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RESUMEN

Candida lusitaniae es una levadura que ha sido
descrita como un patégeno nosocomial emergente
de baja frecuencia en infecciones profundas. La iden-
tificacion oportuna de C. /usitaniae es importante por-
que puede desarrollar resistencia in vivo a la
amfotericina B durante |a terapia. Reportamos el ais-
lamiento de C. lusitaniae como agente etioldgico de
infeccion de tracto respiratorio inferior en un paciente
masculino. Los cultivos de orina y esputo fueron ne-
gativos para bacterias y positivos para esta levadu-
ra. Los aislamientos fueron identificados por méto-
dos fenotipicos de rutina y confirmados por secuen-
ciacion y polimorfismos de longitud de fragmentos
de restriccion y PCR de la region espaciadora interna
del DNA ribosomico.

INTRODUCCION

Las infecciones por levaduras del género
Candida son las micosis mas frecuentes. Estas for-
man parte de la microbiota de la cavidad oral y tracto

ABSTRACT

The yeast Candida lusitaniae has been described
as an emerging low frequency nosocomial pathogen
in deep infections. Early identification of C. lusitaniae
is important because it can readily develop in vivo
resistance to amphotericin B during treatment. We
report the isolation of C. lusitaniae as etiologic agent
of a lower respiratory tract infection in a male patient.
Urine and sputum cultures were negative for bacteria
and positive for yeast. Isolates were identified by
routine phenotypic methods and confirmed by
ribosomal DNA internal spacer region restriction
fragment length polymorphism PCR and sequencing.

respiratorio superior en individuos sanos. Candida
albicans es la principal especie comensal (69% a 90%)
y en menor frecuencia C. parapsilosis, C. tropicalis,
C. krusei y C. glabrata (6). La distribucion de las es-
pecies no albicans varia en funcion de la poblacion y
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region geografica (12). En condiciones de inmuno-
supresion y otros procesos debilitantes estas levadu-
ras pueden comportarse como patdgenos oportunis-
tas y ocasionar infecciones profundas.

En las Gltimas décadas se ha reportado el
aumento de candidosis profundas por especies no-
albicans, principalmente candidemia e infecciones
respiratorias asociadas a contaminacion de catéteres
venosos centrales, ventiladores mecanicos, uso
cronico de antibidticos de amplio espectro y larga
estancia intra hospitalaria. El diagndstico de estas es
complicado ya que requiere aislamiento del agente
causal y el estudio histopatologico de biopsias de
tracto respiratorio respectivamente. A continuacion
describimos un caso de infeccion de tracto res-
piratorio inferior refractario a tratamiento antimicro-
biano, con aislamiento de C. lusitaniae a partir de
esputo y orina y respuesta a tratamiento antimicotico.

Caso clinico

Varon de 41 anos proveniente del Estado de
México. Trabajo en Texas colocando asfalto durante
2011, y refiere haber estado expuesto a solventes.
Presenta desde hace dos afios hipertension arterial
bajo tratamiento y sin padecimientos neoplasicos,
autoinmunes o hematoldgicos. El padecimiento
comenzo en agosto de 2012 con tos no productiva,
disnea, dolor pleuritico, fiebre (39° C), nauseas y
perdida importante de peso (10 Kg).

Ingreso en septiembre de 2012 con diagnastico
de neumonia adquirida en la comunidad PORT I (dia
1). La radiografia de torax indico parénquima
pulmonar con patron macronodular radio opaco
parcheado en el 100% del hemitorax derecho con
imagenes macronodulares en parénquima izquierdo
de predominio basal. A la exploracion se le encontro
consciente, con palidez de tegumentos, no adeno-
megalias, amplexion y amplexacion disminuidas en
region basal izquierda, a la percusion claro pulmonar,
auscultacion con estertores subcrepitantes en region
infraescapular bilateral de predominio izquierdo. El
analisis hematologico indico un elevacion de creatinina
(Cr=2.5 mg/dL), nitrégeno ureico sanguineo (BUN=
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33.8 mg/dL) y la relacion BUN/Cr=13.5, indicaron una
lesion renal aguda AKINII.

Se inicio tratamiento con levofloxacino 750 mg/
48 h. Al dia 2 continta con picos febriles (39° C) y
con dolor pleuritico. Al dia 3, presento leve mejoria de
latos, sin dificultad respiratoria, se le realizaron micro-
nebulizaciones con solucion salina para favorecer la
expectoracion. Se envio esputo y sangre para la
busqueda de bacterias y baciloscopias. Se realizo el
panel viral en buasqueda de VHB, VHC y VIH, no
presento reaccion. La citometria hematica mostro
leucocitosis. Presento fiebre (39° C) el dia 3 y se
cambio la terapia a ceftriaxona 1 g/ 12 h, claritromicina
500 mg/ 12 h y paracetamol. Al dia 4 contindan los
sintomas, se mantiene la leucocitosis, picos febriles y
se presento erupcion maculopapular generalizada y
rash asociado probablemente por alergia a claritro-
micina o paracetamol por lo que se suspenden ambos
farmacos. Cultivos bacterioldgicos y baciloscopias
negativas. Al dia 5 se envio esputo para busqueda de
hongos y muestras de sangre para cultivos bacterolo-
gicos y baciloscopias, se continuo la terapia con
antibiotico. El paciente continu6 con picos febriles
(39°C). Al dia 6 en el esputo, se identificaron cumulos
de blastoconidios gemantes de 4 a 6 um (+++). Se
inicio terapia antifingica con fluconazol 100 mg/12 h
y se continuo el tratamiento antibacteriano.

A partir del esputo, se obtuvo desarrollo en agar
de Sabouraud (colonias cremosas de 3 a 4mm, de
color blanco, de bordes lisos) y en CHROMagar
Candida® colonias similares pero de color rosado
(Fig. 1). La asimilacion de carbohidratos se realizo
con el sistema APl 20C aux y el perfil obtenido se
compar6 con la base de datos APlweb (https://
apiweb.biomerieux.com/), identificandose como C.
lusitaniae. Ademas, se determind Ia sensibilidad a
antifungicos con FUNGITEST (BIORAD) y se reporto
como sensible a amfotericina B (MIC,,< 2 ug/mL),
5-fluorocitosina (MIC,,< 2 ug/mL), ketoconazol
(MIC,,< 0.5 ug/mL), fluconazol (MIC,,< 8 ug/mL) y
con resistencia intermedia a miconazol (MIC, < 8
ug/mL) e itraconazol (MIC,,< 4 ug/mL) de acuerdo a
las instrucciones del kit.
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Ante estos resultados se continud con
fluconazol 100 mg/12 h. El dia 7 se envio sangre y
orina para busqueda de hongos, se reporto presencia
de blastoconidios (+) en esta ultima. Los dias 7 al 9
el paciente presentd mejoria en movimientos de
amplexion y amplexacion, sin fiebre y el rash cutaneo
en remision con leve prurito al estimulo tactil. El dia 9
se observo desarrollo solo en la muestra de orina,
por tanto se envid sangre, esputo y orina para
monitorear la infeccion. Para el dia 11 los cultivos
estaban negativos, valores hematologicos normales
y el paciente no presentd complicaciones y se dio de
alta.

Debido a que no se han reportado en el hospital
casos de C. lusitaniae y para descartar una posible
identificacion erronea, se realizo el analisis molecular
(PCR- RFLP y secuenciacion) del fragmento ITS1,
ITS2 y 5.8S rARN. Se utilizaron los primers universales
ITS1 (5°-TCC GTA GGT GAA CCT GCG G-3’) e ITS4
(5°-TCC TCC GCT TAT TGA TAT GC-3’). La PCR se
realizd en un volumen final de 20 uL conteniendo 30
ng de DNA muestra, 1 uM de cada primer, 100 uM de
dNTP’s, 2 ul de 10X PCR buffer, 1.5 mM de MgCl, y
2.5 U de Tag DNA polimerasa. El producto de
amplificacion se reviso por electroforesis en un gel de
agarosa - bromuro de etidio al 2% dando una banda
de 382 pb (Fig. 2A), posteriormente se incubo con
10 U de Mspl a 37°C. La enzima digirio el fragmento
en un solo sitio y genero dos fragmentos de DNA de
118 y 264 pb (Fig. 2B). La secuencia de la region
ITS fue analizada utilizando BLAST de GenBank® vy
corresponde con un 100% de similitud con la secuencia
del mismo /ocus de la cepa tipo C. lusitaniae CBS
10625, n° de acceso EU149777.1).

Discusion

C. lusitaniae esta reconocida como patdgeno
oportunista nosocomial y s un organismo tnico por
su habilidad de desarrollar rapidamente resistencia
durante el tratamiento a agentes antiflingicos como
anfotericina B y fluconazol (3, 4, 5, 9).A nivel mundial
se reportan poco mas de 50 casos de infecciones
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profundas en pacientes con linfomas, leucemia,
cancer y en recién nacidos (1, 2, 7, 11). En México,
en los ultimos 10 afios solo se han reportado un caso
de candidemia por C. lusitaniae (10).

Nuestro reporte sugiere un caso de neumonia
por C. lusitaniae. Sin embargo, el diagnostico definitivo
requiere de la prueba histologica del tejido pulmonar
con la presencia del microorganismo en asociacion
con la inflamacion. La confirmacion histopatologica
no se realizo en este paciente debido a consi-
deraciones éticas sin embargo, la notable mejoria
clinica y de imagenes después de la iniciacion del
tratamiento antimicotico sistémico y el hecho de que
no hay reportes que describan a C. /usitaniae como
parte de la microbiota sugieren un diagnostico
compatible con candidosis pulmonar.

El aislamiento Unicamente de colonias de C.
lusitaniae a partir de la orina del paciente puede
interpretarse como una probable diseminacion
hematoldgica a vias urinarias (facilitada por la lesion
renal aguda), sin embargo no se pudo realizar el
aislamiento a partir de sangre, ni un segundo
aislamiento a partir de las otras muestras debido a la
administracion del antifungico.

Es imprescindible la identificacion oportuna de
especies de no-albicans, principalmente en micosis
profundas y en pacientes con factores de riesgo
debido a que presentan diferentes susceptibilidades
a los antifungicos de primera linea. El estudio del
genoma de diferentes levaduras ha contribuido al
desarrollo de pruebas moleculares basadas en PCR-
RFLP y secuenciacion de los ITS ribosomales que
son sensibles, reproducibles y rapidas (8). Estas
permiten establecer el diagnadstico clinico y la
seleccion del tratamiento adecuado en pacientes con
infecciones profundas.
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Figura 1. Colonias de C. lusitaniae en CHROMagar
Candida.

Figura 2. A) Gel de agarosa que muestra el producto
amplificado (ITS1-5.8S-ITS4) de C. lusitanie. (B)
Fragmentos de restriccion del producto de PCR con
la enzima Mspl (RFLP). M: marcador de peso
molecular, escalera de 100pb. (Patron descrito por
Mohammadi et al, 2013)
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