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RESUMEN

Desde enero de 1981 hasta julio de 1985, siete pacientes presentaron nueve
episodios de peritonitis por hongos en nuestro programa de didlisis peritoneal con-
tinua ambulatoria (DPCA). :

Este tipo de infeccién representé el 4,3 % de todas las peritonitis. Cinco de los
episodios fueron precedidos de peritonitis por gérmenes grampositivos. En cinco
ocasiones se aislé C. albicans, en tres C. parapsilosis y T. glabrata en una.

En dos pacientes en que el tratamiento no se acompané de retirada inmediata
del catéter, se presenté una recidiva a los quince y cuarenta y cinco dias, respecti-
vamente.

Todos los pacientes, salvo dos, fueron tratados con ketoconazol oral, 5-
fluorocitosina parenteral y lavados peritoneales tras la insercién de un catéter peri-
toneal temporal.
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TREATMENT OF FUNGAL PERITONITIS ON CAPD -
SUMMARY

We analyse the course and management of seven patients on continuous
ambulatory peritoneal dialysis with nine episodes of fungal peritonitis over fifty
months.

Clinical evolution, survival and factors influencing them were evaluated.

Fungi were isolated from 4,3 % of all patfents with peritonitis. Gram positive
peritonitis was diagnosed in five patients before fungal infections.

The yeasts isolated were Candida Albicans (5/9), Candida Parasilopsis (3/9) and
Torula glabrata (1/9).
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Two patients had a recurrence 15 and 45 days after finishing the treatment.
These patients were treated without removal of the peritoneal catheter. Seven of
nine patients were treated with ketoconazole in combination with 5-fluorocytosine
and peritoneal lavage, after insertion of a temporary peritoneal catheter.

Key words: CAPD. Peritonitis. Fungi.

Introduccion

Las peritonitis bacterianas siguen siendo la compli-
cacion mas importante asociada a la dialisis perito-
neal continua ambulatoria, siendo las mas frecuentes
las originadas por gérmenes grampositivos (Estafilo-
cocos epidermidis y aureus).

Las peritonitis por hongos ocurren més raraménte,
pero tienen una morbimortalidad méas elevada .

Unas pautas claras han sido establecidas para el
tratamiento de [as primeras, ya sea mediante la admi-
nistracion aislada de cefalosporinas o en asociacién
con algin aminoglucosido. Sin embargo, son escasas
las publicaciones y varias las controversias entre los
diferentes grupos en cuanto al mane;o terapéutico a
seguir con las peritonitis fangicas 27,

Material y métodos

Desde enero de 1981 hasta julio de 1985, 67 pa-
cientes se han incluido en nuestro programa de
+DPCA.

Todos los pacientes se encontraban en'dialisis peri--

toneal desde al menos un mes previo al diagndstico
de peritonitis (P) por hongos. La edad media fue de
41,5 (trece-setenta) afios. Todos eran portadores de
catéteres peritoneales crénicos tipo Tenckhoff de una
sola almohadilla (T-1) o modelo Toronto (TWH-II).

Cinco de los pacientes presentaron un episodio
previo de peritonitis por gérmenes grampositivos en
los dos meses anteriores a la peritonitis fangica. De
ellos, tres eran diabéticos, otro era portador de una
nefropatia intersticial secundaria a litiasis coraliforme
y otro presentaba un lupus eritematoso sistémico, en-
contrandose en tratamiento con 15 mg/dia de pred-
nisona. En todos los casos habian seguido tratamien-
to con cefoxitina (250 mg/litro) y tobramicina
(5 mg/litro) durante diez dias. En ninguno de ellos se
llevé a cabo un segundo ciclo antibiético.

El procedimiento microbiolégico fue semejante en
todos los casos. Una vez que el paciente comunica o
acude al hospital con sintomatologia abdominal y/o
liquido peritoneal turbio, se toman muestras para:
tincién de Gram, recuento de leucocitos y diferencia-
cion, cultivo para aerobios, anaerobios y hongos.

Si la tincién de Gram no aporta el diagnéstico de
peritonitis por hongos, se inicia tratamiento segln
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pauta establecida en nuestro servicio, como si de una
peritonitis bacteriana se tratase. Una vez recibidos

~ los cultivos se modificaria el tratamiento si fuera pre-

ciso.

La peritonitis por hongos fue diagnosticada ante el
hallazgo de hongos en la tincién de Gram o Ia positi-
vidad del cultivo al menos en dos muestras de liqui-
do de dialisis diferente.

El dializado se cultivé en medio de Saboureaud a
37° Cy a 25° C durante cuarenta y ocho horas.

Se consider6 la curacién microbiolégica del pa-
ciente cuando dos cultivos de liquido peritoneal, ob-
tenidos a los dos y siete dias de finalizado el trata-
miento, fueron negativos. :

Una vez resuelta la infeccién se implantd un nue-
vo catéter peritoneal crénico. '

La probabilidad (Px) de que un paciente en nuestro

-programa desarrolle una peritonitis por hongos se

calculé mediante la aplicacion de la férmula:

P _Enixti
n 12 x 30

(p = nimero de peritonitis; n = namero de pacien-
tes del programa; Zni X ti = suma del namero de

pacientes X nimero de dias de estancia en el progra-
ma de cada paciente.)

Resultados

La incidencia en nuestro centro de peritonitis por
hongos ha sido el 4,3 % de todas las peritonitis en un
periodo de seguimiento de cincuenta y cinco meses.
En nuestro programa, la probabilidad de que un pa-
ciente presente una peritonitis por hongos al afo se
sitha en un 3,3 %.

Los gérmenes aislados fueron en todos los casos de
la especie Candida, siendo el género albicans el
mas frecuente, en cinco ocasiones, seguido de pa-
rapsilosis en tres casos, y sélo una vez se aislé Toru-
lopsis glabrata (tabla 1)

Una vez establecido el diagnéstico de peritonitis
por hongos, en cinco pacientes se procedio a la reti-
rada inmediata del catéter. En los dos que continua-
ron con el mismo catéter hubo recidiva de la infec-
cién a los dias quince y cuarenta y cinco, respectiva-
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Tabla | .Estragegias de tratamiento en los pacientes con peritonitis por hongos

pars Organismo Peritonitis Etiologia Tratamiento, Retirada .
Paciente causal Sexo previa de IRC dias / catéter Evolucién
1 C. albicans \Y Si Diabetes Anfotericina B Si Muerte por ACVA
mellitus i.v., 25 dias
2 C. albicans H Si Nefroangio-  Anfotericina B Si © Muerte por caquexia
. esclerosis i.v. + 5-fluoro-
citosina (5-Fc)
‘ i.p., 25 dias.
3 C. albicans Vv Si Diabetes Ketoconazol v.o. No
mellitus + 5-Fc i.p. + i.v.,
35 dias.
C. albicans Recidiva Ketoconazol v.o. Si Muerte por caquexia
+ 5-Fci.p. + i.v.,
35 dias.
4 Torulopsis H No Nefroangio-  Ketoconazol v.o. Si Curacioén
glabrata esclerosis + 5-Fci.p. + i.v.,
35 dias.
5 C. parapsilosis Vv Si Nefropatia Ketoconazol v.o. No
- intersticial + 5-Fci.p. +i.v.,
35 dias.
C. parapsilosis - . Recidiva Ketoconazol v.o. Si Muerte: sepsis por candidas
: o Lt 5Fcip, by e :
35 dias.”
6 C. parapsilosis H No- Diabetes Ketoconazol v.o. Si Curacioén
mellitus + 5-Fci.p. +i.v.,
35 dias.
7 C. albicans H Si LES Ketoconazol v.o. Si Curacién: traslado a
. + 5-Fci.p. +iv, hemodidlisis
35 dias.

mente, después de finalizado el tratamiento. Estos
dos pacientes fueron los Gnicos que presentaron una
tinciéon de Gram positiva para hongos en el momento
del diagnéstico de la recidiva, confirmandose me-
diante la identificacion en los cultivos practicados.

El paciente nimero 1 fue tratado solamente con
anfotericina B i.v. durante veinticinco dias (dosis
media, 40-60 mg/dia), no existiendo respuesta al tra-
tamiento, ya que fallecié por un accidente cerebro-
vascular agudo (ACVA) antes de finalizar el ciclo te-
rapéutico.

En el segundo caso se administré anfotericina B
i.v. (40-60 mg/dia) mas 5-fluorocitosina i.p. (100
mg/litro), negativizandose los cultivos peritoneales;
sin embargo el paciente fallecié por caquexia.

En los restantes casos se utilizo una combinacion
de ketoconazol oral (5-10 mg/kg/dia) en una sola do-
sis y 5-fluorocitosina i.v. e i.p. (tabla 11). Con el uso
de esta pauta se obtuvo la curacién clinica y micro-
biolégica en todos los pacientes, presentando dos de
ellos recidiva. En estos dos casos no se habia retirado
previamente el catéter, falleciendo posteriormente
uno por caquexia y otro de sepsis por Candida.

En el caso nimero 7, en que se consigui6 la cura-
cion microbioldgica, se produjo una peritonitis escle-
rosante, encontrandose un engrosamiento del perito-
neo parietal con mdltiples adherencias que encapsu-
laban el paquete intestinal. No se pudo practicar €s-

tudio histolégico. La paciente pasé a programa de
hemodialisis.
Los dos enfermos restantes contindan en DPCA.
En todos los casos de peritonitis por hongos se aso-
ci6 heparina por via intraperitoneal hasta que el li-
quido de didlisis fue claro.

Discusion

La peritonitis bacteriana, aunque frecuente en los
pacientes en DPCA, ha visto disminuir su incidencia
en los dltimos anos, segin se ha adquirido mayor
experiencia por los distintos equipos en este cam-
po &7 Los mejores indices se sitian alrededor de un
episodio por 12,9-14 pacientes y mes de diélisis '%.

Sin embargo, se ha observado un aumento de las
peritonitis causadas por otros gérmenes, como bacte-

Tabla Il. Protocolo de tratamiento

Retirada inmediata del catéter. :
Lavados peritoneales. Insercién catéter peritoneal temporal.
Fluorocitosina intraperitoneal: 100 mg/l.

Heparina sédica intraperitoneal: 5-10 mg/l.
S-Fluorocitosina intravenosa:

40 mg/kg/2 dias

30 mg/ke/2 dias

15 mg/kg/31 dias

6.. Ketoconazol: 5-10 mg/kg/dia (v. oral, una sola dosis/35 dias).

G W =
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roides y hongos, situdndose alrededor de un 5 % 3.
Se han reconocido algunos factorés de riesgo, aun-
que no bien documentados; la presencia de un cuer-
po extrano en el organismo (catéter), soluciones con
alta concentracion de glucosa, uso de esteroides,
presencia de diabetes mellitus, erifermedad sistémica
y anomalias de la funcién granulocitica '* 5.
Todos los organismos aisladod fueron levaduras. En
cinco ocasiones se aislé C. albicans, que es la espe-
cie mas comdan. En tres ocasiones, C. parapsilosis,
especie ésta que se ha relacionado frecuentemente
con la administracién de soluciones de alta concen-
tracién de glucosa '°. La T. glabrata fue la causa de

infeccion en un solo paciente, durante su entrena-

miento. Otros hongos, algunos de ellos saprofitos y
otros con escaso poder patégeno, donde se incluyen
Peniccillium, Rhodotorula rubra, Pityrosporum,
Cryptococos, Alternaria, Fusarium, Mucor, Trichos-
poron, Drechslera spicifera, han sido descritos como
productores de peritonitis en DPCA ' '©23_ Sin em-
bargo, la experiencia no es amplia y no siempre se
encuentra relacién causa-efecto.

En cinco de nuestros siete pacientes habia existido
tratamiento antibiético en los dos meses anteriores al
aislamiento de hongos en el liquido peritoneal, y otro
estaba sometido a tratamiento esteroideo, coincidien-
do con otras descripciones.

Nos planteamos el papel que podrian jugar la dia-
betes mellitus y los esteroides, ya que tres de nues-
tros pacientes eran diabéticos, si bien dos de ellos
presentaron tratamiento antibiético previo y un terce-
ro tuvo su primer episodio de peritonitis después de
cincuenta meses de permanencia en el programa,
siendo ésta por hongos. o

El manejo de este tipo de infecciones no esta claro,
existiendo diversidad de protocolos terapéuticos y un
alto indice de fracasos con las diferentes pautas em-
pleadas. La mayoria de ellas conllevan la retirada in-
mediata del catéter peritoneal. Este argumento se ba-
sa en las observaciones realizadas por algunos auto-
res sobre el posible acantonamiento en la matriz de
silastic del catéter peritoneal por las diferentes espe-
cies de hongos 2% %425 Fine y cols. describen asi la
curacién de un paciente en DPCA con una peritonitis
por Pityrosporum con la sola retirada del catéter 2',
siendo trasladado el paciente temporalmente a he-
modidlisis. .

Otros, sin embargo, comunican la curacién de un
caso de peritonitis por Rhodotorula rubra tras trata-
miento antifingico. No fue necesaria la retirada del
catéter 7.

Johnson y cols. 7, con una experiencia de catorce
anos en dialisis peritoneal, comunican que la tera-
péutica antifingica debe acompanarse siempre.de la
retirada inmediata del catéter peritoneal, ya que el
tratamiento farmacolégico por si solo no llega a erra-
dicar la infeccién, pudiendo aparecer complicacio-
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nes como recidivas, adherencias intestinales, etc. En
nuestra experiencia, en los dos casos (3 y 5) en que
no se retir6 el catéter peritoneal, se presenté una re-
cidiva a los quince y cuarenta y cinco dias, respecti-
vamente. Ambos habian presentado peritonitis bacte-
riana previa y-habian seguido igual tratamiento anti-
fangico. ‘

Otro de los aspectos en controversia en el trata-
miento de las peritonitis por hongos es la practica de
lavados peritoneales tras la implantacién de un caté-
ter peritoneal temporal & 7- 27 33 nrevia retirada del
catéter primitivo. Nosotros somos partidarios de esta
medida, ya que asi evitamos la aparicién de adheren-

cias y bloqueo peritoneal. Estos lavados los mantene-

mos hasta conseguir la esterilizacién del liquido peri-
toneal (primer cultivo negativo).

Una vez obtenida la curacién microbiolégica se
implanta un nuevo catéter crénico.

El tratamiento farmacolégico sigue considerandose
un problema en cuanto a su eleccién 3°. La anfoteri-
cina B fue el primer antifingico en utilizarse; sin
embargo, su administracién intravenosa no carece de
riesgos y su concentracion en el liquido peritoneal no
alcanza niveles terapéuticos.” La via intraperitoneal
ha sido asimismo abandonada por su mala tolerancia
y escasa eficacia, ya que precipita en soluciones con
pH éacido (5,5), inhibiendo la fagocitosis .

Otros autores 2- 27 28 han comunicado excelentes
resultados en el tratamiento de las peritonitis por
hongos en DPCA, tanto con la administracién de 5-
fluorocitosina (5-Fc) como de miconazol, solas o aso-
ciadas al ketoconazol, aunque la aparicién de resis-
tencias a las 5-Fc ha sido comunicada tras su admi-
nistracion aislada 2°.

El ketoconazol es un derivado imidazélico de am-
plio espectro con escasa toxicidad y facil manejo,
que ha mostrado su eficacia en el tratamiento de las
peritonitis por hongos en dialisis peritoneal * 28, Los
escasos estudios cinéticos del farmaco en sujetos nor-
males y urémicos aconsejan su administracién en
una Gnica dosis y nunca después de la ingesta de
alcalinos o de inhibidores de la secrecion gastrica .
Sin embargo, Chapman * y McGuire *2 no encuen-
tran diferencias en sus pacientes en la absorcién in-
testinal del ketoconazol tras la toma de hidréxido de
aluminio. Aunque no existe acuerdo sobre la dosis a
administrar, los estudios farmacocinéticos realizados

‘aconsejan dosis superiores a 400 mg/diarios 32 34 35

Slingeneyer y cols. 7, en 1984, comunican la escasa

concentracién que alcanza el ketoconazol en liquido
peritoneal administrado a dosis de 200-400 mg/
dia, aunque éste parece ejercer una accion sinérgica
con la 5-fluorocitosina. Nosotros pensamos que esta
dosis debe ser funcién del peso corporal, ajustando
su administracion a 5-10 mg/kg. de peso/dia.

La medicién de los niveles en suero y en liquido
peritoneal de ketoconazol en pacientes en DPCA con.



peritonitis, tratados solamente con ketoconazol o
asociado a otro antif(ingico, nos podra aportar una
mayor informacioén.

La escasa frecuencia de peritonitis por hongos nos
limita el poder obtener una mayor experiencia de
nuestro protocolo terapéutico. )

De nuestras observaciones, y tras revisién de la li-
teratura, creemos que ante todo episodio de peritoni-
tis por hongos debemos: _

— Retirar el catéter peritoneal de forma inme-
diata.

— Iniciar lo antes posible los lavados peritoneales
con 5-Fc a través de un catéter peritoneal temporal.

— Mantener el ketoconazol por via oral y la 5-F¢
parenteral un periodo minimo de treinta y cinco dias.

Una vez resuelta la infeccion, debe procederse a la
insercion del catéter peritoneal permanente.
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