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RELATO DE CASO

Infeccao por Saccharomyces cerevisae — uma infec¢ao

atipica em UTI

Saccharomyces cerevisiae infection — an unusual pathogen in the ICU

RESUMO

Descreve-se aqui o caso de infecgio
fungica mista por leveduras em paciente
de UTT: por Saccharomyces cerevisae — le-
vedura conhecida e de larga utilizagao
na panificagio e produgio de vinhos — e
Candida albicans. As infecgoes fingicas
mistas possuem alta mortalidade em te-
rapia intensiva. Discutimos neste artigo
o caso de paciente idoso portador de
doenga pulmonar obstrutiva cronica,
portador de tumor nio tratado de be-

xiga, tabagista, admitido no Hospital
com quadro diarréico, evoluindo para
choque séptico, com isolamento em he-
moculturas das duas leveduras supraci-
tadas. Quadro grave, de evolugao letal,
possibilitando a discussio de um dos
germes emergentes em unidade de tera-
pia intensiva e apresentagio atipica em
terapia intensiva.

Descritores: Saccharomyces cerevisiae;
Infeccio; Candidfase; Fungemia; Sepse;
Leveduras; Relatos de casos

INTRODUCAO

O género Saccharomyces constitui um grupo de leveduras de vasto conhecimento
humano, sendo o representante mais famoso deste conhecido como Saccharomyces
cerevisiae, amplamente utilizado na panificagio, produgio de etanol e vinhos, além
do uso na industria farmacéutica na obtengio da lepirudina.’ No campo biomé-
dico, a pesquisa de anticorpos anti-Saccharomyces cerevisiae (ASCA) é marcador
importante para diagnéstico da doenga de Crohn. Outro representante do género,
o Saccharomyces boulardii, tem utilizagao terapéutica no tratamento de afecgoes do
trato gastrointestinal. Nos humanos, o género Saccharomyces pode estar presente
como colonizante na mucosa gastrointestinal, respiratéria e urindria em pacientes
com doengas de base.** Apesar de rara, a infecgdo por fungos “incomuns” vem
aumentando em nosso meio,*” sendo o Saccharomyces cerevisae reconhecido como
germe emergente, com uma incidéncia que pode chegar a 4% dos isolados de fun-
gos em hemocultura.? A associagio com outros fungos (especialmente Candida)
também ¢ bem descrita na literatura, cuja ocorréncia determina altas taxas de mor-
talidade. O tratamento precoce para fungos determina progndstico melhor.©

Relatamos o caso de um paciente idoso, portador de doenga pulmonar obstruti-
va cronica (DPOC), com apresentacio de fungemia grave, com discussao posterior
de aspectos microbioldgicos e epidemioldgicos desta rara afecgio.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo masculino, 73 anos, branco, argentino, morador do Rio de
Janeiro, casado, musico, admitido no Hospital com quadro de astenia e diarréia.
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Tabagista pesado (30 magos-ano), portador de cincer de
bexiga diagnosticado hd um més por exame de imagem, de
comprometimento local, sem evidéncias de doenca a dis-
tincia. Iniciaria tratamento para esta neoplasia na semana
seguinte a internacao.

Iniciou quadro em sete dias anteriores a internagio, quan-
do procurou atendimento médico por prostracio intensa, as-
tenia, com alguma mudanga no padrio do escarro. A época,
foi iniciada antibioticoterapia com levofloxacina. Durante
uma semana, ndo houve melhora da prostragio e astenia,
associando-se, neste momento, quadro de diarréia liquida,
sem muco, pus ou sangue. Admitido no Hospital por desi-
dratagdo intensa, com exame fisico mostrando paciente em
regular estado geral, desidratado, sinais vitais normais. RX de
térax de entrada com sinais de hiperinsuflagao pulmonar, sem
sinais consolidacao aparente, leucograma com leucocitose e
desvio a esquerda importante, hiponatremia (130 mEq/L),
elevacio de escorias renais (creatinina de 2,8) e proteina C
reativa elevada (PCR de 26 mg/dl). Iniciada hidratagio, es-
quema antibiético trocado de levofloxacina para amoxacilina
com clavulanato + ciprofloxacina apéds coleta de culturas (co-
procultura inclusive). Além destas medidas, foram associados
Saccharomyces boulardii e loperamida.

Durante internagio na clinica médica, jd com melhora
leucométrica e auséncia de germe identificado em culturas,
paciente evoluiu taquipnéia e esforco respiratério sendo recul-
turado apds suspensio de esquema prévio e iniciada antibio-
ticoterapia com piperacilina + tazobactam. Neste momento,
cessaram-se os eventos diarreicos. Houve piora do quadro em
24 horas e aparecimento de febre alta (39°C), sendo solicitada
internagao na unidade de terapia intensiva do Hospital.

Paciente admitido com sinais de insuficiéncia respira-
toria, taquicdrdico, pressao arterial normal. Exame do apa-
relho respiratério com térax em tonel e ausculta pulmonar
com roncos esparsos com crepitagio difusa, além de utiliza-
¢do importante de musculatura acesséria. Ausculta cardiaca
sem maiores alteracoes. Abdome flicido, peristalse presente.
Membros inferiores com discreto edema simétrico, bilateral
com panturrilhas livres bilateralmente. Oligoandrico. Nao
havia cateter venoso profundo instalado antes da internagao
na unidade de terapia intensiva (UTT). Procedida entubagio
orotraqueal, acoplado a ventilacio mecénica, sedado com
midazolan e fentanil. Colhidas novas culturas, mantido pipe-
racilina + tazobactan e associado claritromicina ao esquema.
Exames laboratoriais de admissao com leucocitose e desvio
(12% de bastées), mantidos niveis elevados de escérias renais
e proteina C reativa, com gasometria arterial com acidose me-
tabdlica compensada e hipoxemia grave.

Evoluiu com choque néo responsivo a reposi¢ao volémica
de 30 ml/kg. Instaladas noradrenalina em dose inicial de 0,3
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mcg/kg/min, SvO, de 81%. Ecocardiograma sem disfungio,
fragio de ejecio 63%, veia cava sem variagdo inspiratoria,
PSAP de 59 mmHg, sem alteragoes valvares. Doppler venoso
de MMII sem sinais de trombose venosa profunda. RX de
torax com infiltrado reticulo nodular difuso nos quatro qua-
drantes. Secregao esbranquicada em moderada quantidade.
PO,/FO, de 200. APACHE de 24 horas de 14. Solicitada
hemodidlise por insuficiéncia renal aguda, iniciada apés 6h
da solicitagio.

Broncoscopia evidenciou mucosa levemente edemaciada,
com secregio clara, moderada, sendo colhidos materiais para
cultura e BAAR. Apds medidas iniciais, houve melhora do
quadro respiratério (PO, /FiO, em torno de 240) e metabé-
lica, apesar de febre e necessidade de aminas vasoativas apds
48 horas. Resultado de hemoculturas da admissao no Hos-
pital evidenciou Candida albicans em duas amostras, além
de Saccharomyces cerevisae em mais duas amostras das hemo-
culturas colhidas na admissao na UTI. Urinocultura positiva
para Candida albicans. Anti-HIV negativo. BAAR negativo.
Associado fluconazol ao esquema antibidtico. Apés inicio de
fluconazol, houve melhora clinica, apesar de vérios picos fe-
bris didrios. Colhidas novas culturas e, por recomendagio da
comissdo de infecgio hospitalar, trocado esquema antifingi-
co para anfotericina B apds trés dias de fluconazol. Cultura
de LBA evidenciou crescimento de Saccharomyces cerevisae.

Quarenta e oito horas apds o inicio de Anfotericina B,
paciente evoluiu com melhora do quadro, defervescéncia,
retirada de amina vasoativa, melhora de PO,/FO,, quadro
metabdlico equilibrado, evolugao laboratorial positiva, ainda
em hemodidlise didria. Colhidas culturas a cada 48 horas para
avaliagao de resolugao de candidemia. Suspensa sedagao na
tentativa de retirada de prétese ventilatéria. Houve falha no
teste de ventilagio espontinea, nio sendo possivel retirada de
ventilagio mecanica.

Paciente desenvolveu novo quadro de choque séptico
ap6s sete dias do inicio da anfotericina, sendo iniciado me-
ropenem apés nova coleta de culturas, com manutengio de
terapia antifingica. Paciente evoluiu com melhora clinica
inicial apds terapéutica descrita. Apds dois episédios de fi-
brilagdo atrial, quarenta e oito horas apds novo esquema,
paciente evolui com distensio abdominal e novo choque re-
fratdrio a aminas vasoativas em altas doses. Aventada hipétese
de isquemia mesentérica associada a arritmia. Tomografia nao
realizada pelos niveis elevados de aminas vasoativas e troca
gasosa insatisfatéria. RX de abdome com distenso de algas.
Cirurgia Geral contra-indicou inventdrio da cavidade pelo
quadro clinico avancado de choque e alteragdes metabdlicas
graves. Obito em 13 dias ap6s admissio na UTI, 24 horas
apds inicio do evento abdominal. Cultura de secregio tra-
queal colhida na pentltima complicagio evidenciou Klebsiela
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oxytoca sensivel a carbapenémicos. Todas as hemoculturas co-
lhidas até a data do ébito foram positivas (pelo menos uma
amostra) para Candida albicans.

DISCUSSAO

Saccharomyces cerevisae é uma levedura conhecida hd muito
tempo pelo ser humano, com ampla utilizagio industrial.**”
Apesar de ser um germe distribuido na natureza e de virulén-
cia, até entdo, baixa para seres humanos, a infecgio invasiva por
Saccharomyces cerevisae vem sendo reconhecida com maior fre-
qiiéncia nas tltimas décadas, sendo agente reconhecido em cer-
ca de 4% das hemoculturas positivas para fungos, inclusive em
individuos imunocompetentes.>” Sua primeira descrigio como
patdgeno ocorreu em 1958 por Reihersol ¢ Hoel em isolados
repetidos de escarro em paciente com broncopneumonia.) A
epidemiologia ainda nao ¢ totalmente conhecida, sendo reco-
nhecido colonizador transitério da mucosa gastrointestinal (es-
pecialmente apds alimentos contaminados, do trato genital fe-
minino e trato respiratério.**” Acredita-se que sua entrada no
organismo seja predominantemente por via gastrointestinal,
apesar de relatos de contaminagio de cateteres através das maos
contaminadas, podendo, por isso, ser considerado causa de in-
fecgio associada a cuidados de satide.*® Sua presenca em liqui-
dos estéreis indica ou quebra de barreira ou alta populagio do
fungo.?’ Os fatores de risco sio muito similares aos da candide-
mia, como uso de cateteres, nutri¢io parenteral, hemodidlise,
uso de antibidtico de largo espectro, imunossupressao (HIV ou
doengas neoplésicas) e transplantados. Além destes, na funge-
mia por Saccharomyces, um fator de risco isolado e exclusi-
vo, consiste na utilizagio prévia do probidtico Saccharomyces
boulardii, largamente utilizado no tratamento de diarréias, espe-
cialmente aquelas associadas a antibiéticos.**>” Tal fato decorre
da identificagio cada vez mais descrita em literatura de cepas de
S. boulardii geneticamente idénticas a cepas de S. cerevisae, sen-
do considerado atualmente, taxonomicamente, um subtipo do
Saccharomyces cerevisae.* Este é um dado que exige atengio, ja
que, apds abertura da cdpsula para administragio enteral deste
probidtico, 0 mesmo pode permanecer em superficies por até
duas horas e em até um metro de distincia, sendo sua remocio
dificil, mesmo com lavagem das maos, consistindo num possi-
vel foco de disseminagio pelas unidades fechadas.®’ A detecgao
de fungemia ocorre em aproximadamente 10 dias de utilizagio
do probiético segundo literatura estudada.”’

A manifestagio mais importante da infec¢io por Saccha-
romyces ¢ a fungemia, que clinicamente pode ser indissocidvel
da infec¢ao por Candida, inclusive com descrigoes de presen-
¢a de coriorretinite e lesdes esofageanas.”*> Fungemia por
Saccharomyces é descrita em pacientes imunocomprometidos,
HIV positivos, mas também em pacientes imunocompe-
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tentes. Além da fungemia, outras manifesta¢des (mais raras)
também podem ocorrer como endocardite, abscesso hepati-
co, pneumonia, vaginite e esofagite.*”

O isolamento do fungo em culturas é simples, baseado
em sua morfologia, caracteristica de crescimento e bioquimi-
cas unicas.”) A diferenciagao para o subtipo boulardii nao é
rotineira por nio existirem caracteristicas patognomonicas
deste subtipo.?

Nao existe consenso para o tratamento da infec¢io, com
descricoes favorecendo o uso do fluconazol, voriconazol, flu-
citosina, anfotericina B e até associacio de anfotericina B a
fluconazol.*® Outras medidas importantes consistem na re-
tirada de cateteres e suspensio do probiético Saccharomyces
boulardii.®”®

Infecgoes flingicas mistas, apesar de mais frequentemente
descritas relacionadas a melhoria dos métodos diagndsticos,
possui uma ocorréncia com pouca descricio em literatura
correspondendo a cerca de 3-5% de todas as candidemias.
Sua presenca parece nao aumentar a mortalidade em relagao
a infecgdes monofungicas, com descrigoes, inclusive, de me-
nor mortalidade (20% vs. 53% em algumas séries).© O tra-
tamento nio difere do tratamento convencional da fungemia
por germe Unico, devendo ser observados o perfil de sensibi-
lidade dos germes envolvidos."”

O caso apresentado surpreende ji pelo (dificil) diagnés-
tico de candidemia disseminada em um paciente DPOC
que, apesar da doenga pulmonar, no fazia uso de corticoes-
terdides prévios, sem internagio prévia, com tumor de bexiga
incipiente, sem uso de cateteres venosos profundos, com uso
de um ciclo de antibiético em nivel ambulatorial, oriundo da
comunidade (poucos fatores de risco na admissio) e que de-
senvolve um quadro de infec¢ao fingica mista por S. cerevisae
e Candida albicans. O aparecimento do Saccharomyces em
culturas estd associado a provével quebra de barreira intesti-
nal associada ao uso do probidtico Saccharomyces boulardii.
O uso do obstipante loperamida provavelmente acelerou o
processo de translocagdo intestinal do germe, podendo ser
observada a fungemia num periodo menor do que o descrito
em literatura. Tal caso chama a atengio para um germe emer-
gente, de detec¢io crescente nas tltimas décadas e associado a
utilizagao de probiéticos, tdo comuns na nossa pratica clinica
e frequentemente considerados in6cuos, constituindo fator
de risco importante para a suspeicio deste germe. O trata-
mento antimicrobiano, primeiro com fluconazol e secunda-
riamente com a Anfotericina B, resultou em desaparecimento
do Saccharomyces da hemocultura, apesar de nao haver dire-
trizes claras para tratamento ou determinagio de controle de
cura para esta afec¢ao. Outro fator interessante do caso foi a
presenca de infecgao flingica mista, afec¢do ainda rara, mas
cada vez mais relatada na literatura em terapia intensiva.
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ABSTRACT

A case of a mixed fungal yeast infection involving Saccharomyces
cerevisiae - well known for its use in the bread and wine industries
— and Candida albicans, is described in an intensive care unit pa-
tient. Mortality due to mixed fungal infections in the intensive care
unit is high. An elderly smoker patient with chronic pulmonary
obstructive disease and untreated bladder neoplasm was admitted
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to the hospital with diarrhea and progressed to septic shock. The
above-mentioned yeasts were identified in blood cultures. This case
with fatal outcome provides an opportunity to discuss one of the
emergent germs found in the intensive care unit, in a case with an
atypical presentation.

Keywords: Saccharomyces cerevisiae; Infection; Candidiasis;
Fungemia; Sepsis; Yeasts; Case reports
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