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RESUMEN

Las infecciones generalizadas por Candida se han in-
crementado y actualmente Monilias, conjuntamente con
Aspergillum y Mucormicosis, constituyen la mayor causa
de infeccion oportunista en el hombre. La invasion he-
mética origina formas viscerales graves en drogadictos
o pacientes que reciben agentes citotdxicos, inmunosu-
presores o antibioticos de amplio espectro. Informamos
un caso de Candidiasis generalizada presentade con sin-
drome disentérico, abscesos hepdticos y Giceras en piel
¢ intestino en una nifia de 9 afios con anemia aplasica
tratada con grandes dosis de antibioticos de amplio es-
pectro. En las lesiones, Monilias con abundantes seudo-
hifas y escasas blastoesporas se demostraron con las
coloraciones de H y E, PAS y Grocott. No se evidencia-
ron causas de la aplasia medular ni hubo asociacion fami-
fiar o malformaciones congénitas. En pacientes con
pancitopenias importantes, al indicar dosis altas de anti-
hioticos de amplio espectro, el clinico debe detectar
y controlar rapidamente proliferaciones de agentes opor-
tunistas como son las diferentes especies de Candida.



INTRODUCCION

‘ Candida o monilia es conocida en todo el mundo como una causa de

inflamacion superficial de piel y mucosa (2 s, 13) sin embargo en los aF-
timos afios se han incrementado las infecciones generalizadas por el hongo
y actualmente constituye junte a la aspergilosis y mucormicosis la mayor
causa de infeccion oportunista (s, 12). En esta comunicacion consideramos
de interés informar un caso de Candidiasis generalizada con lesiones de
piel, Olceras intestinales y abscesos hepéticos en una nifia que tratada por
anemia apldsica y shock séptico, recibié grandes dosis de antibidticos de
amplio espectro.

MATERIAL Y METODOS

Informe del caso:

Paciente escolar de sexo femenino, de 9 afios de edad, quien presen-
taba desde hacia 4 meses palidéz cutdneo-mucosa, petequias en piel y
fiebre. Recibio tratamiento ambulatorio sin mejoria y fué ingresada el
21-02-84 al Hospital Universitario v el 02-05-84 al Hospital Dr. Adelfo
Pons de! 1.V.8.S. de Maracaibo. Examen Fisico: Paciente palida y febril,
en regulares condiciones generales, con lesion ulcerada de 5 cms de didme-
tro en el cuero cabelludo. Frecuencia Cardiaca: 140x . {Frecuencia Respi-
ratoria: 22x’. Expansion y murmullo vesicular disminuidos en hemitorax
derecho, con crepitantes escasos.

Examenes de laboratorio:

Hgh: 7.0 gr/dl, Hto; 20%. Leucocitos: 2.500 x mm? (seg 42, linf 58).
Plaquetas 70.000 x mm3. Urea: 15.2 mg/dl. Creatinina 0.75 mg/dl. Bili-
rrubina total 1.40 mg/dl (Bl: 0.50 mg/dl, BD: 0.90 mg/dl). T. de sangria
5. T. de protromhina prolongado (paciente 50''. Control 15"}, Fibrind-
geno 76.59 mg/dl. T. de coagulacién 8’ '10°. Hemocultivo {16-05-84)
E. coli. Rayos X de Tarax: Infiltrado neuménico derecho.

Puncion de médula Gsea esternal

{20-02-84): Celularidad disminuida; relacién grasa/célula aumentada;
serie linfoide madura. Series roja y mieloide-megacariocitica, disminuida.

Biopsia de médula 0sea

(Esterndn y CIPS derecho) {(23-02-84): Hipoplasia severa de todas las
series. Escasos mielocitos eosindfilos y grupos linfoplasmocitarios asocia-
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dos a escasas células reticulares. Megacariocitos aumentados. Serie roja de-
primida (Hipoplasia Medular Severa). El tratamiento recibido incluyé me-
didas generales de hidratacién, concentrados globulares, plaguetas, plasma
y sangre fresca y antibiticos de amplio espectro. La evolucidn hospitalaria
se caracterizd por manifestaciones hemarragicas, fiebre, diarrea con sangre
y moco, dolor en borde hepatico moniliasis genital y extensa ulceracion
interglutea. El estado general fué empeorando durante su hospitalizacion
y el dia 19-05-84 presentd manifestaciones clinicas de shock séptico irre-
versible convuisiones y muerte.

Hallazgos de Autopsia:

Se observaron miltiples hematomas y petequias en piel. Al examen
interno se demostrd hemorragia pulmonar bilateral con extenso colapso
del parénquima y focos hemorrdgicos miitiples en pericardio, pleura,
tracto gastrointestinal, vias aéreas y vejiga urinaria. En la mucosa intes-
tinal se demostraron ulceraciones de 0.4 cms a 1.2 e¢ms de didmetro
(Fig. 1}. E! higado era volumingso y amarillento y mostré maltiples ng-

Fig. 1.— Lesion ulcerada en segmento distal de intestino grueso (Flecha).
Los hordes son gruesos y levantados y el fondo oscuro.

dulos gris rojizo, friables, de 0.2 a 0.5 cms de diametro (Fig. 2). Micros-
copicamente en el pulmdn se evidenciaron hemorragias y microabscesos.
En el higade, con coloraciones de H y E, PAS v Grocott se observaron
abscesos con densa proliferacion de monilias, con abundantes seudohifas
y escasas formas levaduriformes o blastoesporas de 24 micras de didme-
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tro (Fig. 3). Con estas mismas técnicas se identificaron abundantes mice-
lios en dlceras intestinales y en piel del cuero cabelludo, La médula Gsea
macroscopicamente esponjosa y amarillenta era histoldgicamente apldsica,
con extenso reemplazo por tejido adiposo y persistencia de aislados focos
hematopoyéticos {Figs. 4 vy 5).

Fig. 2.— Absceso hepitico (cabeza de flecha). El higado, grande y amari-
llento, presentd nddulos friables de 0.2 a 0.5 ¢ms. de didmetro.

DISCUSION

La mayorfa de los hongos son saprofitos inofensivos en el hombre
pero con el creciente uso ds antibidticos de amplio espectro, radiaciones
y drogas citotoxicas e inmunosupresoras se convierten en agentes infeccio-
sos oportunistas (s, 8). Candida albicans, una especie patégena frecuente,
afecta piel y mucosa del tracto respiratorio, digestivo y genital femenino,
de preferencia en nifios, adultos diabéticos y mujeres embarazadas o tra-
tadas con pildoras anticonceptivas (4, 12). La invasion hemdtica por Cén-
dida origina diseminacidn sistémica con formas viscerales graves observadas
en pacientes con enfermedades debilitantes, drogémanos o en los que reci-
ben terapia medicamentosa agresiva o tienen defectos inmunoldgicos (1, 2,
12). En nuestro caso la diseminacién del hongo estuvo condicionada por
minusvalia orgdnica por aplasia medular, y la administracion de dosis ele-
vadas de antibioticos de amplio espectro indicados para tratar estado sép-
tico. En estos casos el efecta adverso de la terapia antibidtica se relaciona
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con la supresion de los efectos inhibitorios del lactobacilo y una nula com-
petencia bacteriana por glucosa (4).

SN T RN N | AA
Fig. 3.— Absceso hepatico: Imagen histologica con densa proliferacion de
monilias. Abundantes seudohifas y formas levaduriformes de 2-4 micras
de diametro (Recuadro). Groccott. Aumento original 400X,

El cuadro clinico de la paciente, se caracterizd por moniliasis genital,
ulceracion de piel y sindrome disentérico con higado doloroso y corres-
pondit en la autopsia con la demostracion de seudohifas y hlastoesporas
de meonilias en abscesos hepéticos y Glceras de intestino y piel. La causa
inmediata de la muerte se atribuy6 a sepsis y extensa hemorragia pulmo-
nar. Histologicamente las monilias pueden verse con coloracion de Hy E.
En nuestras preparaciones, utilizando coloraciones de PAS y Groccott,
evidenciamos la morfologia caracteristica del hongo: abundantes seudo-
hifas y estructuras ovales o redondas de blastoesporas, de 2-4 micras de
didmetro. Las Hifas de aspergillum son septadas y ramifican en forma
dicotomica; las de mucormicosis generalmente se fragmentan, son muy
anchas y tifien muy débilmente con PAS y Grocott (12).

La especie mds comimn en infecciones humanas por monilias, es Cin-
dida Albicans (2) pero otras especies como Cdindida Tropicalis Y Céndida
Guillieramondii han sido demostrados, frecuentemente asociados a perito-
nitis en pacientes con didlisis (1, 3). Hay informes de esofagitis por Can-
dida y ocasionalmente se han descrito asociaciones con virus herpes (10,
13). En las formas viscerales de estas micosis profundas se afectan frecuen-
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temente el intestino, pulmones y rifiones pero pueden verse lesiones en
cualquier tejido, incluyendo higado, cerebro y articulaciones(, 5, 9, 11).

Fig. 4.— Cuerpo vertebral (Aspecto macroscopica): La estructura dsea es
palida y de aspecto esponjoso.
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Endocarditis por monilias ha sido observada en pacientes con cirugia car-
diaca, en drogadictos y en casos de utilizacion de cateteres intravascula-
res(z). En un caso revisado por Hart y colbs Candida Parapsilosis fue culti-
vada de sangre y vegetaciones cardiacas{s). En casos como éste, Candida
puede originar reaccién de cuerpo extrafio en los tejidos profundos, con
hongos dentro de las células gigantes(z), mientras que ultraestructural-
mente se ha demostrado que las monilias pueden invadir y proliferar den-
tro de células profundas del cuello uterino y de la mucosa vaginal, posible-
mente por el efecto citolitico de enzimas hidroliticas (s, 7).

Fig. 5.— Médula dsea aplasica, on extenso remplazo adiposo y p't*zrsisten-
cia de muy aislados focos hematopoyéticos. H&E. Aumento original 240X,

En nuestro paciente no se demostraron factores que explicaran la
aplasia medular, que en sus variantes adquiridas ha sido asociada en un
50% a diversos agentes fisicos y quimicos(15), ni se confirmaron posibles
contactos con insecticidas, sustancias toxicas relacionadas ocasionalmente
con la enfermedad (14, 15}. Tampoco hubo asociacién familiar o evidencias
de malformaciones congénitas como se ohservan en el sindrome de Fan-
coni (1s).

En pacientes con afecciones de médula dsea y pancitopenias impor-
tantes, al indicar dosis altas de antibidticos de amplio espectro, el clinico
debe detectar y controlar rapidamente proliferaciones de agentes oportu-
nistas como son Jas diferentes especies de Candida. Para tratar la infeccién
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sistémica se ha utilizado la anfotericina B, en cursos cortos y a bajas do-

sis (1, 3, 10} y en casos de peritonitis en pacientes con didlisis se ha utili-
zado la perfusion intraperitoneal con 5 fluorocitacina (s).

ABSTRACT

Systemic Candidiasis in a scholar with aplastic anemia. Avila Mayor A.
{Servicio de Anatomia Patologica, Hospital Dr. Adolfo Pons, Maracaibo).
Campos Sivero R., Urdaneta Carruyo E., Vargas Oliveros ., Vilchez Mo-
reno L., Urdaneta de Sinchez N., Fuentes Castellano J. Invest Clin 26¢3):
171-179, 1985.— Generalized infections by Candida have increased Mo-
nitia together with Aspergillum and Mucormycosis constitute the major
cause of oportunistic infection in man. The hematogenous invasion gives
origin to acute visceral forms in drug-addicts and patients receiving cytos-
tatic agents, inmunosuppressers or wide-spectrum antibiotics. Our study
refers to a case of generalized Candidiasis characterized by a disenteric
syndrome, hepatic abscesses and skin and intestinal ulcerations in a 9 years
old girt with aplastic anemia. The patient was under a heavy wide-spectrum
antibiotic therapy, and in the lesions monilia could be observed, presenting
pseudohyphae and occasional blastospores. These elements were svidenced
by the use of H&E, PAS and Groccott stains. No causes of bone marrow
aplasia could be detected and no familial associations or congenital malfor-
mations could be stablished. In patients presenting important pancitopenia
and receiving high doses of wide-spectrum antibiotic, the clinitians must
detect and inmediately control proliferations of opportunistic agents as
the different species of Candida are.
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