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Eficacia de la profilaxis con fluconazol

para la prevencion de infecciones invasivas flngicas
en neonatos de peso extremadamente bajo
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Introduccién

Las infecciones ftingicas ocasionan un incremento en
la morbimortalidad en neonatos de peso extremada-
mente bajo, ya que se conjuntan una serie de factores
predisponentes, por ejemplo, largas estancias intrahos-
pitalarias, uso de antibiéticos de amplio espectro, ca-
téteres intravasculares de larga estancia, uso de nutri-
cion parenteral e inmadurez del sistema inmune. Uno
de los hongos que predomina es Candida albicans, el
cual es responsable de 9 a 12% de las infecciones en
estos pacientes, con una mortalidad reportada de 32%
en infecciones invasivas.

Es importante considerar que entre 26 y 62% de este
grupo de neonatos se encuentra colonizado por Can-
dida, lo cual es motivo de preocupacion. Por ello, se
sugiere iniciar tratamiento profilactico antimic6tico Yy,
asi, reducir el riesgo de enfermedad invasiva.

Material y métodos

Se realizé un estudio retrospectivo en el Centro Médi-
co Universitario de Chicago del afio 2000 al 2006, te-
niendo como criterios de exclusion a neonatos con las
siguientes caracteristicas: sobrevida menor a siete dias,
presentacion de infeccion invasiva en menos de tres
dias, transferencia a la unidad de cuidados intensivos
neonatales (UCIN) con mas de tres dias de vida y pre-
sencia de anormalidades congénitas o cromosémicas.
El estudio incluy6 dos grupos: a) grupo control, corres-
pondiente a neonatos admitidos en la UCIN entre el 1
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de febrero de 2000 al 31 de enero de 2002; y b) grupo
de fluconazol, el cual comprendi6 del 1 de febrero de
2002 al 31 de diciembre de 2006, y que a su vez fue
dividido —por cambios en el protocolo de profilaxis
con fluconazol— en dos subgrupos. En el subgrupo I
(que incluy6 a neonatos ingresados del 1 de febrero de
2002 al 31 de diciembre de 2005, y del 1 de septiembre
de 2006 al 31 de diciembre de 2006; periodo durante
el cual la profilaxis para fluconazol consistié en dosis
de 3 mg/Kg por més de seis semanas con catéter intra-
vascular), los intervalos de administracion cambiaron
respecto a la edad por la depuracion del antimicético:
cada 72 horas en la semana 1y 2, cada 48 horas du-
rante la semana 3 y 4 y cada 24 horas de la semana 4
ala 6. En el subgrupo 2, se incluyeron neonatos entre
el 1 de enero de 2006 al 31 de agosto de 2006, periodo
en el que la administracion del fluconazol se cambi6 a
3 mg/Kg, administrandose dos veces a la semana. Sin
embargo, ante la preocupacion de un incremento de las
infecciones invasivas, el esquema previo se reinicio en
septiembre. Las secuelas estudiadas fueron la presencia
de enfermedad invasiva por hongos y la colestasis.

Resultados

Se estudiaron un total de 262 neonatos, de los cuales
se incluyeron 99 en el grupo control y 163 en el grupo
de fluconazol (97 neonatos en el subgrupo 1y 66 en
el grupo 2). La presencia de enfermedad invasiva en
el grupo control ocurrié en 7/99 neonatos (7.1%) en
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comparacion con el grupo de fluconazol con 3/163 ca-
sos (1.8%), con una p=0.045; sin embargo, no existio
diferencia entre ambos subgrupos de fluconazol. De
los 10 casos con enfermedad invasiva, hubo uno por
Candida parapsilosis que presentd endocarditis, cua-
tro casos por Candida albicans en el grupo control y
ninguno en el grupo de fluconazol . Se reportaron tres
casos de Candida no albicans en el grupo control (dos
por Candida parapsilosis y uno por Candida lipolyti-
ca). En el grupo de fluconazol se reportaron tres casos
por Candida no albicans (dos por Candida parapsilo-
sis y uno por Candida glabrata).

Los factores asociados a una reduccion en el riesgo
de enfermedad invasiva fueron duracion corta de nu-
tricién parenteral, ausencia de corioamnionitis y uso
profilctico de fluconazol.
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No se encontraron diferencias significativas entre el
grupo control y el grupo de fluconazol (3/95 [3.2%]
vs. 4/161 [2.5%], p=0.71) en relacion con la presencia
de colestasis.

Comentario

Los pacientes de bajo peso al nacimiento se encuentran
en mayor riesgo de desarrollar infecciones por Candida
albicans. La literatura apoya el uso de fluconazol profi-

lactico para este grupo de pacientes, lo que muestra una
reduccion de enfermedad sistémica por Candida esta-
disticamente significativa, pero habra que considerar la
emergencia de cepas resistentes a fluconazol como Can-
dida glabrata y Candida krusei.
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