incluyen
el examen microscopico de orina y el Buffy-Coat
en sangre, asi como la determinaciéon de los
niveles séricos de antigeno candida; el examen
oftalmoloégico, la radiografia de torax y la
ultrasonografia renal '

El tratamiento de la candidiasis sistémica ha consis-
tido en Anfotericina B la que tiene una alta toxicidad
y muy poca tolerancia en los pacientes; entre sus
efectos adversos tenemos: anemia, proteinuria,
acidosis tubular, convulsiones, cianosis, fiebre
tromboflebitis etc., ameritando un control estricto
de hemograma, electrdlitos y pruebas de funciona-
miento renal.

La combinaciéon de Anfotericina B y Flucitosina es
sinérgica, es recomendada, particularmente cuando
hay compromiso del Sistema Nervioso Central. La
mortalidad asociada a candididsis sistémica y toxici-
dad por el uso de anfotericina B se reporta hasta en
un 60% y se esta reportando ya en la actualidad
resistencia a este medicamento lo que ha obligado
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a buscar otras alternativas con menores efectos se-
cundarios y mayor efectividad, teniendo entre estos
el fluconazole recientemente aprobado por la F.D.A.
para el tratamiento de candidiasis sistémica en
neonatos (4-5) medicamento con muy buena tole-
rancia y leves efectos adversos. Es un agente
antimicotico de la clase de los Triazoles, con una
potente actividad antimicotica contra Candida SP,
Aspergillus SP y Criptococos SP *7,

Se absorven bien tanto via oral como intravenoso,
generalmente es bien tolerado, con muy buena pe-
netracion al liquido cefaloraquideo. Su mecanismo
de accién es inhibir; concentracion de Citocromo P.
450 dependiente de la sintesis de Ergosterol.”™®". Se
excreta principalmente por via renal. Se administra
de la siguiente forma: DOSIS CARGA. 6 mg/ kg via
oral o intravenosa en infusion por bomba en 30
minutos.

Dosis de mantenimiento de 3-6 mg/Kg/dia V.O. 6
[.V. por bomba de infusién en 30"y su comienzo 4
horas después de la dosis carga *.

Su vida media sérica es de aproximadamente 17 ho-
ras en niflos y durante su administracion se deben
monitorizar las funciones renales y hepaticas "*"®

Las tasas de curacion reportadas en casos de
candidiasis sistémica oscilan entre 85 y 99% " '%)

Pueden presentarse efectos adversos al tratamiento
hasta en un 6% de los casos Yy estos incluyen, dia-
rrea, vomitos, sordera, anemia, elevacion de las
transaminasas, dolor abdominal, rash 5''''¥. También
se ha descrito su eficacia para prevenir infecciones
sistémicas, por candida albicans 1S.K{
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