Resumen

Palabras clave

Summary

Key words

Rev Iberoam Micol2003; 20: 21-23

| nfeccion urinaria nosocomial por
Trichosporon asahii. Primeros dos
casos en Chile

Victor Silva, Guillermo Zepeday Daniel Alvarado

Programa de Microbiologia y Micologia, Instituto de Ciencias Biomédicas, Facultad de Medicina,
Universidad de Chile

Presentamos dos casos de infeccion urinaria nosocomial por Trichosporon
asahii, en pacientes con catéter vesical y hospitalizados en la Unidad de
Cuidados Intentivos de dos hospitales de Santiago de Chile. Ambos pacientes
tenian como denominador comun, comorbilidad asociada importante, multicate-
terizados e infecciones bacterianas concomitantes que requirieron uso de anti-
microbianos de amplio espectro. Un aislamiento presenté resistencia in vitro a
anfotericina B. Ambos fueron sensibles a fluconazol, pero presentaron valores
de concentracidon minima inhibitoria (CMI) con rangos de sensibilidad dosis
dependiente para ketoconazol e itraconazol. Destacamos que éste es el primer
caso de T. asahii como agente de infeccion urinaria en Chile.

Trichosporon asahii, Infeccion urinaria nosocomial, Sensibilidad antifangica,
Patégeno emergente

Nosocomial urinary infection dueto Trichosporon
asahii. First two casesin Chile

We present two cases of nosocomial urinary tract infection due to Trichosporon
asabhii in intensive care unit patients with bladder catheter from two hospitals in
Santiago, Chile. Both patients had an several catheters and bacterial infections
that required the use of antibiotic therapy. One strain showed in vitro resistance
to amphotericin B. Both strains were susceptible to fluconazole, but presented
MIC with dose-dependent susceptibility to ketoconazole and itraconazole. This is
the first report showing T. asahii as urinary tract infection agent in Chile.

Trichosporon asahii, Nosocomial urinary tract infection, Antifungal susceptibility,
Emergent pathogen

El género Trichosporon puede formar parte de la
microbiota humana, especialmente en la regién perigeni-
tal [1] y es agente de una infeccién benigna superficial
[lamada piedra blanca [2]. Los aislamientos anteriormente
clasificados como Trichosporon beigelii se han reclasifi-
cado actualmente, de tal forma que se piensa que la mayo-
ria de estos aislamientos procedentes de infecciones
sistémicas pertenecen ala especie Trichosporon asahii,
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mientras que los aislamientos de T. beigelii causantes de
piedra blanca en zona pubica son probablemente
Trichosporon inkin o Trichosporon mucoides. Otras espe-
cies con importancia clinica son Trichosporon cutaneum
y Trichosporon ovoides [3]. En las Ultimas dos décadas,
se han descrito como agentes de infecciones oportunistas
en pacientes inmunosuprimidos, que pueden causar infec-
ciones sistémicas graves [4-7]. Asi, se han relatado infec-
ciones respiratorias, abscesos cerebrales, endocarditis en
valvula protésica, endoftalmitis postoperatoria, peritonitis,
hepatitis, micosis gastrica, otomicosis y fungemia con
diseminacion visceral y cutanea entre otras, donde
T. asahii eslaprincipal especie implicada[2,8-11]. A
pesar de esta amplia gama de presentaciones clinicas, des-
tacamos que en la literatura mundial existen muy pocos
casos descritos de infecciones del tracto urinario (ITU)
causadas por especies de Trichosporon [12-14].

Debido alo anterior, presentamos |os dos primeros
casos clinicos de ITU nosocomiales causados por
T. asahii en pacientes hospitalizados en unidad de cuida
dosintensivos (UCI) en Chile.
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Caso 1. Paciente de sexo masculino, de 63 afios,
con antecedente de mieloma multiple de alto grado.
Ingresé en UCI de un hospital clinico del area sur de
Santiago, por descompensacion de su patologia de base €l
dia 18 de enero del 2002, evolucionando con fallo respira-
torio que requiri6 ventilacion mecéanicay traqueostomia,
sepsis secundaria a un foco pulmonar, fallo renal que
requirié didlisisy sonda vesical a permanencia. En este
contexto, se aislaron multiples gérmenes multirresistentes
de secrecion traqueal, identificandose Pseudomonas aeru -
ginosa, Acinetobacter baumanii y Staphylococcus aureus,
entre otros, por lo cua recibié tratamiento antibidtico de
amplio espectro con ceftazidima, amikacina, vancomicina,
imipenem y sul perazona.

sa, ambas cepas fueron identificadas como T. asahii,
segun los métodos estandares clasicos, que incluyen andli-
sis micromorfol 6gico en agar extracto de levadura (2%)
con glucosa (0,5%), asimilacién de carbohidratos (gluco-
sa, L-arabinosa, sorbosa, melibiosa, inositol, ramnosay
dulcitol), actividad ureasa, termotolerancia y crecimiento
en presencia de cicloheximida[3].

La sensibilidad in vitro, se determiné por € méto-
do E-test en agar RPMI mas glucosa (2%), L-glutamina,
tamponado con MOPS apH 7y lecturaalas 48 h de incu-
bacién a 37 °C. Ambos aislamientos fueron sensibles a
fluconazol y sensibles dependiendo de la dosis a ketoco-
nazol e itraconazol. El aislamiento del caso 2, presentd
una CMI de 2 nmg/ml para anfotericina B (Tabla).

Tabla. Cepas de Trichosporon asahii aisladas de urocultivo segun fecha de aislamiento, recuento y sensibilidad in vitro.

CMI mg/ml
N°caso Agente Fechacultivo Recuento ufc/ml  Anfotericina B Ketoconazol Itraconazol Fluconazol
1 T.asahii  30/01/2002 >1x 10° 0,5 0,75* 0,5* 15
2 T.asahii  12/03/2002 5x 10* 2%+ 0,38* 0,25* 2

*Sensibilidad dosis dependiente; **Resistente

A los 12 dias del ingreso, por indicacién médica se
tomd una muestra de orina para urocultivo, el cual reveld
crecimiento de levaduras superior a 10° ufc/ml. Se cambié
la sonda vesical einici6 tratamiento con anfotericina B,
que al segundo dia se reemplazo por fluconazol, debido
al empeoramiento de la funcién renal, cumpliéndose siete
dias de terapia con este azdlico. El paciente evoluciond
con buena respuesta clinicay microbioldgica al tratamien-
to antifangico. Sin embargo, a los pocos dias presenté
deterioro de su condicioén clinica general, debido a su
enfermedad de base, y fallecio € 13 de febrero de 2002.

Caso 2. Paciente de sexo masculino, de 62 afios,
con antecedentes de enfermedad de Parkinson e hiperten-
sion arterial. Ingresd en un hospital clinico del érea norte
de Santiago, para someterse a cirugia estereotaxica pero
evoluciond en formatérpida con ventriculitisy drengje
ventricular externo infectado a repeticién, por lo cual
ingresd en UCI el dia 7 de diciembre de 2001. Requirié
ventilacion mecanica por fallo respiratorio agudo, gastros-
tomia por trastorno de la deglucion y sonda vesical perma-
nente.

Debido a su estado, desarroll 6 infecciones bacteria-
nas por gérmenes multirresistentes, como Staphylococcus
aureus, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae,
por lo que debieron usarse vancomicina, imipenem y sul-
perazona, entre otros antibi6ticos.

A los 95 dias del ingreso (12 de marzo de 2002), se
aislaron de orina levaduras con recuento de 5 x 10* ufc/ml.
Se cambi6 la sonda vesical e inicio tratamiento con anfo-
tericina B intravenosa en dosis de 25 mg/dia durante 20
dias. El cultivo de orina se negativizd alas 48 h deinicia-
do el tratamiento antifungico. El paciente fue dado de alta
delaUCI € dia 13 dejunio de 2002.

Estudio microbiolégico. Las muestras de orinafue-
ron sembradas en placas de Petri con agar sangre y agar
MacConkey, incubandose a 37 °C con observacion diaria
durante 48h. Luego del aislamiento y recuento de las colo-
nias en € agar sangre, se verifico que e cultivo erapuroy
correspondia a levaduras, remitiéndose a nuestro laborato-
rio paralaidentificacion y estudio de sensibilidad. Las
colonias eran cremosas de color blanco y superficie rugo-

Algunas especies de Trichosporon son agentes oportunis-
tas en pacientes inmunosuprimidos. Se describen como
patdgenos emergentes de infecciones sistémicas graves y
es T. asahii laprincipal especie identificada[4-8]. Sin
embargo, el aislamiento de Trichosporon spp. en orina ha
sido poco descrito [12-14].

No estén bien definidos los criterios microbiol 6gi-
cos para ITU por levaduras [16]. Algunos proponen aisla-
mientos mayores a 10° ufc/ml para considerar infeccion
[17]. Previamente, hemos demostrado que pacientes inter-
nados en UCI y con catéteres vesicales con recuentos de
levaduras 3 2 x 10* ufc/ml, requirieron tratamiento antifin-
gico especifico [14]. Basados en esta Ultima propuesta,
ambos pacientes cumplirian los criterios microbiol 6gicos
para diagnéstico de ITU por T. asahii, ya que en € primer
caso, seaisl6 >10° ufc/ml y en el segundo 5 x 10* ufc/ml.

L os pacientes, ademas de estar internados en UCI y
tener cateterizacion vesical, presentaban diversos factores
de riesgo para desarrollar infecciones por gérmenes opor-
tunistas, como comorbilidad importante, multiinvadidos,
infecciones bacterianas graves y uso de antibioticoterapia
de amplio espectro [5-7,10,12,14,17]. Por otro lado, los
cultivos microbiol égicos previos de sangre, orinay otras
secreciones, fueron siempre negativos para hongos, ais-
l&ndose T. asahii de orinaalos 12 y 95 dias, respectiva
mente, lo que indica un origen nosocomial tardio de esta
infeccidn, siendo superior al tiempo descrito para candi-
duria nosocomial, que seiniciaa partir del tercer diade
cateterizacion vesical [14,17].

Ambos pacientes respondieron clinica'y microbio-
|6gicamente al tratamiento antifangico. Sin embargo, el
paciente con mieloma multiple fallecié sin atribuir su
muerte alainfeccién urinaria por T. asahii, sino a des-
compensacion de su patologia de base. Esto coincide con
otros, quienes sefialan, que a diferencia de la trichosporo-
nosis sistémica, la I TU por estos agentes no se asocia a
elevada mortalidad [8,13], especiamente cuando el diag-
nostico y tratamiento se realizan en forma precoz.

Los estudios de sensibilidad de T. asahii demues-
tran su escasa sensibilidad a varios antifungicos [14,18].
En la presente comunicacion, los dos aislamientos fueron



sensibles a fluconazol y presentaron valores de CMI con-
siderados de sensibilidad dependiente de la dosis para
ketoconazol e itraconazol. El aislamiento del caso 2, pre-
senté CMI de 2 ng/ml parala anfotericina B, valor consi-
derado resistente in vitro, a partir de estudios de
sensibilidad en especies de Candida [19,20]. Sin embargo,
este paciente present6 disminucién del recuento de
Trichosporon, y los urocultivos llegaron a negativizarse a
partir de las 48 h de tratamiento con anfotericina B. Esto
nos indica que los criterios de sensibilidad y resistencia,
obtenidos in vitro para Candida spp., ho siempre pueden
extrapolarse a la respuesta clinica del paciente con infec-
ciones por otros hongos, como es el caso de nuestra expe-
rienciacon ITU por T. asahii. Por lo tanto, es necesario
realizar estudios para asociar correctamente criterios de
sensibilidad entre CMI obtenidos in vitro y evolucién cli-
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