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Resumen

Con el proposito de caracterizar clinicamente a los pacientes con candidemia se realizd
un estudio de acuerdo al método de investigacion es de informacion (descriptivo) (Piura,
2006). De acuerdo a la clasificacion de Hernandez, Fernandez y Baptista 2014, el tipo
de estudio es correlacional. De acuerdo, al tiempo de ocurrencia de los hechos y registro
de la informacién, el estudio es retrospectivo, por el periodo y secuencia del estudio es
Transversal y segun el analisis y alcance de los resultados el estudio es analitico
(Canales, Alvarado y Pineda, 1996), el cual tiene por objetivo general, conocer el
comportamiento epidemiolégico, clinico y de laboratorio en pacientes con candida
manano positivo ingresados en la unidad de cuidado intensivos neonatales del hospital
Fernando Vélez Paiz en el periodo 2019-2021.

Para incluir los pacientes en dicho se tomaron criterios de inclusion lo cuales fueron:
Paciente recién nacido prematuro que ingreso a Unidad de Cuidado Intensivo neonatal
del hospital Fernando Vélez Paiz,que Ingreso durante el periodo de estudio (2019-2021),

gue presento una prueba positiva para candida manano, durante su estancia hospitalaria.

Los principales hallazgos fueron los siguientes: se encontr6 que 13 (61.9%) de los
pacientes nacieron via vaginal, el porcentaje de embarazos con antecedente de
Cervicovaginitis fue del 14.3% (n: 3), Con respecto a los factores de riesgo neonatales,
se encontrdé que: La edad gestacional al nacimiento de los pacientes incluidos en el
estudio, la mayoria eren muy prematuros entre las 28 -31 semanas en un 52.4% (n:11).
En segundo lugar, los prematuros moderados 32-33 con un 23.8%( n:5).al evaluar el
peso al nacer de los pacientes, se encontré que el 61.9%(13) tenian bajo peso al nacer,
el sexo de los pacientes con candida manano positivo ingresados en su mayoria fue
masculino 61.9% (n: 13)., la estancia hospitalaria de dichos pacientes con mas de 30
dias en el 66.7% (n: 14 seguido de los que presentaron estancias entre 15 a 30 dias en
un 28.6% (n: 6)., la ventilacion mecanica invasiva estuvo presente en el 76.2% (n: 16) de
los casos. (Tabla 16), el 81% (n: 17) ameritaron el uso de catéter venoso central Con
respecto a la condicién de egreso, se encontrd que el 61.9% (n: 13) fueron dados de alta

y solamente el 33.3% (n:7) fallecieron.
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Introduccioén

Actualmente las infecciones por Candida spp. se asocian a una mayor mortalidad en la
poblacion neonatal, por lo que es necesario evaluar los principales factores de riesgo
asociados a este proceso infeccioso. (Elizabeth Capar6 Ingram, 2019).

La candidiasis neonatal incrementa la mortalidad y morbilidad de manera significativa,

siendo mas alta en los neonatos de extremo bajo peso al nacer

Las infecciones neonatales por Candida spp. son eventos graves por su morbimortalidad,
sin embargo, en paises en vias de desarrollo la informacién epidemiolégica es
insuficiente. El objetivo de este estudio fue describir la incidencia y los factores asociados
a lainfeccién invasiva por Candida spp. en una unidad de cuidados intensivos neonatales
del HFVP.

El servicio de neonatologia del Hospital Fernando Vélez Paiz, cuenta con unidad de
cuidados intensivos neonatales, donde la poblacion de paciente prematuros tiene una
alta incidencia aproximadamente del 9.4%, por los multiples factores de riesgo prenatales
y neonatales que favorecen a finalizar un parto pretérmino. Durante la estancia
intrahospitalaria de estos pacientes, el pediatra como el neonatdlogo enfrentan multiples
complicaciones y riesgos de dicha poblacion, entre ellas las infecciones oportunistas

como las candidemias.

Antes de contar con la prueba de deteccién de antigeno para candida manano, el
diagnéstico se realizaba solo con la sospecha clinica, sin tener ninguna prueba de
laboratorio que sostuviera esta sospecha diagnostica, desde el afio 2019 el hospital
Fernando Vélez Paiz cuenta con dicho examén, el cual ha resultado positivo en muchos
de los pacientes ingresado en UCIN. Hasta este afio no se realizado ningun estudio sobre
la incidencia y prevalencia de pacientes con prueba de Candida manano positivo en el
servicio de neonatologia, cabe mencionar que aunque esta no realiza el diagnostico de

candidemias,( Sensibilidad diagndstica del 90%, una especificidad del 95%, un valor
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predictivo positivo del 79% y un valor predictivo negativo del 97%) (Cabafies, 2009)
orienta al clinico a iniciar un tratamiento adecuado y oportuno, el cual contribuye a la

sobrevida de estos pacientes.

El presente estudio revela datos clinicos y epidemiolégicos, que ayudan a detectar los
principales factores de riesgo en la poblacion en estudio y conocer la evolucion clinica

de estos mismos, asi como el manejo realizado.



Antecedentes

Internacionales

Demesa Arévalo, Valdés Lépez Alfredo & colaboradores, publicaron en el afios 2009, un
estudio retrospectivo de 40 expedientes de recién nacidos atendidos en la UCIN del
Hospital para el Nifio, Instituto Materno Infantil del Estado de México (IMIEM), entre enero
2004 y enero 2009 con diagnodstico de egreso o defuncion de candidiasis sistémica,
documentada por cultivos positivos en uno o mas focos o fluidos corporales. . El objetivo
principal fue analizar los factores asociados a sepsis por Candida spp.

De los 40 casos reportados de sepsis por Candida spp, 25 pacientes egresaron por
mejoria (62%) y 15 por defuncion (38%). Del total de pacientes, 17 correspondieron al
género masculino (58%) y 23 al femenino (42%). 4. Se reportaron 22 pacientes
pretérmino (55%). El 55% de los pacientes (22 casos) requirieron manejo con nutricion

parenteral total y 18 de los casos (45%) no requirieron dicho apoyo nutricional.

Zufiga Madrigal en el 2009 publico un estudio con el tema Caracterizacion de los
Neonatos diagnosticados con candidiasis invasiva egresados del Servicio de Cuidados
Intensivos Neonatales del Hospital Nacional de Nifios Dr. Carlos Saenz Herrera de Costa

Rica, entre los afios 2005 y 2009.

Teniendo como Objetivo principal: Describir las caracteristicas de los pacientes
diagnosticados con candidiasis invasiva en el Servicio de Cuidado Intensivo Neonatal
(SECIN) del Hospital Nacional de Nifios. Obteniendo los siguientes resultados. Durante
el periodo estudiado se identificaron 25 casos de candidiasis invasiva. El 68% de los
pacientes fueron prematuros, con una edad gestacional (EG) promedio de 33 semanas.
El 72% de los pacientes eran de bajo peso al nacer (BPN: < 2500 gramos), un 44% de
muy bajo peso al nacer (MBPN: <1500 gramos) y un 24% de extremado bajo peso al
nacer (EBPN: < 1000 gramos). El 72% de los pacientes tenia el antecedente de

intubacién endotraqueal (IET) y el 88% tenia el antecedente de nutricidbn parenteral



(NPT). Un 92% de los pacientes, tuvo algun tipo de Catéter Venoso Central (CVC),
predominando los de Insercién Periférica (PICC) en 18 pacientes (82%). El tiempo
promedio de permanencia de todos los tipos de catéter venoso central fue de 22 dias.

El antecedente de cirugia se presenté en 13 pacientes (52%), con un promedio de 25
dias post operatorios al momento del diagndstico de la fungemia. Todos los pacientes
cultivaron especies de Céandida en sangre y 2 lo hicieron también en liquido
cefalorraquideo (8%). La especie aislada en LCR en los dos casos fue C. parapsilosis.

La especie de Candida mas frecuentemente aislada en sangre fue C. parapsilosis, en 14
casos (56%), seguida de C. albicans en 8 casos (32%) y C. tropicalis en un caso (4%).
(Madrigal, 2011). En relacion a los hallazgos de laboratorio, 19 pacientes (76%)
presentaron trombocitopenia y 5 hiperglicemia (20%). La mortalidad general fue del 40%
(10 casos); 67% en los menores de 1000 gramos, 40% en los con peso entre 1000 y
1500 gramos, 28% en los de peso entre 1500 y 2500 gramos y 28% en los casos con
peso superior a 2500 gramos. En relacion a la especie, se registrd6 una mortalidad del
50% entre los casos de C. parapsilosis (7 de 14 casos) y 37,5% en los casos de C.
albicans. En los pacientes con compromiso de SNC la mortalidad fue del 75% (3 de 4

casos).

Artezano Sanchez Luz Esthephanie Publico en el 2018, un estudio con el siguiente tema:
Factores de riesgo de las candidiasis neonatal sistémica en el servicio de neonatologia
del Hospital Nacional Hipolito Unanue de Pert en el periodo del 2013-2017.

Teniendo como objetivo General: Describir los factores de riesgo de la candidiasis
neonatal sistémica en el Servicio de Neonatologia del HNHU enero 2013- diciembre
2017. Describiendo los siguientes resultados: Los factores de riesgo de candidiasis
neonatal sistémica fueron: estancia hospitalaria prolongada 89.9%, prematuridad 85.7%,
bajo peso al nacimiento 85.7%, nutricion parenteral, uso de via central, uso de antibiotico
de amplio espectro, CPAP. Se obtuvo mayor porcentaje en sexo masculino, de acuerdo
al momento del parto mayor porcentaje por via cesarea, y aquellos recién nacidos pre
término. Segun la especie de Candida mas reportada fue C. pelliculosa, con un 42.8%.
Se pudo evidenciar que el mayor porcentaje de pacientes neonatos tuvieron poca

resistencia a Fluconazol.



Nacionales

Jiron Ayerdis Alejandra Yaoska Publico en estudio en el afio 2020, que lleva por tema
Factores de riesgo de mortalidad por candidemia en recién nacidos ingresados a UTI
neonatal, atendidos en el Hospital Manuel de Jesus Rivera la Mascota, entre el 1 de
enero del 2015y el 31 de diciembre del 2019. Teniendo como objetivo General: Conocer
los principales factores de riesgo de mortalidad por candidemia en recién nacidos
ingresados a UTI neonatal, atendidos en el Hospital Manuel de Jesus Rivera la Mascota,
entre el 1 de enero del 2015 y el 31 de diciembre del 2019.

Encontrando los siguientes resultados: El presente estudio reveld que los siguientes
factores relacionados con las caracteristicas generales de la madre y el recién nacido
incrementaron de forma significativa el riesgo de mortalidad asociada a candidemia en
los pacientes en estudio: La edad de la madre >35 afios y la edad gestacional al nacer
<32SG (OR 6.4; 1C95% 1.1 36.6). Es importante remarcar que en este estudio el bajo
peso al nacer o el muy bajo peso al nacer no incrementaron el riesgo de mortalidad de
forma significativa, sin embargo, esto puede ser debido a que tanto en los fallecidos como

en los vivos la frecuencia de bajo peso vario entre el 50% y el 70%.



Justificacion

Relevancia social

El aumento de las candidemias es una realidad que se vive en latinoamericana, donde
la incidencia aument6 notoriamente respecto a afios anteriores en pacientes criticamente
enfermos , debido al aumento de nacimientos prematuros, los procedimientos invasivos
gue condicionan estancias prolongadas; la inmunosupresion, el uso de antibioticos de
amplio espectro, la alteracion de los mecanismos de defensa del huésped, en su
inmunidad innata o adquirida, o la alteracion de las barreras mucosas relacionadas con
el uso de catéteres centrales, la insuficiencia renal en hemodidlisis, la cirugia abdominal,

o la neutropenia, entre otros.

Esta complicacion infecciosa se vuelve un problema de salud publica por que ha
demostrado ser, gran condicionante para incrementar el nimero de dias de estancia, y
por ende el costo de atencion del paciente individual, asi mismo condiciona el nucleo
familiar , haciendo que los cuidadores de paciente afecten las actividades diarias en el
ambiente laboral y ambiente econdmico por los largos periodos de estancia.
(SEPULVEDA, 2017)

Relevancia Clinica

Los pacientes ingresados en la unidad de cuidados intensivos neonatales, son pacientes
gue, en su mayoria, tienen estancia intrahospitalaria larga, principalmente los prematuros
con bajo peso al nacer, la caracterizacion del comportamiento clinico de estos pacientes
con uso de el examen candidamanano contribuira a realizar sospecha diagndstica

temprana, y de esta manera realizar un manejo adecuados en los pacientes.
Relevancia Teorica
El presente estudio identificO potenciales factores que incrementan la mortalidad

neonatal asociada a candidemias. Esta informacion era desconocida o al menos no

estaba documentada en los hospitales de nuestro medio. Este estudio contribuye a una



mejor caracterizacion y estratificacion del riesgo de los pacientes con candidemia que
reciben cuidados intensivos neonatales. La importancia de identificar los factores que
aumentan la probabilidad no solo de desarrollar candidemia sino también de presentar
una evolucion desfavorable (complicaciones y muerte), se hace incluso mas evidente al
considerar el impacto que tiene la candidemia sobre la morbilidad y la mortalidad en la
poblacion neonatal. Por lo tanto, es obligatorio hacer un diagnéstico oportuno y comenzar
el tratamiento temprano.

Los resultados de esta investigacion crearon una base para futuros estudios de casos y
controles, ya que brindara datos clinicos y epidemiologicos, los cuales podran ser
comparados con pacientes de la misma poblacién, pero que no hayan tenido sospecha

de candidemias.



Planteamiento del problema:

Caracterizacion del problema
Giannina Izquierdo( 2014) describe que:

La incidencia de candidiasis invasoras en las unidades de cuidados intensivos
neonatales (UCIN) ha aumentado considerablemente en las Ultimas décadas, debido al
aumento en la supervivencia de los recién nacidos (RN) prematuros y de bajo peso de
nacimiento, asociado a cambios en los procedimientos diagndsticos y terapéuticos. Es
fundamental que cada UCIN evalle cudl es la tasa de incidencia de infecciones invasoras
por Candida spp, con el objetivo de establecer una adecuada estrategia local de
vigilancia, prevencion, diagndstico y manejo, dicho estudio contribuye en la realizacion

de esta estrategia. (p.5-8)
Delimitacion

Managua, Nicaragua El hospital Fernando Velé Paiz es uno de los pocos hospitales
publicos donde se realiza antigeno para Candida Manano, por lo cual dicho estudio es

pionero, en el area de Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales.
Formulacion

¢,Cual| es el comportamiento epidemioldgico, clinico y de laboratorio en pacientes con
candida manano positivo ingresados en la unidad de cuidado intensivos neonatales del

hospital Fernando Vélez Paiz en el periodo 2019-2021



Preguntas de sistematizacion

1.

¢cuales son los factores de riesgo prenatales, neonatales y de nacimiento de los
pacientes en estudio?

¢,Como es el comportamiento epidemiologico de los pacientes con candida
manano positivo ingresados en la unidad de cuidado intensivos neonatales del
hospital Fernando Vélez Paiz en el periodo 2019-2021?

¢,Como es el comportamiento clinico de los pacientes con candida manano
positivo ingresados en la unidad de cuidado intensivos neonatales del hospital
Fernando Vélez Paiz en el periodo 2019-20217.

¢Cuéles son los resultados de exadmenes de laboratorio de los pacientes en

estudio?



Objetivos

Objetivo general

Conocer el comportamiento epidemiolégico, clinico y de laboratorio en pacientes con
candida manano positivo ingresados en la unidad de cuidado intensivos neonatales del

hospital Fernando Vélez Paiz en el periodo 2019-2021.
Objetivos especificos

1

Describir los factores de riesgo prenatales, neonatales y de nacimiento de los

pacientes en estudio.

2- Conocer el comportamiento epidemioldgico de los pacientes con candida manano
positivo ingresados en la unidad de cuidado intensivos neonatales del hospital
Fernando Vélez Paiz en el periodo 2019-2021.

3- Identificar el uso de dispositivos invasivos e intervenciones medicas en los
pacientes con candida manano positivo ingresados en cuidados intensivos
neoantales del hospital Fernando velez paiz.

4- Detallar el comportamiento clinico de los pacientes con candida manano positivo
ingresados en la unidad de cuidado intensivos neonatales del hospital Fernando
Vélez Paiz en el periodo 2019-2021.

5- Especificar los resultados de examenes de laboratorio de los pacientes en estudio.
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Marco teérico

Definicion conceptual y operacional.

Candidemias: Se la define como el aislamiento de Candida spp., de uno o mas cultivos
de sangre periférica o central. La comprension correcta del término candidemias es
fundamental para el abordaje diagnéstico y terapéutico correctos, ya que la candidemias,
no representa en si una entidad especifica; es el marcador principal de tres distintas
formas de presentacién, que deben ser diferenciadas mediante la clinica: a) candidiasis
diseminada aguda; b) candidiasis diseminada cronica; c) candidemias transitoria .
(Vazquez Tsuji, 2016).

Candidiasis Diseminada

La candidiasis diseminada en los tejidos puede ser aguda diseminada o cronica
diseminada. Estas formas ocupan los extremos de un sindrome que se manifiesta sobre
todo en pacientes neutropénicos. Candidiasis diseminada aguda. Ocurre de manera
tipica en nifios granulocitopénicos. Se manifiesta por la presencia de candidemias, fiebre
o hipotermia, inestabilidad hemodindmica y trombocitopenia. Puede haber lesiones
viscerales y ocasionalmente cutdneas. Esta forma clinica, tiene elevada mortalidad a
pesar de la terapia antimicética. La presencia de Candida en un hemocultivo, debe ser
considerada en practicamente todos los pacientes con neutropenia como evidencia de
candidiasis invasiva. La candidiasis diseminada en neonatos y en pacientes
granulocitopénicos a menudo se refleja como candidemias, con elevada mortalidad de
mas del 80% si se retrasa el tratamiento. Diagnostico. Requiere el aislamiento del hongo
en hemocultivos o en biopsia de tejidos (Vazquez Tsuji, 2016).

Candidiasis cronica diseminada (Hepatoesplénica). La candidiasis crénica diseminada,

también conocida como candidiasis hepatoesplénica, es un proceso indolente de

11



candidiasis diseminada, a menudo sin presencia de fungemia en un paciente
hemodinamicamente estable. Tiene sobrevida elevada, si se da tratamiento antimicético
de manera temprana. Los casos de candidiasis hepatoesplénica en nifios descritos en la
literatura son escasos; la mayoria son de pacientes adultos. Es una entidad de dificil
diagnostico, sobre todo cuando no se tiene experiencia con las diferentes formas clinicas

de candidiasis diseminada. (Vazquez Tsuji, 2016)

Epidemiologia y factores de riesgo.

La informacién epidemioldgica sobre candidemia en nifios en América Latina es limitada.
En un estudio prospectivo de vigilancia en nifios y adultos de 23 hospitales de 8 paises
de América Latina (Argentina, Brasil, Chile, Colombia, Ecuador, Honduras, México y
Venezuela) llevado a cabo entre noviembre de 2008 y octubre de 2010, 302 de los 752
aislamientos clinicos (40%) se obtuvieron de pacientes menores de 18 afios de edad,
con una incidencia promedio de 0,98 casos por 1.000 ingresos hospitalarios. De estos
302 episodios de candidemia, 89 (29%) se produjeron en neonatos (<28 dias), con una
mediana de edad a la presentacion de la candidemia de 16 dias (rango: 1 a 28 dias). Las
principales especies aisladas en neonatos y nifios fueron C. albicans (44 y 36%,
respectivamente), C. parapsilosis (27 y 26%), Candida tropicalis (15 y 15%), y Candida
guilliermondii (5 y 13%) . La mortalidad global fue del 31% en la poblacién pediatrica:
41% en neonatos, 26% en nifios de un mes a un afo, 24% en nifios de 1 a 12 afos, y
35% en pacientes de 13 a 18 afios de edad (p=0,049 neonatos frente a no neonatos).
(Maria E. Santolaya, 2013).

El paso inicial de la infeccidn es la colonizacion, en particular a nivel digestivo, que puede
alcanzar 6 a 85% de los neonatos para las 2 6 4 semanas de edad. En las Unidades de
Cuidado Intensivo Neonatales esta colonizacion es mas rapida y por cepas distintas a C.
Albicans. La infeccién se piensa que se adquiere por un mecanismo de translocacion. El
RN es mas susceptible a la infeccion tanto por su sistema inmune inmaduro como por
los procedimientos invasivos a los que se ve sometido o por el uso de antibioticos de
amplio espectro o de esteroides. La infeccion se observa mas con el uso de los catéteres

intravasculares o de la nutricibn parenteral prolongada, en especial de los lipidos
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endovenosos. La infeccion sistémica por Candida ha aumentado y puede representar
hasta 10% de los casos de septicemia tardia 0 nosocomial. Su frecuencia y gravedad es
mayor a menor edad gestacional.

(Arturo, 2013)

Hay 2 tipos béasicos de infeccion por Candida, la mucocutdnea o superficial y la
diseminada; ambas pueden ser de origen congénito o neonatal, esta Ultima es la mas
comun. La candidiasis oral grave o persistente puede ser indicacion inicial de infeccion
por el virus de inmunodeficiencia humana. La forma diseminada da signos inespecificos
de infeccion, ademas de los datos clinicos de los sitios donde se localice como sistema
nervioso central, renal, globos oculares, etc. Su mortalidad oscila de 15 a 54% con un
media de 30%. Se puede confundir con septicemia de otro origen, en especial la causada
por estafilococo coagulasa negativo. El diagnostico de la infeccion diseminada se hace
por el aislamiento de Candida en sangre o en otros liquidos normalmente estériles. Su
aislamiento en orina, para que sea significativo, debe ser por puncion suprapubica. El
tratamiento de la infeccion mucocutanea puede ser topico Unicamente, con nistatina o
ketoconazol; en los RN de muy bajo peso se ha sugerido tratamiento sistémico. (Arturo,
2013).

La incidencia de Candida Invasiva (Cl) es inversamente proporcional al peso de
nacimiento, comunicandose cifras de 2,6 a 16,7% en RNpret MBPN y superiores a 20%
en RNpret extremo. (Santolaya, 2014)

La Candidiasis Invasiva en RNpret extremo presenta una mortalidad de 20% a pesar del
tratamiento antifingico apropiado y hasta 60% de ellos desarrollan secuelas
neurolégicas significativas. (Giannina Izquierdo, 2014)

La principal fuente de infeccidén ocurre desde la colonizacion cutanea y gastrointestinal.
Se presume que 5% de los RN presenta colonizacién gastrointestinal al momento de
ingresar a una UCIN, llegando a 50% en la primera semana y 75% al mes de vida. La

principal fuente de adquisicién de C. albicans es el canal del parto, a diferencia de C.
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parapsilosis que se asocia en mayor medida a una transmision horizontal. Se han
comunicado brotes de Candidiasis Invasiva por C. parapsilosis en UCIN, secundarios a

la transmision por las manos del personal. (Giannina Izquierdo, 2014)

Factores de riesgo
Los RNpret de MBPN y RNpret extremos presentan una mayor susceptibilidad a

infectarse por Candida spp, condicion atribuible a la inmadurez de su sistema inmune, al
empleo de procedimientos invasores prolongados- ventilacion mecanica (VM), nutricion
parenteral (NP), catéter venoso central (CVC)- a la transmision cruzada a través de las
manos del personal de salud, a la exposicion a diversos medicamentos que favorecen el
sobrecrecimiento de hongos (antimicrobianos de amplio espectro, corticosteroides
postnatales, antiacidos) y a las probables complicaciones gastrointestinales presentes

en este grupo (enterocolitis necrosante, entre otras).

Factores de riesgo de candidiasis invasora

Edad gestacional Medicamentos Enfermedades Otros factores
y peso nacimiento

< 28 sem Antimicrobianos de amplio  ECN vC
espectro: Cefalosporinas
de 37 o0 42 generacién
Carbapenémicos

< 1.000g Blogueadores H2 Perforacion focal TET
Inhibidores de bombas de  intestinal
protones

Enfermedades intestinales  Colonizacion
complicadas que requie-  multiple = 3 sitios
ren ayuno > 7 dfas*

Candidiasis cutdnea

congénita

CVC: Catéter venoso central, TET: tubo endotraqueal, ECN: Enterocolitis necrosante, Bloqueadores
H2: antagonistas de receptores de histamina. *Gastrosquisis, onfalocele, atresia intestinal, fistula
traquecesofigica, E. Hirshprung, perforacién intestinal espontinea. Modificado de Neonatal candi-
diasis: Cinical manifestations, management, and prevention strategies. Kaufman D. J Pediatr 2010;
156: S47-52
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Existe otro grupo de pacientes que, sin ser prematuros extremos, presentan también un
riesgo elevado de Candidiasis Invasiva: son los pacientes con patologia quirdrgica
abdominal (gastroquisis, onfalocele, atresia intestinal, fistula traqueo-esofagica,
enfermedad de Hirchprung complicada, entre otras) que requieren ayuno prolongado (>
7 dias) y apoyo de NP. Se ha descrito la translocacién de Candida spp y su paso al
torrente sanguineo, especialmente desde el tracto gastrointestinal inmaduro y las zonas
de anastomosis quirurgicas recientes, como factores predictores independientes de
ClI21. (Giannina lzquierdo, 2014)

Manifestaciones clinicas

Las manifestaciones clinicas de Candidiasis Invasiva en el neonato son inespecificas y
sutiles e incluyen intolerancia alimentaria, distensién abdominal, letargia, hipotermia,
dificultad respiratoria, apneas, e inestabilidad hemodinamica; por lo que se debe
sospechar una Candidiasis Invasiva en aquellos pacientes con factores de riesgo, que
presenten manifestaciones clinicas similares a las de una sepsis bacteriana. La
presencia de fiebre es poco frecuente, incluso en enfermedad sistémica. Se ha descrito
hiperglicemia asociada a trombocitopenia en infecciones fungicas diseminadas.

(Giannina lzquierdo, 2014)

Los principales érganos blanco de Candidiasis Invasiva son el tracto genitourinario, globo
ocular, sistema nervioso central (SNC), higado, bazo, corazon, tejido celular subcutaneo,
aparato locomotor y pulmon. Las manifestaciones clinicas son variables dependiendo de

cada zona afectada. (Giannina lzquierdo, 2014, pag. 3)

Diagnostico
Frente a la sospecha clinica de Candidiasis Invasiva o frente a la presencia de un

Hemocultivo positivo a Candida spp es mandatorio iniciar una busqueda de enfermedad
fungica invasora (EFI). (Giannina Izquierdo, 2014, pag. 4)

Estudio de una potencial EFI: (Giannina Izquierdo, 2014, pag. 4)
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. Examen clinico detallado, incluido fondo de ojo

. Examenes generales: (Giannina Izquierdo, 2014, pag. 4)

-Hemograma con recuento de plaquetas (significativo: valor < 100.000/ mm3).

-Glicemia: la presencia de hiperglicemia de reciente comienzo sugiere infeccion
por Candida spp.

-Estudio de funcion renal y hepética, previo al uso de antifingicos.

. Estudio microbioldgico: (Giannina lzquierdo, 2014, pag. 4)

Hemocultivos HC: Se deben tomar dos Hemocultivos para obtener un mayor rendimiento
del examen. La sensibilidad diagnéstica es baja por lo que tener un Hemocultivos
negativo no descarta la presencia de Candida spp. Si hay CVC, tomar una muestra a
través de esta via y una por puncion periférica. (Giannina lzquierdo, 2014, pag. 4).

La modalidad de cultivo recomendada es el Hemocultivos automatizado, idealmente en
botellas especiales para RN, y un volumen 6ptimo de 1 cc de sangre por cada botella.
Se diagnostica una candidemia con el aislamiento de Candida spp en al menos un
Hemocultivos, ya sea central o periférico. Si se aisla Candida spp de un Hemocultivos
de CVC, se considera una infeccion asociada al dispositivo y éste debe ser retirado a la
brevedad. (Giannina lzquierdo, 2014, pag. 4)

Deteccion de Antigeno

Deteccion de antigeno en suero mediante anticuerpos monoclonales. La deteccién de
una infeccioén sistémica por Candida mediante este método, requiere concentraciones de
antigeno manano (antigeno de Candida) circulante por lo menos de 2.5 nanogramos
(umbral de la prueba) por mililitro en suero. Las cifras mas bajas de antigenemia no son
detectadas por el umbral de la prueba. Lo anterior significa que esta prueba, a pesar de
tener alta especificidad, tiene baja sensibilidad. La sensibilidad de la prueba, obedece a

varios factores tales como niveles bajos de antigenemia en el caso de infecciones en
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fase temprana y presencia de especies de Candida que no sean detectables por el
anticuerpo monoclonal. En estos casos hemos observado sintomatologia de infeccion
sistémica, cuya prueba de antigeno es negativa, se vuelve positiva unas horas después
de la primera. Por lo anterior es recomendable repetir el examen cuando la sospecha
diagnodstica sea fuerte, haciendo énfasis en que esta prueba siempre debe
complementarse con hemocultivos en serie para hongos. (Vazquez Tsuji, 2016)

Debido a que la prueba de deteccion de antigeno manano mediante anticuerpos
monoclonales no detecta todas las especies de Candida, es necesario realizar de
manera simultanea hemocultivos en serie para hongos con el fin de no pasar por alto
especies como Candida lusitaniae, C. lipolytica, C. famata y otras. La prueba de
deteccidn de antigeno galactomanano para Candida puede ser positiva en casos de
candidemia transitoria, candidiasis diseminada aguda, candidiasis diseminada crénica y
candidiasis profunda (meningitis, osteomielitis, endocarditis, endoftalmitis, candidiasis
pulmonar, peritonitis, candidiasis laringea y epiglotitis). Esto requiere diferenciar
clinicamente cual es la condicion que esta afectando al paciente, ya que la seleccion, la
dosis del antimicético y la duracion del tratamiento en cada caso son distintos. (Vazquez
Tsuji, 2016)

La prueba de deteccién de antigeno y los hemocultivos pueden ser positivos en pacientes
sin infeccién sistémica por Candida, pero que cursan con fiebre que se debe a la
presencia de un catéter colonizado por Candida. Si se sospecha lo anterior y si es posible
se recomienda retirar el catéter, mantener en observacion al paciente y repetir los
estudios de laboratorio 24 y 48 horas después. Si se detecta antigeno positivo en

sangre central o periférica y existe un catéter, se debera tomar una muestra pareada
para deteccién de antigeno (central y periférica) y un hemocultivo pareado (central y
periférico) para determinar si se trata de colonizacion del catéter. (Vazquez Tsuiji, 2016)

Los marcadores bioldgicos en el diagndstico de laboratorio de la candidiasis invasora

El diagndstico de laboratorio de la candidiasis invasora se basa en 3 estrategias

complementarias: la observacién del hongo en la muestra clinica, el cultivo y la deteccién
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de marcadores biol6gicos, componentes que circulan por el torrente sanguineo de los
pacientes con candidiasis invasora. Actualmente, los marcadores biologicos de interés
diagndstico son el manano, el B-1,3-D-glucano, el acido desoxirribonucleico (ADN) de
Candida y algunos anticuerpos que se producen contra antigenos de la pared celular de
Candida. (Cabairies, 2009)

Manano

Los escasos estudios que se realizan en la actualidad sobre la deteccidon de manano en
pacientes con candidiasis invasora se han realizado con la prueba Platelia Candida Ag.
La prueba es un ELISA (del inglés enzyme linked immuno sorbent assay) que detecta
residuos de manosa unidos por enlaces a del manano, el antigeno mayoritario e
inmunodominante de la pared celular de Candida. Su capacidad para inducir anticuerpos
es tan grande que los anticuerpos antimanano estan presentes en practicamente todas
las personas y forman complejos con el manano cuando pasa a la sangre. La liberacion
del manano de los inmunocomplejos que forma con los anticuerpos es probablemente el
paso mas critico de la prueba de deteccién y, junto con la transitoriedad de la
mananemia, son la causa de la sensibilidad baja de la prueba, que suele estar entre el
40 y el 70%. La prueba se realiza normalmente en suero, pero se han comunicado
buenos resultados en liquido cefalorraquideo de pacientes con meningitis por Candida

demostrada por cultivo. (Cabaries, 2009)

Un aumento de la sensibilidad diagnéstica de la deteccion de manano con la prueba
Platelia Candida Ag puede obtenerse al complementarla con la deteccién de residuos de
manosa unidos por enlaces 3, ya que ambos antigenos tienen cinéticas de aclaramiento
diferentes. La deteccion combinada de ambos antigenos alcanzé una sensibilidad
diagndstica del 90%, una especificidad del 95%, un valor predictivo positivo del 79% vy
un valor predictivo negativo del 97%, precediendo la deteccién de manano al cultivo una
media de 4,7 dias en el 55% de los pacientes47. Una segunda posibilidad puede ser el
inmunoanalisis Unimedi Candida monotest (Unitica Ltd. [Japdn]), una prueba

comercializada recientemente que en un trabajo se ha mostrado mas sensible que el
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Platelia Candida Ag (el 82 frente al 53%), sobre todo para el diagndstico de las

infecciones por Candida parapsilosis. (Cabaries, 2009).

Orina completa: urocultivo y busqueda de pseudohifas en una muestra de orina obtenida
por cateterismo vesical (otras técnicas de extraccion de la orina tienen alto riesgo de
contaminacion por levaduras genitales/ perineales). Un cultivo de orina positivo se define

como la presencia de > 104 ufc/ml de Candida spp. (Giannina Izquierdo, 2014, pag. 4)

Estudio de liquido cefalorraquideo (LCR). Se recomienda efectuar tincion de Gram,
citoquimico y cultivo con siembra en agar sangre y Sabouraud. Un analisis citoquimico
de LCR normal no descarta el compromiso parenquimatoso cerebral por lo que se
necesita una neuroimagen complementaria.

Examen micolégico directo y cultivo de cualquier zona afectada segun la evaluacion
clinica (liquido articular, liquido peritoneal, tejido obtenido por biopsia). (Giannina

Izquierdo, 2014, pag. 4)

Las técnicas de diagnéstico molecular y determinacion de antigenos estan bajo
evaluacién en RN para complementar el diagndstico de Cl23,24. (Giannina lzquierdo,
2014, pag. 4).
Estudio de susceptibilidad in vitro a toda cepa de Candida spp que sea aislada. Este es
de fundamental importancia para el ajuste de la terapia antifingica. (Giannina lzquierdo,
2014, pag. 4)

Imagenes

Ecografia cerebral: puede revelar la presencia de dilatacion de ventriculos,
calcificaciones o bolas fungicas. En ocasiones, la interpretacion puede ser dificultosa en
RN con hemorragia intracraneal o leucomalacia periventricular. La tomografia axial
computada (TAC) y la resonancia magnética (RM) muestran ciertas ventajas sobre la
ecografia cerebral en el diagnostico de abscesos cerebrales (con medio de contraste) y

calcificaciones; ademas la RM permite una mejor visualizacién de la fosa posterior. La
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ventaja de la ecografia es su facil acceso, la ausencia de radiacién ionizante, la

posibilidad de realizar el examen sin sacar al 6n/anestesia. (Giannina lzquierdo, 2014,

pag. 4)

Ecografia renal y abdominal: su utilidad es localizar bolas fungicas, definir el compromiso
parenquimatoso renal, hepato-esplénico o peritoneal. (Giannina lzquierdo, 2014, pag. 4)

Ecocardiograma transtoracico: el compromiso cardiaco con vegetaciones se describe

en 5 a 15% de los casos. (Giannina lzquierdo, 2014, pag. 4)

Tratamiento
A la hora de elegir el tratamiento de una candidiasis invasiva se debera valorar la

localizacién y extension de la infeccidn, la susceptibilidad in vitro del aislado, el
mecanismo de accion y la toxicidad relacionada con el farmaco, asi como también se

debera considerar el uso previo de profilaxis medicamentosa. (Giannina Izquierdo, 2014,

pag. 5)

El tratamiento de una Candidiasis invasiva en Recién nacidos, debe iniciarse con un
antifangico con actividad fungicida, siendo indicaciones aprobadas anfotericina B
deoxicolato (anfo B-d), anfotericina de formulacion lipidica (anfo-L) y equinocandinas:

caspofungina, micafungina. (Giannina lzquierdo, 2014, pag. 5)

Anfo B-d por afios ha sido el farmaco de eleccion en el tratamiento de la candidiasis
invasiva en el RN, teniendo menores efectos adversos que en nifios mayores o adultos.
Es importante recalcar que la penetracion de anfo B-d al LCR en neonatos supera al 40-
90% de las concentraciones encontradas en plasma. (Giannina lzquierdo, 2014, pag. 5)

Las reacciones adversas descritas con anfo B-d son nefrotoxicidad, (hipokalemia,
hipomagnesemia y, en grado extremo, insuficiencia renal,) mielosupresion y elevacion
de enzimas hepaticas. La mayoria de las reacciones adversas son dosis dependiente, y

reversibles al suspender el tratamiento. Se ha sugerido que existe una menor frecuencia
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de compromiso renal en la poblacion pediétrica, en especial en los prematuros extremos,
lo que se deberia a una mayor depuracion del compuesto que en los adultos. (Giannina

Izquierdo, 2014, pag. pag 5)

Se recomienda que mientras dure el tratamiento antifGngico debe monitorizarse
estrechamente la funcién renal y electrolitos plasmaticos, al menos dos veces por

semana. (Giannina lzquierdo, 2014, pag. pag 5)

Las equinocandinas (caspofungina o micafungina), también estan recomendadas en el
tratamiento de las Candidiasis invasiva en neonatos. En una experiencia, caspofungina
demostré tener mayor eficacia que anfo B-d en el tratamiento de Candidiasis invasiva.
En un estudio realizado por Saez-Llorens y cols., se midi6 la concentracion plasmatica y
perfil de seguridad de caspofungina en lactantes bajo 3 meses de edad. Los resultados
establecieron que con una dosis de 25 mg/m2/dia IV se alcanzan concentraciones
plasmaticas equivalentes a la dosis usual de 50 mg/m2/ dia. Caspofungina es bien
tolerada, sin efectos adversos significativos, pero esta contraindicado por ahora su uso
cuando existe compromiso de SNC, debido a la ausencia de estudios concluyentes que
evallen la eficacia del tratamiento en este grupo etareo. Se ha intentado el uso de dosis
mas altas de caspofungina para alcanzar concentraciones adecuadas en LCR, aun sin
resultados suficientes que permitan realizar una recomendacion. (Giannina lzquierdo,

2014, pag. pag 5)

Micafungina tiene similar eficacia y seguridad que L-amB en pacientes pediatricos
(incluidos neonatos) con Candidiasis invasiva. Las dosis recomendadas en neonatos se
basan en estudios de farmacocinética, donde se observé que este grupo etareo presenta
un mayor volumen de distribucion y una rapida excrecion del farmaco, haciendo
recomendable una mayor dosificacion (10 mg/kg) que en la poblacién pediatrica (2 a 4
mg/kg). Es la Unica equinocandina recomendada para utilizar en infecciones del SNC,
elevando sus dosis hasta 15 mg/kg con lo que se logran concentraciones fungicidas en

LCR y un adecuado perfil de seguridad. (Giannina Izquierdo, 2014, pag. 5)
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Fluconazol, por su efecto fungistético, debe reservarse solo para RN con candidiasis
urinaria, con estudio de diseminacién hematdégena negativo, lo que es recomendado
gracias a su eliminacion por via renal y buena concentracion en orina, o para completar
tratamiento en RN con candidiasis invasiva que tenga una condicion clinica estable y
cuya Candida spp sea susceptible a fluconazol. Si bien la gran mayoria de las especies
de Candida spp. son susceptibles in vitro a fluconazol, se debe considerar que C. krusei
es intrinsecamente resistente al farmaco, al igual que 30 a 65% de los aislados de C.
glabrata por lo que es fundamental conocer la susceptibilidad del agente aislado. La dosis
de fluconazol recomendada para el tratamiento de la candidiasis urinaria es de 12 mg/kg
IV. Se ha considerado la prescripcién de fluconazol con dosis de carga inicial de 25 mg/kg
IV en pacientes criticamente enfermos, para alcanzar concentraciones terapéuticas en
forma precoz, pero aun faltan mas estudios farmacocinéticos para recomendar su uso

masivo en neonatos. (Giannina lzquierdo, 2014, pag. pag 5)

Tratamiento de la candidiasis invasora en neonatos

Medicamento Dosis Comentarios

Anfotenicina B deoxicolato 0.5 - 1 mg/kg/dia IV En2a4h

Anfotericina B liposomal

Caspofungina

Micafungina

Fluconazol

3 - 5 ma/kg/dia IV

25 mg/mt/dia IV

10 maskg/dia IV

Considerar 15 mg/kg/dia en
compromiso de SNC

12 mg/ka/dia IV

Considerar dosis de carga de
25 mg/kg

S6lo después de descartar
compromiso de SNC

No disponible atn en Chile

S6lo en caso de [TU y paciente
clinicamente estable

No usar en caso de profilaxs
con fluconazol

SNC: sistema nervioso central, ITU: infeccién de tracto urinario.
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En el caso de una candidiasis Invasiva, es de vital importancia el inicio de un tratamiento
antifungico con un farmaco fungicida, precoz, y retirar el(los) CVCs si lo(s) hay. El retiro
precoz de CVC (antes de 24 h) estd asociado a menor mortalidad, menor tasa de
diseminacion, menor tasa de candidemia persistente y mejor desarrollo psicomotor. Este
retiro debe ser evaluado en el contexto de los mencionados riesgos de su permanencia
versus la falta de disponibilidad de otro acceso vascular, situacién frecuente en neonatos.

(Giannina lzquierdo, 2014, pag. 5)

El tiempo de tratamiento de las candidiasis invasiva va a depender de la
localizacion/diseminacion de la infeccion, de la respuesta clinica al tratamiento y de la
negativizacion de los cultivos. Por esto es fundamental un seguimiento clinico y
microbiolégico estricto en cada caso. En promedio, el tratamiento se debe prolongar por
14 a 21 dias después de obtener al menos dos hemocultivos consecutivos negativos. Se
ha descrito que hasta en 20% de los casos, puede haber un hemocultivos negativo
seguido de hemocultivos positivos. En otras palabras, un hemocultivo negativo no
garantiza que ese hallazgo se mantenga en el tiempo y es necesario tener al menos dos
hemocultivos negativos consecutivos para suspender la terapia antifangica. (Giannina

Izquierdo, 2014, pag. pag 5)

Tratamiento empirico

El tratamiento empirico de las candidiasis invasiva es controversial. No hay estudios
controlados sobre este tema. Se debe considerar la incidencia de candidiasis invasiva
en cada UCIN y ademas los factores de riesgo presentes en cada caso. (Giannina

Izquierdo, 2014, pag. pag 6)

Un estudio retrospectivo de tratamiento empirico con antifungicos en RNpret MBPN,
gravemente enfermos, con factores de riesgo de infecciéon fangica, concluyé que la
mortalidad relacionada a candidiasis invasiva disminuyé significa-tivamente. (Giannina

Izquierdo, 2014, pag. pag 6)
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Tratamiento de las complicaciones

Endocarditis

Existen escasos reportes de endocarditis fungica en RN y la mayoria son
comunicaciones de casos. Los factores predisponentes son: candidemia persistente,
VM, antibacterianos de amplio espectro y uso de catéter umbilical. La ubicacién mas
frecuente de la vegetacion es la auricula derecha. El tratamiento es prolongado, 4 a 6
semanas o mas, dependiendo de la evolucion clinica y ecocardiografica. Los
medicamentos de eleccion son equinocandinas o anf-L. Requiere de evaluacién por
cirujano cardiovascular para su eventual cirugia. Es imprescindible retirar el CVC si lo

hay. (Giannina lzquierdo, 2014, pag. pag 6)

Endoftalmitis

Puede ocurrir desde el inicio de la infeccion fangica pero es mas frecuente en
candidemias persistentes. Se ha descrito el compromiso ocular en 3,2% de las candi-
demias. El tratamiento recomendado es sistémico, con anfo B-d o anfo-L. Va a depender
de si existe sOlo corioretinitis, si la infeccion compromete o no la macula y el grado de
extension hacia el humor vitreo. El paciente con endoftalmitis requiere evaluacion
periddica por oftalmélogo. El tiempo de tratamiento depende de la resolucién clinica de
las lesiones, con un plazo minimo de 6 semanas. (Giannina Izquierdo, 2014, pag. pag 6)

SNC

Esta presente en 50% de las candidemias en RNpret extremo. Habitualmente no se
asocia a sintomas ni signos neurologicos por lo que el alto indice de sospecha en estos
casos es fundamental. Debe tenerse presente que el compromiso de SNC puede

presentarse sin alteraciones en el LCR. El tratamiento de eleccion es anfo B-d o anfo-L,
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los que alcanzan adecuadas concentraciones en el LCR. El tratamiento se mantiene por
21 dias o mas, controlando la negativizacion del cultivo de LCR -en caso de ser
inicialmente positivo- a los 7-14 dias. De no producirse su negativizacion es
recomendable asociar otro antifingico con distinto mecanismo de accion, como

fluconazol o 5-fluocitocina. (Giannina lzquierdo, 2014, pag. pag 6)

En suma, el tratamiento debe mantenerse hasta que las imagenes patologicas cerebrales
presentes al diagnostico se hayan resuelto, el LCR normalizado y el paciente esté
clinicamente asintomatico. Las imagenes cerebrales patoldgicas deben controlarse
mediante ecografia cerebral a las dos semanas de iniciar tratamiento y una vez al mes

hasta su resolucién. (Giannina lzquierdo, 2014)

No se recomienda utilizar equinocandinas en las candidiasis invasiva con localizacién

encefalica. (Giannina Izquierdo, 2014, pag. pag 6)

Renal

La infeccién por Candida spp del tracto genitourinario se considera como una infeccion
invasora en RNpret MBPN por lo que se debe realizar una evaluacion exhaustiva de
diseminacién hacia otro érgano blanco. Se han encontrado alteraciones en la ecografia
renal (bolas fungicas o infiltracion del parénquima renal) en 5% de los casos de
candidemia. Un estudio ultrasonogréfico inicial normal no descarta la aparicion de bolas
fungicas en estudios posteriores, por lo que se recomienda seguir a estos pacientes
hasta la resolucién del cuadro clinico. El tratamiento de las bolas fangicas debe
considerar un plazo minimo de terapia antifangica de cuatro semanas y mantener hasta
la completa resolucion de las imagenes renales o evidenciar su calcificacion. (Giannina

Izquierdo, 2014, pag. pag 7)

Osteomielitis
Complicacion poco frecuente en candidemia. Se sospecha clinicamente por edema y/o
disminucién de la movilidad de una extremidad (al igual que las infecciones osteo-

articulares bacterianas). El diagndstico definitivo se hace a través del hallazgo de
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Candida spp en el examen directo y/o cultivo de la puncion ésea o articular. (Giannina

Izquierdo, 2014, pag. pag 7)

La radiografia de huesos largos y la ecotomografia articular son técnicas utiles, no
invasoras y de facil acceso, que apoyan el diagnostico. El edema de tejidos blandos
profundos alrededor de la lesion Osea, se observa aproximadamente al tercer dia de
evolucion en la radiografia (a diferencia de los nifios mayores). La cintigrafia se
desaconseja en neonatos por su baja especificidad debido a la intensa actividad

osteoblastica antes de los 2 meses de edad. (Giannina lzquierdo, 2014, pag. pag 7)
Su tratamiento requiere de cirugia y terapia antifingica prolongada, durante 4 a 6

semanas, con anfo B-d, anfo-L o equinocandinas. (Giannina lzquierdo, 2014, pag. pag

7
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Disefio metodoldgico

Tipo de estudio

De acuerdo al método de investigacion el presente estudio es de informacion
(descriptivo) (Piura, 2006). De acuerdo, al tiempo de ocurrencia de los hechos y registro
de la informacién, el estudio es retrospectivo, por el periodo y secuencia del estudio es

Transversal.

Areay periodo de estudio

El estudio se llevé a cabo en el Hospital Fernando Vélez Paiz de la ciudad de Managua
en el servicio de neonatologia UCIN, abarcando el periodo comprendido del afio 2019 al
2021.

Enfoque del estudio
Por el uso de los datos estadisticos y tipo andlisis de dicha informacién, asi como su
integracion holistica-sistémica, esta tesis se realizé mediante la aplicacion de un enfoque

cuantitativo de investigacion.

Unidad de anélisis.

Tomando como referencia los objetivos del estudio y su alcance, la unidad de andlisis de
la presente investigacion corresponde al paciente recién nacido que resulté con prueba
de candida manano positiva, durante su estancia intrahospitalaria en la unidad de
cuidados intensivos neonatal, durante el periodo de estudio.

Universo y muestra

Universo

Esta constituido por 21 pacientes recién nacidos que tuvieron una prueba de candida
manano positiva durante su estancia intrahospitalaria en la unidad de cuidados intensivos

neonatal del Hospital Fernando Vélez Paiz que ingresaron durante el periodo de estudio.
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Muestreo

Se seleccioné una muestra de tipo censo en donde se incluyo el 100% de los pacientes
equivalente a 21 neonatos que constituyeron la unidad de andlisis. convirtiéndose en un
muestreo no probabilistico por conveniencia tomando en cuenta que el universo es

menor de 30

Criterios de seleccion
1. Paciente recién nacido que ingreso a Unidad de Cuidado Intensivo neonatal del
hospital Fernando Vélez Paiz
Ingreso durante el periodo de estudio (2019-2021).
3. Que presenté una prueba positiva para candida manano, durante su estancia
hospitalaria.
Criterios de exclusion
1. Paciente con expediente incompleto que no permita el llenado adecuado de los
instrumentos de recoleccion de la informacion.
Paciente recién nacido que no tuvieron prueba de canida manano positiva.

3. Pacientes que estuvieron ingresado fuera del periodo de estudio.
Plan de tabulacién y analisis estadistico
Creacion de base de datos
La informacion obtenida a través de la aplicacion del instrumento fue introducida en una
base de datos utilizando el software de procesamiento de datos SPSS 2006 .generando
tablas de frecuencia y porcentaje que posteriormente se analizaron y comentaron en
Microsoft Word.
Control de sesgos

El sesgo de informacion se redujo a través de la estandarizacion de los procedimientos

de llenado de la ficha de recoleccion de la informacion. Previo a la recoleccion se realiz6
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una prueba piloto para validar el instrumento. La misma persona revisé todos los
expedientes.
Para reducir el sesgo de clasificacion, se realizo un listado de todos los pacientes y se

aplicaron criterios de seleccion.

Consideraciones éticas

El estudio recibi6 la autorizacion de la direccion docente del Hospital para su realizacion
y revision de los expedientes clinicos. Se garantizd la privacidad y confidencialidad
suprimiendo el nombre del paciente utilizando un coédigo para la identificacion del
expediente. La informaciéon obtenida serd Unica y exclusivamente para fines de

investigacion.

Variables y cruce de variables

Listado de variables por objetivos

Primer Objetivo

Describir los factores de riesgo prenatales, neonatales y de nacimiento de los pacientes

en estudio.

Factores de Riesgo

Prenatales

1- Via de terminacion del embarazo.
2- Ruptura prematura de membranas.
3- Corioamnioitis.

4- Cervicovaginitis.

5- Preeclampsia grave.

6- Diabetes gestacional.

7- Ruptura prematura de membranas
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Neonatales

1- Edad gestacional.
2- Peso al nacer.

3- Sexo.

Nacimiento

1- Asfixia.

2- Reanimacion.

Segundo Objetivo

Conocer el comportamiento epidemiologico de los pacientes con candida manano
positivo ingresados en la unidad de cuidado intensivos neonatales del hospital Fernando
Vélez Paiz en el periodo 2019-2021

1.Incidencia.

2.Prevalencia

Tercer Objetivo

Detallar el comportamiento clinico de los pacientes con candida manano positivo
ingresados en la unidad de cuidado intensivos neonatales del hospital Fernando Vélez
Paiz en el periodo 2019-2021

1- Fiebre.

2- Sangrado de tubo Digestivo.

3- Hemorragia Pulmonar.

4- Dias de estancia intrahospitalaria.

5- Ventilacion mecéanica invasiva.

6- Uso de catéter.

7- Complicaciones.

8- Uso de antibiéticos de amplio espectro.
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- Nutricion parenteral.
10- Serealizo Cirugia.

11- Desenlace clinico.

Cuarto Objetivo
Identificar el uso de dispositivos invasivos e intervenciones medicas en los pacientes
incluidos en el estudio.

1- Uso de ventilacion mecanica

2- Uso de catéter venoso central

Quinto objetivo
Especificar los resultados de examenes de laboratorio de los pacientes en estudio y la

utilidad clinica del antigeno candida manano en la sospecha de candidemia.

1- Conteo de Globulos blancos.

2- Conteo de Plaquetas.

3- tiempos de coagulacion.

4- PCR valor cuantitativo.

5- Toma de Hemocultivo.

6- Agente aislado en cultivo.

7- Anticuerpo para candida manano
Negativo: menor de 5 AU/ml
Intermedio: 5.00 <10.00 AU/ml
Positivo: >10.00 AU/ml.

8- Antigeno para Candida Manano
Negativo: menor de 62.5 Pg/ml
Intermedio: 62.5-125 Pg/ml
Positivo: >125 Pg/ml

Cruce de variables
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Factores de riesgo prenatales, neonatales y de nacimiento de los pacientes en
estudio.

Cervicovaginitis// Candida Manano Positivo.

Parto vaginal// Candida Manano Positivo.

Cesareal// Candida Manano Positivo.

Edad gestacional // Candida Manano Positivo.

Peso al nacer// Candida Manano Positivo.

Comportamiento clinico de los pacientes con cadndida manano positivo.
Edad del diagndstico/ candida manano positivo

Dias de estancia intrahospitalaria// Candida Manano Positivo.

Ventilacion mecanica invasiva// Candida Manano Positivo.

Uso de catéter// Candida Manano Positivo.

Uso de antibiéticos de amplio espectro// Candida Manano Positivo.

Desenlace clinico // Candida Manano Positivo.
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Operacionalizacion de variables

Variable conceptual

Subvariable o

Dimensiones

Variable
operativa

Indicador

Técnicas de
recoleccion de
datos 0
informacion

Tipo de variables
estadisticas

Escala

Objetivo nimero 1. Describir las factores de riesgo prenatales, neonatales y de nacimiento de los pacientes en estudio.

Factores de

prenatales

riesgo

Via de | Via de finalizacién | Revision expediente | Cualitativa nominal | 1.Parto vaginal

nacimiento del embarazo clinico 2.Cesarea

Corioamnioitis | presencia de | Revision expediente | Dicotomica SI
gérmenes en el | clinico categorizada a|NO
liquido amniético discreta

Cervicovaginitis | es la infeccion e | Revision expediente | Dicotémica Sl
inflamacion del | clinico categorizada a|NO
utero, el cérvix, la discreta
vaginay la vulva.

Preeclampsia presién arterial alta | Revision expediente | Dicotomica Sl

grave durante el | clinico categorizada a|NO
embarazo y signos discreta

de danos en otro
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sistema de

organos.
Diabetes Es la presencia de | Revision expediente | Dicotomica SI
gestacional hiperglicemia que | clinico categorizada a | NO
empieza 0 se discreta
diagnostica por
primera vez
durante el
embarazo.
Ruptura La rotura de las | Revision expediente | Dicotomica Sl
prematura de | membranas previa | clinico categorizada a| NO
membranas al trabajo de parto discreta
es la pérdida de
liguido amnidtico
antes del inicio del
trabajo de parto
Factores de riesgo | Edad Periodo de tiempo | Revisién expediente | Variable RN de término: 37
neonatales gestacional al | comprendido entre | clinico cuantitativa — 41 semanas.
nacimiento la concepcion y el discreta RN postérmino: 42

nacimiento, se

mide en semanas.

semanas

completas 6 mas.
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Muy prematuros

(28-31 semanas),

Prematuros
Moderados (32-33
semanas)
Prematuros
Tardios (34-36
semanas).
Peso al | Peso de un bebé | Revision expediente | Variable 1.Bajo peso:
nacimiento. inmediatamente clinico cuantitativa menor 2500g.
después de su discreta
nacimiento 2.Muy bajo peso
menor de 1500g.
3.Extremadamente
bajo peso menor
de 1000 g.
Sexo del recién | Sexo del recién| Sexo del recién | Cualitativa nominal 1. Femenino
nacido nacido nacido 2. Masculino
Nacimiento Asfixia Corresponde a una | Revisién expediente | Dicotomica SI
Neonatal. agresion producida | clinico categorizada a | NO
al feto o al recién discreta
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nacido al momento
del parto, por falta

de oxigeno yl/o

perfusion  tisular
inadecuada.

Reanimacion. Es un | Revision expediente | Dicotdmica SI
procedimiento de | clinico categorizada a| NO

salvamento que se
lleva a cabo
cuando la
respiracion o los
latidos cardiacos
de un bebé han

cesado

discreta
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Variable conceptual

Subvariable o

Dimensiones

Variable
operativa o]

Indicador

Técnicas
recoleccion
datos

informacion

de
de

o

Tipo
variables

estadisticas

Escala

Segundo Objetivo: Conocer el comportamiento epidemiolégico de los pacientes con candida manano positivo ingresados

en la unidad de cuidado intensivos neonatales del hospital Fernando Vélez Paiz en el periodo 2019-2021

Comportamiento

epidemiologico.

Incidencia Numero de casos | Revision Variable Expresado
ocurridos. expediente cuantitativa en media
clinico continua (DE) y
mediana
(rango)
Prevalencia Proporcion de | Revision Variable Expresado
individuos de un | expediente cuantitativa en media
grupo 0 una | clinico continua (DE) y
poblacién, que mediana
presentan una (rango)

caracteristica 0
evento

determinado.
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Variable Subvariable o Variable operativao | Técnicas de | Tipo de | Escala
conceptual Dimensiones Indicador recoleccion variables
de datos o |estadisticas

informacion

Tercer Objetivo: Detallar el comportamiento clinico de los pacientes con candida manano positivo ingresados en la unidad

de cuidado intensivos neonatales del hospital Fernando Vélez Paiz en el periodo 2019-2021

Comportamiento Fiebre . Es el aumento | Revision Dicotémica Sl
clinico de los temporal en la | expediente categorizada a | NO
pacientes con temperatura del | clinico discreta
candida  manano cuerpo
positivo Sangrado de tubo | cualquier sangrado | Revision Dicotomica Sl
Digestivo. gue se origine en el | expediente categorizada a | NO
tubo digestivo. clinico discreta
Hemorragia Corresponde a la | Revision Dicotémica Sl
Pulmonar. presencia de fluido | expediente categorizada a | NO
hemorragico (color | clinico discreta
rojo fresco) en la via
aérea inferior.
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Estancia Tiempo en el que un | Revisién Variable l.menor de 2
intrahospitalaria paciente utilizo un | expediente cuantitativa semana.
servicio hospitalario. | clinico discreta 2. 2-4 semanas, 3.
mayor de 4
semanas.
Ventilacion Procedimiento de | Revision Dicotomica Sl
mecanica respiracion artificial, | expediente categorizada a | NO
invasiva. mediante el cual se | clinico discreta
conecta un
respirador al
paciente a través de
un tubo endotraqueal
0 de una
tragqueostomia con el
fin de sustituir la
funcion ventilatoria
Uso de catéter | Dispositivo  central | Revision Dicotomica Sl
venoso central. gue se usa para |expediente categorizada a | NO
extraer sangre Y | clinico discreta
administrar

tratamientos, como
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liquidos

intravenosos.
Complicaciones Problema  médico | Revision Cualitativa 1.Endocarditis,
meédicas. gque se presenta | expediente nominal  tipo | 2.Endoftalmitis,
durante el curso de | clinico liker 3.bacteremias,
una enfermedad o 4.Shock séptico.
después de un 5. otras
procedimiento o]
tratamiento.
Uso de antibidticos | Son aquellos que | Revision Dicotomica Sl
de amplio | actian contra una | expediente categorizada a | NO
espectro. amplia gama de | clinico discreta
microorganismos.
Nutricion Forma de | Revision Dicotémica SI
parenteral. alimentacion que se | expediente categorizada a | NO
administra en una | clinico discreta
vena.
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Se realiz6 Cirugia. | Procedimiento para | Revisidon Dicotomica Sl
extirpar o reparar | expediente categorizada a | NO
una parte del cuerpo, | clinico discreta
0 para determinar la
presencia de una
enfermedad. Una
operacion.

Desenlace clinico. | Un evento clinico, | Revision Dicotomica Alta
médico, quirdrgico o | expediente categorizada a | Fallecido.
de cualquier indole, | clinico discreta

gue busca medir la

efectividad y
seguridad del
tratamiento o]

intervencién que se
desea evaluar en un

ensayo clinico.
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Variable

conceptual

Subvariable o

Dimensiones

Variable operativa

o Indicador

Técnicas
recoleccion
datos

informacion

de
de

o

Tipo
variables

estadisticas

de

Escala

Cuarto Objetivo: Especificar los resultados de examenes de laboratorio de los pacientes en estudio y la utilidad clinica

del antigeno candido manano en la sospecha de candidemia.

Resultados de
examenes de
laboratorio y la
utilidad clinica del
antigeno candido

manano en la

Conteo de
Gloébulos

blancos.

Este conteo mide el
namero de glébulos
blancos en Ia
sangre. Los
glébulos  blancos
forman parte del

sistema inmunitario.

Revision
expediente

clinico

Cualitativa
nominal

dicotdmica

1.Leucopenia (
luecocitos menor de 4
mil)

2.Leucocitosis. (
luecocitos mayor de
30 mil)
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sospecha

candidemia

de

Conteo de | Mide la cantidad de | Revision Cualitativa 1.Trombocitopenia
Plaquetas plaquetas en la | expediente nominal (plaguetas menor de
sangre. Las | clinico 150,000), 2.Trombosis
plaguetas son reactiva  (plaquetas
partes de la sangre mayor de 450,000),
gque ayudan a la
coagulacion.
Tiempos de | Eltiempo promedio | Revision Cualitativa 1.Prolongados.
coagulacion. para que la sangre | expediente nominal 2. Normales.
se coagule clinico
PCR valor | Proteina producida | Revision Variable 1. Menos de 12.
cuantitativo por el higado. Se | expediente cuantitativa 2.12 -40.
envia al torrente | clinico discreta 3.Mayor de 40.
sanguineo en

respuesta a una

inflamacion.
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Toma de | examen de | Revision Dicotémica Si
Hemocultivo. laboratorio para | expediente categorizada a | NO
verificar si hay | clinico discreta
bacterias u otros
microbios en una
muestra de sangre.
Microorganismo | Presencia de | Revision Cualitativa 1. Acinetobacter
aislado en | bacterias en el | expediente nominal baumannii.
hemocultivo torrente sanguineo. | clinico Politbmicas 2. Serratia
marcescens.
3. Klebsiella
pneumoniae.
4. Otros.
Anticuerpo para | Deteccion de | Revision Variable 1.Negativo: menor de
candida anticuerpos expediente cuantitativa 5 AU/ml
manano especificos contra | clinico discreta 2.Intermedio: 5.00
antigenos de Ia <10.00 AU/ml
superficie de la 3.Positivo: >10.00
pared celular. AU/ml.
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Antigeno para
Candida

Manano

Es una técnica
inmunoenzimatica,

de tipo sandwich en
microplaca, que
permite la deteccién
cuantitativa 0
cualitativa del
antigeno circulante

en sueros humanos

Revision
expediente

clinico

Variable
cuantitativa

discreta

1.Negativo: menor de
62.5 Pg/ml
2.Intermedio:62.5-125
Pg/ml

3.Positivo:>125 Pg/ml
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Resultados

Con respecto a los factores de riesgo prenatales se encontré que 13 (61.9%) de los
pacientes nacieron via vaginal y el restante (38.1%) fueron por via cesarea. (Tabla 1). El
porcentaje de embarazos que presentaron ruptura prematura de membranas fueron 2
(9.5%). (Tabla 2).

La presencia de Corioamnioitis no se encontr6 en ninguna de las pacientes, el 100% no
presentaron dicho factor de riesgo prenatal. (Tabla 3). El porcentaje de embarazos con
antecedente de Cervicovaginitis fue del 14.3% (n: 3) y el restante 85.7% (n: 18) no

presentaron dicho factor. (Tabla 4)

Las pacientes que presentaron preclamsia grave fueron solamente 19% (n: 4). La

diabetes gestacional se identificé en el 9.5%(n:2) de las pacientes. (Tabla 5y 6)

Con respecto a los factores de riesgo neonatales, se encontrd que: La edad gestacional
al nacimiento de los pacientes incluidos en el estudio, la mayoria eran muy prematuros
entre las 28 -31 semanas en un 52.4% (n:11). En segundo lugar, los prematuros
moderados 32-33 con un 23.8%( n:5), seguidos de prematuros tardios con 14.3% (n:3)

y solo el 9.% (n:2) nacieron a término entre edades de 37-41 SG (Tabla 7).

Al evaluar el peso al nacer de los pacientes, se encontrd que el 61.9%(13) tenian muy
bajo peso al nacer y un porcentaje menor del 23.8%(n:5) con bajo peso menor de 2500g.
(Tabla 8).

El sexo de los pacientes con candida manano positivo ingresados en su mayoria fue
masculino 61.9% (n: 13). (Tabla 9).

De los factores de riesgo asociados al nacimiento, se encontrdé que solamente el 23.8 %
(n: 5) presentaron asfixia al nacer y el restante 76.2% (n:16) no presento este factor.
(Tabla 10). El porcentaje de los pacientes a los cuales se les realizo reanimacion neonatal
al nacimiento y que tuvieron candida manano positivo fue de 28.6%(n:6) y al restante
71% (n:15) no se les realiz6. (Tabla 11).
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Con respecto al comportamiento clinico, se encontré que el 95% (n:20) no presento
fiebre, solamente el 4.8% (n:1) presento esta caracteristica clinica. (Tabla 12).

El sangrado digestivo se presentd en el 38.1% (n:8) y estuvo ausente en el restante
61.9% (n:13) de los casos. (Tabla 13). La hemorragia pulmonar estuvo presente en el
23.8% (n: 5) de los casos. (Tabla 14).

La estancia hospitalaria de dichos pacientes con mas de 30 dias en el 66.7% (n: 14
seguido de los que presentaron estancias entre 15 a 30 dias en un 28.6% (n: 6). (Tabla
15). La ventilacion mecanica invasiva estuvo presente en el 76.2% (n: 16) de los casos.
(Tabla 16).

El 81% (n: 17) ameritaron el uso de catéter venoso central. (Tabla 17). La complicacién
médica mas frecuente fue bacteriemia en un 23.8% (n: 5) de los casos. Seguido de

endoftalmitis y la endocarditis en un porcentaje similar de 9.5% (n: 2) de los pacientes.

El 100% (n: 21) de los pacientes usaron antibiéticos de amplio espectro y el 66.7 % (n:14)
utilizaron nutricion parenteral. Los pacientes a los cuales se les realizo cirugia fueron el
33.3% (n: 7).

Con respecto a la condicion de egreso, se encontro que el 61.9% (n: 13) fueron dados
de alta y solamente el 33.3% (n:7) fallecieron. (Tabla 21).

De los hallazgos de laboratorio, se encontr6 que solamente el 19% (n: 4) presento
leucopeniay con leucocitosis el 14.3% (n: 3). La trombocitopenia se encontré en el 61.9%
(n: 13). Del valor de PCR en su mayoria un 47.6% (n: 10) se encontraba negativo y los
pacientes que presentaron valores menores de 12 mg/dl fueron en un 28.6% (n: 6).
(Tabla 24). Los tiempos de coagulacién estaban normales en un 71.4% (n: 15).

El hemocultivo se tomo en el 100% de los pacientes. Se obtuvo que la mayoria de los
aislamientos Staphylococcus aureus se aislo en un 57.1% (n: 12). No se encontro ningun

crecimiento en el 19% (n:4). (Tabla 27).

La edad al momento de la toma de la prueba de candida manano fue en el 38.1% (n: 8)

fue entre los 22- 30 dias.
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El valor del anticuerpo candida manano con un resultado positivo de los pacientes en el
estudio se encontro en el 14.3% de los pacientes. Y un resultado intermedio en el 4.8%
(n:1). (Tabla 29).

El valor del antigeno candida manano en su mayoria estaba positivo con un valor mayor
dl 125 pg/ml en el 76.2% de los pacientes. (Tabla 30)

Un aspecto importante de mencionar es que un 61.9% de los pacientes con candida
manano positivo tuvieron la finalizacion del embarazo por via vaginal. Un 52.4% de los
pacientes con candida manano positivo presentaban edad gestacional entre 28 a 31
semanas. El 61.9% de estos pacientes presentaron muy bajo peso al nhacer en menor de
1500 g. De los mismos pacientes con resultado candida manano positivo tuvieron una

estancia hospitalaria de mas de 30 dias en un 66.7% (n:14). (Tabla 31y 32)
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Discusion de los resultados

Los datos obtenidos en la realizacion de esta investigacion muestran que el
comportamiento general de los pacientes con candidemias en la edad neonatal tiene

escasa diferenciacion aun entre paises del primer y tercer mundo.

Encontrando que de las caracteristicas pre natales el 61.9% de los pacientes nacio por
via vaginal, esto es un dato que dentro del modelo predictivo del estudio de Demesa
Arévalo y Valdez Lépez ( 2009) se encuentra ya confirmado, asi mismo relacionando la
via de nacimiento con la edad gestacional mas frecuente que fue la de los prematuros
extremos con un 52.4%(11) en el analisis de las causas relacionadas al parto prematuro,
es conocido que el 60% (Aleman Aguirre & Dolmus, 2015) de los partos prematuros se
encuentran desencadenados por infecciones, y la exposicién por via vaginal es aun
mayor por el contacto con los microorganismos del canal. Ninguno de estos pacientes
presento diagnostico materno de corioamnioitis , y el porcentaje de pacientes que estuvo
expuesto a la ruptura prematura de membranas fue relativamente bajo , ya que
Unicamente fueron 2 de los 21 pacientes quienes estuvieron expuestos, sin embargo
cabe destacar que los pacientes con ruptura prematura de membranas no fueron
aquellos que presentaron las complicaciones medicas mas severas, segun describe
Aleman Aguirre en el 2015 en su estudio de factores asociados a partos prematuros la
realizacion de multiples tactos asociado a RPM constituye como tal un factor con
significancia, en la realizacién de esta investigacion, el factor de mdltiples tactos fue

considerado como un dato perdido por la falta de su descripcién.

A diferencia de la corioamnionitis , la cérvicovaginitis si se presento en el 14.3%(3) de
los pacientes, segun Montenegro Moreno & Morales Castellon (2015) en la narracion
gue realizan sobre el comportamiento clinico de las cervicovaginitis en pacientes en la
segunda mitad del embarazo en pacientes ingresadas en ARO en el HBCR el 57% de
los microorganismos aislados fueron candida albicans, dejando en evidencia que la
presencia de esta patologia materna constituye un nivel de riesgo alto a presentar esta
infeccion neonatal, el 100% de estos 3 pacientes que estuvieron expuestos a

cervicovaginitis presentaron estancias intra hospitalarias con mas de 30 dias, y
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estuvieron en su totalidad entre los recien nacidos nacidos clasificados como muy

prematuros.

La pre eclampsia grave, la diabetes gestacional como tal fueron factores materno de
exposicion con baja frecuencia, sin embargo al individualizar como tal cada caso clinico
de los incluidos en el estudio, se encuentra que estos fueron asociados a las edades mas
prematuras al momento del nacimiento lo que envuelve al paciente en un circulo de
exposicion que incrementa el riesgo de infeccion con desenlace fatal, ya que las
patologias de tipo sindrome hipertensivo gestacional segun Aleman Aguirre ( 2015) son

las que restringen de mayor manera las reservas energéticas y metabdlicas del neonato.

5 de los 21 pacientes equivalente al 21% de la muestra presentaron bacteriemia
confirmada por aislamiento en hemocultivo , destacando que el 100% de los pacientes
incluidos se les fue realizado el estudio, este no es considerado un dato despreciable,
como es de esperarse y narra la literatura nacional (Ayerdis, 2019) los pacientes que
presentan candidemias tienden a disminuir la respuesta celular y humoral lo que los deja
expuestos a infecciones oportunistas por patégenos de contacto, en el caso de estos
nifios siendo en su mayoria prematuros bajo peso, y con uso de accesos venosos
estuvieron expuestos a los antes mencionados. Como es normado estos pacientes en el
100% de los casos recibieron antibiéticos de amplio espectro, los 5 pacientes positivos

en hemocultivo recibieron antimicrobianos contra resultado de antibiograma.

Dentro de las alteraciones encontradas en los examenes menos especificos, estuvo
como la mas presente la trombocitopenia, esto coincide en los resultados encontrados
en el estudio realizado por Torrez Cabrera, Dupla Arenas, & Perez Delgado (2007) en
donde esta ( la trombocitopenia ) es un marcador de infeccion muy especifico y de gran
utilidad en la sepsis neonatal por Candida, EIl recuento plaquetario es una prueba de
laboratorio sencilla y rapida que podria facilitar la orientacion diagndstica y la instauracion
de un tratamiento empirico hasta la confirmacion por cultivos centrales, lo que puede
mejorar el prondéstico de los pacientes. Asimismo, son necesarios mas estudios para un
mejor conocimiento de los efectos sobre los recuentos plaquetarios de los distintos

agentes productores de sepsis nosocomiales.
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De los 21 pacientes incluidos en el estudio, 13 de ellos fueron muestreados de manera
tardia, en los datos clinicos encontrados narrados en los expedientes, las
manifestaciones clinicas de estos pacientes fueron tardias, la presencia de sospecha
clinica fue dada en la mayoria de los casos por evolucién estacionaria , presencia de

trombocitopenia.

De los 21 pacientes, el 76% tuvo indicacién y cumplié ventilacibn mecénica, el 81%(17)
uso catéter venoso central, y el 66% de ellos cumplié nutricion parenteral, todo esto
evidenciando que estos pacientes se encuentran expuestos a invasiones multiples, asi
mismo constituyen un paciente de alto costo en Nicaragua segun Guido Rodriguez,(
2013) que estudio el exceso de costo derivados de las infecciones intra hospitalarias en
la UCIN del hospital escuela Alejandro Davila Bolafios , es de 4,173 dolares americanos
en promedio de una hospitalizacion de 15 dias,en el afio que fue realizado el estudio,

unicamente en costos de antibioticos.

Finalmente el 61.9% de los pacientes fue dado de alta , la mortalidad fue del 33.3%(7)
actualmente la literatura mas factible para relacionar este resultado es la investigacion
de post grado relizada por Ayerdis,( 2019)en donde no existe un comparativo similar
encontrando que los pacientes con candidemia en el hospital fernando velez paiz tiene

5% mas probabilidad de sobrevivir que los estudiantos por Ayerdis.
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Conclusiones

1. Mas del 50% de los pacientes incluidos en el estudio nacieron por via vaginal, las
enfermedades maternas mas frecuentes fueron en orden de frecuencia, la
Preeclampsia grave, la Cervicovaginitis y diabetes gestacional.

2. Laincidencia de esta patologia fue de 2.05% Yy la prevalencia fue de 2 casos por
cada 100 neonatos nacidos prematuros, el 33.33% de los pacientes incluidos en
el estudio fallecieron.

3. El 68.9% de los pacientes incluidos en el estudio fueron del sexo masculino , la
mayoria eran muy prematuros entre las 28 -31 semanas en un 52.4%, en segundo
lugar, los prematuros moderados 32-33 con un 23.8%, solo el 9.% nacieron a
término entre edades de 37-41 SG, la asfixia al nacer Unicamente se presentd en
el 23.9% de estos , todos los pacientes con asfixia recibieron reanimacion
avanzada, estos pacientes tuvieron en promedio estancias intrahospitalarias de
mas de 30 dias (66%) , asi mismo mas del 60% de estos amerito catéter venoso
central, ventilacion mecanica y administracion de nutricibn parenteral, la
complicacion infecciosa mas frecuente asociada fue la bacteriemia.

4. El 100% de los pacientes incluidos en el estudio se les realizo hemocultivo, de
estos los positivos en el 100% fueron patdégenos asociados a contagio por
contacto de fomites, siendo el mas aislado el Staphylococcus aureus con un
57.1%, todos gérmenes multirresistentes, dentro de los marcadores inflamatorios
la positividad del PCR fue baja, en mas de 60% de los casos los pacientes
presentaron trombocitopenia , la mayoria de los pacientes se muestrearon entre
los 22 a 30 dias de vida.
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Recomendaciones

Al servicio de Neonatologia

1.

Cumplir de manera rigurosa el plan de accion para prevension de enfermedades
nosocomiales, incluyendo lista de chequeo de cumplimiento, vigilancia de pares y
manipulacion minima a los neonatos prematuros.

Aislar a todo paciente que tenga sospecha clinica de candidema, pese a no tener
un resulta positivo.

Reducir los factores de riesgo para candidemias, como el uso de catéter venoso
central, sus dias de uso, el uso de antibiéticos de amplio espectro de manera

empirica, el nimero de dias de ventilacion mecénica y alimentacién parenteral.

Al hospital

1. Supervisar el cumplimiento de los planes de accion para la prevencion de

infecciones asociados a cuidados de la salud.

Al Ministerio de Salud

1.

2.

Recomendamos tomar en cuenta los resultados de este estudio que brinda
informacion sobre el comportamiento clinico, epidemioldgico y de laboratorios,
para asi capacitar a los trabajadores de salud, donde no cuentes con la prueba de
candida manano para realizar una sospecha clinica precoz, e iniciar tratamiento
anti fungico empirico efectivo en las unidades de cuidados intensivos de los
hospitales a nivel nacional.
Promover recursos para realizar aislamiento de sepas de candidas manano, y

cultivos que permiten conocer la sensibilidad de dicha sepa asilada.
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A la comunidad académicay cientifica

1. continuar el estudios de casosy controles, analiticos que brinden més informacion
sobre candidemias.

2. Llevar a cabo estudios que permitan diferencia el riesgo atribuible de cada factor,

para establecer qué factores deben ser intervenidos con prioridad.
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ANEXO

Ficha de recoleccidon de datos
Numero de expediente:

Factores de riesgo prenatales, neonatales y de nacimiento.

Prenatales

Via de terminacion del embarazo: Vaginal: Cesarea:
Ruptura prematura de membranas: Sl: NO:
Corioamnioitis: Sl: NO:

Cervicovaginitis: Sl: NO:

Preeclampsia grave: SI: NO:

Diabetes gestacional: Sl: NO:

Neonatales

Edad gestacional:

RN de término: 37 — 41 semanas:__

RN postérmino: 42 semanas completas 6 mas:
Muy prematuros (28-31 semanas).
Prematuros Moderados (32-33 semanas).

Prematuros Tardios (34-36 semanas)

Peso al nacer.

Bajo peso: menor 2500g.

Muy bajo peso menor de 1500g.
Extremadamente bajo peso menor de 1000 g.

Sexo.

Femenino: Masculino:
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Nacimiento
Asfixia: SI: NO:

Reanimacioén: Sl: NO:

Comportamiento Clinico.

Fiebre: SI: NO:

Sangrado de tubo Digestivo: Sl: NO:
Hemorragia Pulmonar: Sl: NO:
Estancia intrahospitalaria: Sl: NO:
Ventilacion mecéanica invasiva: Sl: NO:
Uso de catéter venoso central: Sl: NO:
Complicaciones médicas: Sl: NO:

Uso de antibiéticos de amplio espectro: Sl: NO:
Nutricion parenteral: Sl: NO:

Se realiz6 Cirugia: Sl: NO:

Desenlace Clinico: Alta: Fallecido:

Resultados de exdmenes de laboratorio de los pacientes en estudio y la utilidad
clinica del antigeno candido manano en la sospecha de candidemia

Leucocitosis:

leucocitos mayores de 30,000 leucocitos normales

Leucopenia; leucocitos menores de 4 mil:

Conteo de Plaquetas:
Trombocitopenia: plaguetas menores de 150,000
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Trombosis reactiva : plaguetas mayores de 450,000:

plaguetas normales

Tiempos de coagulacion: Normal: Prolongados: NA:
PCR valor cuantitativo: Menor de 12mg/dl: 12 -40mg/dl: = de 40mg/dl:___
Toma de Hemocultivo: SI: NO:

Microorganismo aislado en hemocultivo:
Acinetobacter baumannii:

Serratia marcescens:

Klebsiella pneumoniae:

Staphylococcus aureus:

Edad al momento de la toma de la prueba para Candida manano.
Menor de 7 dias:

8-14 dias:

15-21 dias:

22-30 dias:

Mayor de 30 dias:

Anticuerpo para candida manano:

Negativo: menor de 5 AU/ml:
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Intermedio: 5.00 <10.00 AU/ml:

Positivo: >10.00 AU/ml:

Antigeno para Candida Manano:

Negativo: menor de 62.5 Pg/ml:
Intermedio:62.5-125 Pg/ml:
Positivo:>125 Pg/ml:

Candida manano positivo (antigeno o] anticuerpo positivo)
Sl NO
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Tablas y gréficos
Tabla: 1: Via de Nacimiento de los pacientes con candida manano positivo ingresados

en la unidad de cuidado intensivos neonatales del hospital Fernando Vélez Paiz en el
periodo 2019-2021.

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Vaginal 13 61.9 61.9 61.9
Cesarea 8 38.1 38.1 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: expediente clinico.

Gréfico numero 1: Via de nacimiento de los pacientes con candida manano positivo.
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Fuente: tabla 1
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Tabla: 2: Porcentaje de embarazos que presentaron Ruptura prematura de membranas,

como antecedente prenatal de los pacientes en estudio.

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Valido Si 2 9.5 9.5 9.5
No 19 90.5 90.5 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente clinico.

Tabla: 3: Porcentaje de embarazos que presentaron Corioamnioitis, como antecedente

prenatal de los pacientes en estudio.

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado
Valido No 21 100.0 100.0 100.0

Fuente: expediente clinico.
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Tabla: 4: Porcentaje de embarazos que presentaron cervicovaginitis, como antecedente

prenatal de los pacientes en estudio.

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Valido Si 3 14.3 14.3 14.3
No 18 85.7 85.7 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: expediente clinico.

Tabla 5. Porcentaje de embarazos que presentaron Preeclampsia grave, como
antecedente prenatal de los pacientes en estudio
Porcentaje

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado

Valido Si 4 19.0 19.0 19.0
No 17 81.0 81.0 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: expediente clinico

64



Tabla 6: Porcentaje de embarazos que presentaron Diabetes Gestacional, como

antecedente prenatal de los pacientes en estudio.

Porcentaje

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado

Valido Si 2 9.5 9.5 9.5
No 19 90.5 90.5 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico

Grafico numero 2 Factores de riesgo prenatales de los pacientes con candida manano

positivo..

Factores de Riesgos Prenatales

CERVICOVAGINITISCORIOMNIOITIS RPM PREECLAMPSIMNABETES GESTACIONAL

mSi mNo

Fuente: tabla numero 2,3,4,5,6.
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Tabla 7: Edad gestacional al nacimiento de los pacientes con candida manano positivo
ingresados en la unidad de cuidado intensivos neonatales del hospital Fernando Vélez
Paiz en el periodo 2019-2021.

Porcentaje Porcentaje

Frecuencia Porcentaje valido acumulado
RN término 37- 41 2 9.5% 9.5 9.5
semanas
Muy prematuros 28-31 11 52.4% 524 61.9
semanas
Prematuros Moderados 5 23.8% 23.8 85.7
32-33 semanas
Prematuros Tardios 34 3 14.3% 14.3 100.0
- 36 semanas
Total 21 100.0 100.0

Fuente: expediente clinico
Grafica numero 3:Edad gestacional al nacimiento de los pacientes con candida manano

positivo

Porcentaje

RN TERMINO 37-41 MUY PREMATUROS PREMATUROS PREMATUROS
SEMANAS 28-31 SEMANAS MODERADOS 32-33 TARDIOS 34-36
SEMANAS SEMANAS

Fuente: tabla 7
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Tabla 8: Peso al nacimiento de los pacientes con candida manano positivo ingresados
en la unidad de cuidado intensivos neonatales del hospital Fernando Vélez Paiz en el
periodo 2019-2021.

Porcentaje Porcentaje

Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Bajo peso menor 25009 5 23.8 23.8 23.8
Muy bajo peso menor de 13 61.9 61.9 85.7
1500 g
Extremadamente bajo 3 14.3 14.3 100.0
peso menor de 1000g
Total 21 100.0 100.0

Fuente: expediente clinico.

Grafica niumero 4 Peso al nacimiento de los pacientes con candida manano positivo.

Porcentaje
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Fuente: tabla 8
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Tabla 9: Sexo de los pacientes con candida manano positivo ingresados en la unidad de
cuidado intensivos neonatales del hospital Fernando Vélez Paiz en el periodo 2019-
2021.

Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
Femenino 8 38.1% 38.1 38.1
Masculino 13 61.9% 61.9 100.0

Total 21 100.0% 100.0

Fuente: Expediente clinico

Grafico numero 5, sexos del paciente de los pacientes con candida manano positivo en

estudio.
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Fuente: tabla 9
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Tabla 10: Porcentaje de los pacientes que presentaron asfixia al nacer con céndida
manano positivo ingresados en la unidad de cuidado intensivos neonatales del hospital

Fernando Vélez Paiz en el periodo 2019-2021

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Vélido Si 5 23.8 23.8 23.8
No 16 76.2 76.2 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente clinico.

Tabla 11: Porcentaje de los pacientes que se les realiz6 reanimacion neonatal al
nacimiento y que tuvieron candida manano positivo y fueron ingresados en la unidad de
cuidado intensivos neonatales del hospital Fernando Vélez Paiz en el periodo 2019-2021

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Vélido Si 6 28.6 28.6 28.6
No 15 71.4 71.4 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente expediente clinico.

69



Grafico nimero 6 Factores de riesgo asociados al nacimiento.
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Fuente: tabla 10,11

Tabla 12: Porcentaje de los pacientes que presentaron fiebre.

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Valido SI 1 4.8 4.8 4.8
NO 20 95.2 95.2 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico.
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Tabla 13: Porcentaje de los pacientes que presentaron Sangrado de tubo digestivo.

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Valido Si 8 38.1 38.1 38.1
No 13 61.9 61.9 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico

Tabla 14: Porcentaje de los pacientes que presentaron Hemorragia pulmonar.

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Valido Si 5 23.8 23.8 23.8
No 16 76.2 76.2 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico
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Tabla 15: Estancia intrahospitalaria de los pacientes con candida manano positivo
ingresados en la unidad de cuidado intensivos neonatales del hospital Fernando Vélez
Paiz en el periodo 2019-2021.

Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
Menor de 15 1 4.8 4.8 4.8
dias
15 dias a 30 6 28.6 28.6 33.3
dias
Mas de 30 14 66.7 66.7 100.0
dias
Total 21 100.0 100.0
Fuente: Expediente clinico.
Grafica niumero 7 Estancia intrahospitalaria.
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Fuente: tabla 15
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Tabla 16: Porcentaje de los pacientes estuvieron en ventilacibn mecénica invasiva.

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Valido Si 16 76.2 76.2 76.2
No 5 23.8 23.8 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico.

Tabla 17: Porcentaje de los pacientes que necesitaron catéter venoso central.

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Valido Si 17 81.0 81.0 81.0
No 4 19.0 19.0 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico.
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Tabla 18: Porcentaje de los pacientes presentaron complicaciones médicas y que tipo.

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Valido Endocarditis 2 9.5 9.5 9.5
Endoftalmitis 2 9.5 9.5 19.0
Bacteriemias 5 23.8 23.8 42.9
Shock Séptico 1 4.8 4.8 47.6
Otras 3 14.3 14.3 61.9
No presentaron 8 38.1 38.1 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico.

Grafico numero 8 Complicaciones médicas.

Porcentaje
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Fuente: tabla 18
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Tabla 19: Porcentaje de los pacientes usaron antibioticos de amplio Espectro

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Valido Si 21 100.0 100.0 100.0

Fuente Expediente Clinico.

Tabla 20: Porcentaje de los pacientes que utilizaron nutricién Parenteral.

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido Si 14 66.7 66.7 66.7
No 7 33.3 33.3 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico

Tabla 20: Porcentaje de los pacientes que se realizaron cirugia

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Valido Si 7 33.3 33.3 33.3
No 14 66.7 66.7 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico
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Gréafico numero 9 Comportamiento clinico de los pacientes con candida manano positivo

COMPORTAMIENTO CLINICO
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Fuente: tabla 12,13,14.

Grafico numero 10 Intervenciones médicas realizadas en los pacientes en estudio.
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Fuente: tabla 16,17,19,20.
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Tabla 21: Condicion de Egreso

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Vélido Alta 13 61.9 61.9 61.9
Fallecido 7 33.3 33.3 95.2
Traslado 1 4.8 4.8 100.0
Total 21 100.0 100.0
Fuente: Expediente Clinico
Grafico numero 11 Condicion de egreso.
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Tabla 22: Hallazgos de laboratorio, comportamiento de los glébulos blancos en pacientes

con candida manano positivo.

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido Leucocitos 14 66.7 66.7 66.7
normales
Leucopenia 4 19.0 19.0 85.7
Leucocitosis 3 14.3 14.3 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico.

Tabla 23: Hallazgos de laboratorio, comportamiento de las plaquetas en pacientes con

Candida manano positivo.

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido Trombocitopenia 13 61.9 61.9 61.9
Trombosis reactiva 2 9.5 9.5 71.4
Plaguetas 6 28.6 28.6 100.0
normales
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico.
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Tabla 24: Hallazgos de laboratorio, comportamiento del PCR (Reaccion en cadena de la

polimerasa) en pacientes con candida manano positivo.

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Menor de 12mg/dl 6 28.6 28.6 28.6
12 - 40 mg/dl 3 14.3 14.3 42.9
>- de 40 mg/dl 2 9.5 9.5 52.4
Negativo 10 47.6 47.6 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico.

Gréafico numero 12. Valor de PCR cuantitativo en pacientes con candida manano positivo.
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Fuente: tabla 24
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Tabla 25: Hallazgos de laboratorio, comportamiento de los tiempos de coagulacion en

pacientes con Candida manano positivo.

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Vélido Normal 15 71.4 71.4 714
Prolongados 2 9.5 9.5 81.0
NA 4 19.0 19.0 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico

Grafico numero 13 Comportamiento de laboratorio en pacientes con candida manano

positivo.
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Fuente: tabla 22,23,25.
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Tabla 26: Toma de hemocultivo.

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Valido Si 21 100.0 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico.

Tabla 27: Tipo de Microrganismos aislado en hemocultivo.

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido Sin Crecimiento 4 19.0 19.0 19.0
Acinetobacter 3 14.3 14.3 33.3
baumannii
Klebsiella 2 9.5 9.5 42.9
pneumoniae
Staphylococcus 12 57.1 57.1 100.0
aureus
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico.
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Grafica numero 14 Microorganismo aislado en hemocultivo de los pacientes con candida

manano positivo
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Fuente: tabla 27

Tabla 28: Edad al momento de la toma de la prueba para candida manano.

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Menor 7 dias 1 4.8 4.8 4.8
8-14 dias 5 23.8 23.8 28.6
15 - 21 dias 4 19.0 19.0 47.6
22- 30 dias 8 38.1 38.1 85.7
Mayor de 30 dias 3 14.3 14.3 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico.
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Grafico numero 15 Edad al momento de la toma de los pacientes con candida manano

positivo .
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vFuente: tabla 28.

Tabla 29: Valor del Anticuerpo del candida manano positivo en los pacientes en estudio.

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Negativo menor de 5 AU/ml 17 81.0 81.0 81.0
Intermedio 5.00<10.00 1 4.8 4.8 85.7
AU/mlI
Positivo >10.00 AU/mI 3 14.3 14.3 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico
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Gréafico niumero 16 Valor del anticuerpo de candida manano en los pacientes estudio.
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Fuente: tabla 29

Tabla 30: Valor del Antigeno del candida manano positivo en los pacientes en estudio.

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido Intermedio 62.5-125 5 23.8 23.8 23.8
Pg/mi
Positivo >125 Pg/ml 16 76.2 76.2 100.0
Total 21 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico.
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Gréafico numero 17 Valor del antigeno de candida manano en los pacientes estudio.
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Fuente: tabla nimero 30

Tabla 31: Candida manano positivo (antigeno o anticuerpo) en los pacientes en estudio.

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado

Valido POSITIVO 21 100.0 100.0 100.0

Fuente: Expediente Clinico.
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