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RESUMEN

Introduccién: En afios recientes se ha reportado que |os pacientes
inmunocomprometidos presentan infecciones por organismos con-
siderados habitualmente como sapr 6fitos.

Material y métodos: Detectamos un caso de fungemia por Acremo-
nium sp. en un paciente asintomatico, 5 semanas después aparecio
un segundo caso. Ambos paci entes portaban catéter venoso central
(CVC) delarga estanciay acudian a la sesion semanal de cuidados
que lleva a cabo el Equipo de Terapia Intravenosa. Los dos
pacientes recibieron nutricion parenteral total (NPT) durante 5
meses antes del diagndstico de fungemia. Se estudiaron en forma
retrospectiva todos | os pacientes que habian recibido NPT durante
el mismo periodo de tiempo.

Resultados: Los dos casos de fungemia por Acremonium sp. en
pacientes con adenocarcinoma géstrico habian recibido NPT por
un promedio de 19 dias. Seretiré el CVC y recibieron tratamiento
antifangico con resolucion de la infeccion. Otros 8 pacientes que
habian recibido NPT preparado por la misma casa comercial
duranteeste periodo por un promedio de 9.5 dias(rango 6 a 20). No
se encontrd ningln otro hemocultivo ni punta de catéter con
Acremonium sp.

Conclusiones. Se sugiere mantener una estrecha vigilancia en los
pacientescon CVC quereciben NPT paraidentificar lacolonizacion
por gérmenesdebaja patogenicidad, alin en paci entesasi ntométicos.
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Introduccién

EI género Acremonium incluye patégenos que, en pocas
ocasiones, son causantes de infeccién en humanos.*?
Lamayoriade los reportes incluyen infecciones que involucran
tejidos blandos en alguna extremidad.'? La enfermedad inva-
soraes poco frecuente y se reporta en huéspedes inmunocom-
prometidos con periodos prolongados de neutropenia.t
Describimos dos casos de pacientes con cancer gastrico
que recibieron a través de un catéter venoso central (CVC),
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SUMMARY

Background: Microorganisms considered saprophytes have
emerged as invasive or indolent pathogens among immuno-
compromised patients.

Material and methods: Wedetected aninitial caseof catheter-related
Acremonium sp fungemia on a previously asymptomatic patient.
We diagnosed a second case five weeks later. Both patients had a
non-tunneled central venous catheter (CVC) that had been cared for
following routine protocol by nurses in the Intravenous Therapy
Team on a weekly basis. The sole risk factor that both patients
shared was that they had received total parenteral nutrition (TPN)
by a CVC 5 months prior to the date the catheter-related fungemia
was detected. We retrospectively studied all patients who had
received TPN during this period.

Results: Wefound two cases of Acremoniumfungemia, patientshad
gastric adenocarcinoma and received TPN for an average of 19
days. Infection was resolved with catheter removal and antifungic
therapy. Another eight patients received TPN from the same
commercial firm during this period; average administration was
9.5 days (range, 6-20). Neither blood cultures nor tip-catheters
culture reported Acremonium sp.

Conclusions: Patientswith CVCfor TPN shoul d beclosely monitored
to identify colonization with a low pathogenic microorganism that
could be mistakenly diagnosed as asymptomatic.

Keywords:
Acremonium sp, total parenteral nutrition, long-indwelling
non-tunneled central venous catheter, fungemia

durante el mismo mes, nutricién parenteral total (NPT) prepa-
rada en la misma casa comercial. En ambos casos, el uso del
catéter fue de estancia prolongada. Cinco meses después de
haber recibido NPT, los pacientes se notaban asintomaticos
y se realiz6 el diagndstico de fungemia en el primer caso
durante un estudio de vigilancia de los catéteres de larga
estancia y en el segundo caso al tomar cultivos de sangre
durante un episodio Unico de fiebre postoperatoria.
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Colonizacién de CVC por Acremonium sp

Material y métodos

Se estudiaron en forma retrospectiva todos los pacientes que
habian recibido NPT a través de CVC de diciembre de 2004 a
enero de 2005, los que habian participado en el estudio de
vigilancia de catéteres y, todos los cultivos de sangre y las
puntas de catéter realizados durante este mismo periodo. Se
investigaron todos los estudios de autopsia practicados en
pacientes que habian recibido NPT en busca de enfermedad
fingica invasora (higado, bazo y pulmén). Se incluyeron datos
acerca del diagnostico primario, tiempo de administracién de
NPT, tiempo de estancia del CVC (meses), tiempo de hospita-
lizacién, procedimientos invasivos y cirugias, presencia de
fiebre durante la estancia del catéter y evolucion a junio del
2005.

La identificacion de Acremonium sp se realiz6 en el
laboratorio de nuestro hospital y los cultivos se enviaron para
su confirmacion aunlaboratorio de referencia. A nivel macros-
copico, se observaron colonias de lento crecimiento (diametro
menor a 3 cm en un periodo de 10 dias) que se mantuvieron
en incubacion a 25° C en agar Sabouraud, colonias blancas
cubiertas por micelio velloso bien desarrollado. A nivel micros-
copico, se observaron, con hifas hialinas muy delicadas, los
conidi6foros largos y delgados y los conidios elipticos alonga-
dos en agrupacion semejante a un mosaico.?*

Resultados
Caso 1

Hace un afio, se diagnosticO a una paciente de 49 afios
adenocarcinoma gastrico y se le practicé gastrectomia total. A
los seis meses, se le colocd CVC tipo Arrow para administra-
cion de NPT. Durante dos semanas, recibié NPT preparada en
unacasacomercial externaal hospital. Egresé conel CVCy los
cuidados semanales del sitio de insercion se llevaron por parte
del Equipo de Terapia Intravenosa (ETI) con base en un
protocolo ya establecido.>” La paciente se mantuvo asintoma-
tica y, a los dos meses, fue hospitalizada por un cuadro de
suboclusion intestinal. A los 9 dias de su ingreso, acepto
participar en un estudio de vigilancia de catéteres. Paraello, se
tomaron 3 mililitros de sangre a través del catéter que se
inocularon en sistema pediatrico BACTEC™ Peds Plus (Bec-
ton-Dickinson, Sparks, MD, USA). El cultivo inicial fue positivo
para levaduras a las 29 horas, por lo que, con base en el
protocolo, se tomaron nuevos cultivos en el siguiente orden: 10
ml de sangre através de venopuncion periférica, 10 ml através
de cada lumen del catéter y una muestra final via periférica.
Todas las muestras se inocularon en el sistema BACTEC™
Plus aerobic F (Becton-Dickinson). El periférico inicial fue
negativo, la linea blanca dio positiva a las 142 horas, la linea
roja a las 151 horas y el segundo periférico a las 118 horas a
un hongo que se identific6 como Acremonium sp. (Figura 1).
No seretiré el CVC ya que los resultados se reportaron durante
una cirugia de es6fago-yeyuno-anastomosis, complicada por
laceracion del bazo y choque hipovolémico. Ese mismo dia se
inicio fluconazol 400 mg/dia. La paciente no tuvo fiebre. A los
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6 dias se repitieron los cultivos a través del catéter reportando-
se positivos alas 104 horas al mismo germen. Se retir6 el CVC
y se cambio el tratamiento por anfotericina B (AMB) 30 mg/dia.
No se hizo cultivo de la punta del catéter. Se dej6 pasar 5 dias
para tomar nuevos cultivos de sangre que resultaron negati-
vos. La paciente completé una dosis total de 450 mg de AMB.
El estudio histopatoldgico del bazo no mostré formas fangicas.

Caso 2

Se coloc6 un catéter Arrow de dos vias para administracion de
NPT a un hombre de 45 afios con diagnéstico de adenocarci-
noma gastrico. Después de 20 dias, el paciente egres6 con su
catéter. Recibio 4 ciclos de quimioterapiay un mes después del
ultimo ciclo, ingres6 para una eséfago-yeyuno-anastomosis
programada. Al dia siguiente de la cirugia, el paciente cursé
con fiebre (38° C). Se tomaron cultivos de sangre que se
inocularon en BACTEC™ Plus aerobic F; los cultivos tomados
del catéter presentaron crecimiento de un hongo identificado
posteriormente como Acremonium sp. alas 18 horas y los que
se tomaron en via periférica a las 54 horas. El catéter se retird
al otro diay la punta del mismo dio positiva al mismo hongo. El
paciente recibié 80 mg de AMB Yy egresé con fluconazol 100 mg
dos veces al dia por 7 dias. El paciente falleci6 3 meses
después por complicaciones de la neoplasia sin evidencia de
infeccién fangica.

Diez pacientes recibieron NPT preparada por la misma
casa comercial durante el periodo de estudio. Sélo encontra-
mos dos casos de infeccién por Acremonium sp. que, en
promedio, habian recibido NPT durante 19 dias y estado con
el CVC 131 dias. Los 8 pacientes restantes recibieron NPT
durante un promedio de 9.5 dias (rango 6 a 15) y con estancia
promedio del catéter de 29.7 dias (rango 6 a 147). Las
caracteristicas de estos pacientes se muestran en el cuadro I.

No se reportd ningun otro caso de fungemia por Acremo-
nium sp. durante los 7 meses del estudio de vigilancia de
catéteres (1005 muestras de sangre). Ningun otro cultivo de
sangre tomado por otra razén se reporté positivo para este

B8 P

Figura 1. Caso 1. Hifas septadas como conidéforos largos y
rectos, agrupados en forma eliptica.
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Cuadro I. Caracteristicas de los pacientes que recibieron NPT* durante el estudio

L00Z ‘€ "ON E¥T "I0A X9IN P3N 2D

Edad/ ¢ Retiro del CVC Cultivo ¢ Procedimientos Dias de
género CVC alterminar Cultivos de sangre  de punta invasivos o estancia Dias Otros datos
No. (F/M)** Enfermedad dias*** NPT?  ¢Fiebre? (Microorganismo) de catéter quirdrgicos? hospitalaria de NPT importantes
1 72/F  Carcinoma gastrico 13 Si No No se realizé Negativo Gastrectomia 14 8 Vivo
2 72/[F  Carcinoma gastrico 11 Si Si No se realiz6 No No se realizé 13 10 Muerte relacionada
con la neoplasia
Autopsia sin evidencia
de infeccion
3 21/F Leucemia. TMO* 8 Si Si (Candida glabrata) No No se realizé 16 8 Muerte relacionada
5 afios antes con la neoplasia. C.
glabrata aislada en
la biopsia hepatica
post-mortem
58/F Leucemia/ TMO 31 No Si (Escherichia coli) Negativo T™MO 41 12 Vivo
5 46/M Carcinoma rectal 7 No No No se realizé No Reseccion baja 17 6 Vivo
6 59/M  Carcinoma géstrico 6 Si Si (Klebsiella Negativo Gastro-yeyuno 16 6 Muerte 4 meses
pneumoniae, anastomosis después relacionada
P. aeruginosa)**** con neoplasia
7 45/F Céancer de ovario 147 No No No se realizd Negativo No 19 12 Vivo
8 37/F Absceso ovarico 15 15 Si Negativo No No 18 15 Muerte relacionada
a sepsis abdominal
9* 49/F  Carcinoma gastrico 90 No Si Acremonium sp No Remodelacion 36 20 Vivo
yeyunostomia
10" 38/M  Carcinoma gastrico 172 No Si Acremonium sp No Prétesis enteral, 21 18 Muerte 3 meses

biopsia géstrica

después, secundaria
a neoplasia

*NPT= Nutricién parenteral total; **F= Femenino, M= Masculino; *** CVC dias: tiempo desde la instalacién del CVC hasta dltimo dia de NPT (dias); &TMO: Transplante de médula 6sea; ****P.

aeruginosa= Pseudomonas aeruginosa; # Caso 1; ## Caso 2.
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Colonizacién de CVC por Acremonium sp

hongo. Durante el periodo de estudio, se enviaron a cultivo
512 puntas de catéter de las cuales 65 (12.7%) fueron positi-
vas a algun microorganismo y ninguna a Acremonium sp.

Discusioén

El género Acremonium, formalmente llamado Cephalospo-
rium, incluye 100 especies de las cuales la mayoria son
contaminantes ambientales y saprofitos del suelo.* Son pato-
genos infrecuentes en humanos.**8 La mayor parte de los
reportes de enfermedad incluyen infecciones crénicas de
tejidos blandos en extremidades inferiores (micetomas) por
inoculacion del germen por herida penetrante en pacientes
de zonas tropicales o subtropicales.'® Existen otros sitios de
infeccion que incluyen ojos, colonizacion de bulas pulmona-
res e infecciones localmente invasoras como osteomielitis,
sinusitis, artritis y peritonitis.*®

Las bacteremias no son frecuentes y se han reportado en
pacientesinmunocomprometidos, particularmente en pacien-
tes con neutropenia grave.®!* Otros factores de riesgo rela-
cionados incluyen el uso de corticoesteroides, quimioterapia,
desnutricién, neoplasias y la presencia de cuerpo extrafio
como CVC o catéter peritoneal.®*

Aunque no se haya definido el tratamiento del Acremo-
nium, es importante retirar el cuerpo extrafio.>*° En los dos
casos previamente descritos, los cultivos de sangre no mani-
festaron infecion después del retiro del CVC.

En general, todos los antifingicos han mostrado baja
sensibilidad. Se ha reportado que el AMB ha presentado
mayor actividad a pesar de una baja concentracién fungici-
da.’®Hay alta variabilidad en la sensibilidad a azoles; algunos
sereportan con actividad in vitrocomo ketoconazol, voricona-
zol, miconazol, fluconazol y flucitosina.>t0:1314

Los dos casos que presentamos recibieron NPT adminis-
trada a través del CVC durante el mismo mes. Ambos
pacientes permanecieron asintomaticos; el catéter se utilizé
en forma intermitente para aplicacion de quimioterapia y se
administré heparina dos veces a la semana mientras se
estuvo utilizando. Considerando que este es un factor reco-
nocido de riesgo, es probable que el catéter fuera colonizado
durante la administracion de NPT sin encontrar ningun otro
factor relacionado con la colonizacidn fungica.

Ningun paciente habia recibido profilaxis antifingica. Se
puede descartar contaminacion a través del catéter ya que se
identifico el germen en muestras repetidas asi como en la
punta del catéter.

El estudio histopatoldgico del bazo en el primer caso no
mostro evidencia de infeccién fungica diseminada.
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La aparicion de nuevos patdgenos en huéspedes inmu-
nocomprometidos es un problema creciente en la medicina
moderna. Los microorganismos considerados saprofitos se
han convertido en patégenos emergentes indolentes o inva-
sores en pacientes crénicamente enfermos que se diagnos-
tican en muchas ocasiones durante programas de vigilancia
o0 en estudios postmortem.

Este es el primer reporte de fungemia relacionada a
Acremonium sp. con CVC cuyo diagnéstico se realizé por
serendipia. Sugerimos mantener una estrecha vigilancia en
los pacientes con CVC de larga estancia que reciben NPT,
realizando cultivos de sangre en forma periédica con el objeto
de identificar colonizacién por microorganismos de baja pa-
togenicidad que clinicamente pudieran pasar inadvertidos.
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