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Introduccién

En los Ultimos afios, |0s avances realizados en |os Cuidados
I ntensivos Neonatal es han permitido aumentar la supervivencia,
tanto de grandes prematuros, como de recién nacidos con pa-
tologias de caracter quirlrgico. Esto ha supuesto también un au-
mento en la morbilidad de tipo nosocomial y dentro de ella,
cabe destacar la mayor incidencia de infecciones micoticas®.

Lanecesidad de poliantibioterapia, la utilizacion de catéte-
res venosos centralesy los tratamientos con corticoides, se unen
alaexistencia de inmunodeficiencia transitoria del recién na-
cido como factores predisponentes de las infecciones micéticas
en estos pacientes.

El agente etiolgico mas frecuente es la Candida y dentro
de ella, la Candida albicans (97%), aunque para agunos auto-
res este porcentaj e seria sensiblemente menor en beneficio de
otras especies, especialmente C. parapsilosis?. En €l periodo
neonatal la forma habitua de infeccion esla candidemia, exis-
tiendo un alto riesgo de meningitis3.

El tratamiento clasico hasido laanfotericinay su asociacion
con fluocitosing; sin embargo, su alta toxicidad ha hecho nece-
sariala blsqueda de nuevas estrategias terapéuticas que van des-
delautilizacion de tandas mas cortas de tratamiento, hastalain-
corporacion de nuevos farmacos como €l fluconazol y la anfo-
tericina liposomal “9),

Presentamos dos casos de infeccion por Candida albicans,
en recién nacidos a término con patol ogia de tipo quirdrgico, que
debutaron como un cuadro de insuficienciarenal aguda de tipo
obstructivo, siendo laorinala tinicalocalizacion demostrada. En
el tratamiento se optd por e fluconazol por viaintravenosafren-
te a otras opciones més clasicas.

Caso clinico 1

Recién nacido, nifia de 38 semanas de edad gestaciona y un
peso a nacimiento de 3.000 g, afecta de mielomeningocele lum-
bosacro, intervenida alas 24 horas de vida. Presentaba malfor-
macién Chiari tipo |1 en los complementarios de neuroimagen.
Ecografiarenal normal y en lacistografiase apreciabavejigade
caracter hipertonico. No reflujo. Setrata con sondaje intermitente
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Insuficiencia renal obstructiva por
Candida. Fluconazol como
alternativa valida a la terapéutica
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dada la existencia de una hipertonia uretral concomitante. Recibe
cobertura antibidtica (cefotaxima + vancomicing) protocoliza-
dapor el Servicio de Neurocirugia.

A los 13 dias de vida presenta cuadro de oligoanuria, con
una analitica compatible con cuadro de insuficienciarena agu-
da(IRA): sodio, 130 mEg/L; potasio, 6,1 mEg/L; creatining, 2,1
mg/dl y urea, 79 mg/dl. La ecografiarenal evidencié una ure-
terohidronefrosis bilateral, con imagenes hiperecogénicas en
el interior de vejiga, que se interpretaron como bolas fungicas.
Enorinaseaislé C. albicans; la busqueda de Candida en san-
grey LCR fue negativa. EI examen oftalmoldgico fue también
negativo.

Se indico tratamiento con diuréticos y se instaur6 flucona
zol adosisde 5 mg/kg/diaen dosis Unica, durante 10 dias, evo-
lucionando satisfactoriamente a nivel clinico y ecografico.

Caso clinico 2

Recién nacido atérmino de bajo peso para la edad gesta-
cional (2.400 g), gemelar, vardn, afecto de mielomeningocele
sacro y extrofiavesical. Intervenido alas 24 horas de vida.
Neuroimagen sin hallazgos. Ecografiarend sin hallazgos. Veiga
hipert6nica en cistografia.

Sondaje vesical continuo. A los 19 dias de vida se instaura
tratamiento parainfeccion urinaria por E. coli.

En ¢l dia 23 de vida presenta disminucion deladiuresis has-
taentrar en anuria, con aumento de la tension arterial (90/55),
edemay patron bioguimico de IRA. Potasio: 6,7 mEg/L; crea-
tinina, 2,7 mg/dl; urea, 89 mg/dl.

La sonda urinaria aparece obstruida por un material muco-
S0, que analizado resultaron ser hifasde C. albicans. En laeco-
grafiarenal se aprecia ureterohidronefrosis bilateral, con bolas
fungicas en vejiga. Busgueda en sangrey LCR de Candida (-).
Examen oftalmolgico: sin hallazgos. Tratamiento: se fuerza
diuresis, se instaura sondaje intermitente y se pauta fluconazol
alamismadosisy con lamismaduracion que en el caso ante-
rior, evolucionando de formafavorable. En laecografiade con-
trol no se objetivaron hallazgos patol 6gicos.

Discusion

Lasinfecciones por Candida son frecuentes en las Unidades
Neonatalesy habitualmente aparecen en pretérminos de bajo pe-
S0, sometidos a vias centrales venosas, multiantibioterapia, hi-
peralimentacion, etc. Lacandidiasis sistémica en recién nacidos
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atérmino es excepcional®. Sin embargo, y tal y como ocurreen
nuestro caso, pacientes en situaciones especiales pueden verse
infectados. La existencia de ateraciones urinarias que precisan
de manipulacién -sondgje-, junto ala antibioterapia, actuaron
como factores predisponentes de unainfeccién por Candida sin
afectacion sistémica®, originando un cuadro de insuficienciare-
nal obstructiva.

Larelacion entre funguriay sondaje vesical es recogidaen
lostrabajos de Uklgjay cols.(? y Fong®. Existen también casos
neonatal es de micosis urinaria que han originado un cuadro de
insuficienciarena debidaa obstruccion pélvico-uretera por bo-
las flngicas®, pero habitualmente estas situaciones se estable-
cen dentro de candidiasis sistémicas.

En nuestra experiencia se traté de formasintomética, se sus-
tituyo el sondaje? y se decidi6 utilizar fluconazol, tras obtener
€l consentimiento informado de | os padres.

Lamayoriade las C. albicans (97%) son sensibles tanto a
fluconazol como a anfotericina B. Clasicamente el tratamiento
de lainfeccion por Candida en neonatos se ha basado en laan-
fotericina B en asociacion con 5-fluocitosina, dejando € fluco-
nazol como farmaco de segundalinea?. Laaltatoxicidad (do-
sis-dependiente) de laanfotericinaB -cardiaca, hepéticay sobre
todo renal- se acentlia en los pacientes neonatal es, especiamente
en los pretérminos. Laaparicion en € mercado delaanfoterici-
naliposomal, con una efectividad equiparable ala anfotericina
B, pero con unos efectos secundarios mucho menores, tanto en
frecuenciacomo en entidad clinica, ha abierto una opcion efec-
tivay seguraen el tratamiento de las candidiasis™. Aun asi,
existen trabajos recientes con series lo suficientemente am-
plias de neonatos, en los que se utiliza el fluconazol como tra-
tamiento inicial. Fasano y cols.®?, en un estudio multicéntrico
tratan un total de 40 neonatos y lactantes -desde 2 dias hasta 3
meses de edad- con pesos comprendidos entre 500 y 5.200 gra-
mos, obteniendo una respuesta clinicafavorable y la erradica
cion del germen en @ 97% de los casos. El trabajo de Saporito
y cols.¥ se desarrolla sobre 40 recién nacidos en un periodo de
tres afios y administran fluconazol via parenteral, enteral y en
cavidad peritoneal en periodos de tiempo que oscilan entre 5y
21 dias. La negativizacion de cultivos se consigue en € 100%
de los casos y no refieren la presencia de efectos secundarios.
Presterl y Brammer(419 jncluyen también neonatos en sus se-
ries, que confirman la eficaciay seguridad del tratamiento con
fluconazol de la candidiasis neonatal.

Sus resultados son muy alentadoresy laincidencia de efec-
tos secundarios (€l evacion de transaminasas, de fosfatasa alca-
lina, LDH y bilirrubina) hasido minima; 5y 0% enlas series de
Fasano y Saporito, respectivamente.

El tratamiento habitual propuesto para los cuadros de fun-
guria aislada en adultos, ha sido la anfotericina B9 utilizan-
dola en forma de irrigacion topica a concentraciones entre 5y
10 mg/L durante periodos de dos horas, una o dos veces al dia,
no mas de dos dias. Autores como Fisher y cols., proponen la
utilizacion de unasoladosis de anfotericina B anivel sistémico
(0,3 mg/kg) con alternativa. Sin embargo, el ACWP
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(Antimicrobial Chemotherapy Working Party) consideraquela
penetracion de la anfotericina B en orina es pobre y propone el
fluconazol como tratamiento de eleccion en las candidiasis del
tracto urinario®?, Estatesis viene confirmada por trabajos con
los de Fan Havard y cols.®® que obtienen igual eficaciatera
péutica en tratamientos orales con fluconazol y en irrigaciones
vesicales con anfotericinaB.

Por tanto, parece que la eficacia del fluconazol es similar
aladelaanfotericina clésica; pero con las ventajas de dismi-
nuir de forma ostensible |os efectos secundarios y la duracion
del tratamiento®214, |a dosis aceptada en neonatos es de 5
mg/kg/dia?12, aungue estudios efectuados en adultos pare-
cen sugerir que dosis mayores podrian obtener alin mejores re-
sultados®019, Desgraciadamente, la duracion del tratamiento no
esté bien definida hasta el momento.

En nuestros casos, la no existencia de candidemia, junto con
lavaloracion negativa que se hizo de la utilizacion de la anfo-
tericina B, tanto en formadeirrigacion como a nivel sistémico
dados sus efectos nefrotoxicos y la posibilidad de disminuir la
duracién del tratamiento e incluso continuarlo de forma oral
en sudomicilio, nosinclinaron por la utilizacion del fluconazol.
Laduracion del tratamiento se decidié de forma arbitraria, tras
comprobar laasepsiade laorina.

Creemos, en definitiva, que el fluconazol puede ser una al-
ternativa valida para pacientes neonatal es en los supuestos de
profilaxisy prevencion del ACWP eincluso en el tratamiento
empirico de las sospechas de candidiasisto.
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