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Endocardita determinata de Candida albicans cu forme L
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Endocarditis due to cell wall deficient forms of Candida albicans

Abstract: The patient TM, wearer of a bicuspid valve prosthesis, has been diagnosed with infectious
endicarditis due to Candida albicans. The yeast has been isolated both from blood and excised valve. After mycological
diagnosis, the patient has been treated with fluconazole in accordance with antifungal susceptibility testing, but 3 blood
cultures made obvious cell wall deficient forms irreversible to normal growth. The smears performed from reversion
media exhibit yeast-like cells but no growth has been detected in subcultures on solid media. Thus, it has been
impossible to do the identification and the susceptibility testing for the isolated strains. The patient has died due to
multiple septic embolisms.
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Rezumat: Pacientul TM, cu proteza valvulard mitrala, a fost diagnosticat cu endocarditd infectioasa
determinatd de Candida albicans. Levura a fost izolatd din sange si din fragmentul de valvd. Dupda comunicarea
izolatului din hemoculturd, pacientul a primit fluconazol, conform antifungigramei, iar 3 seturi de hemoculturi recoltate
ulterior au izolat forme L ireversibile la cresterea normald. Frotiurile efectuate din mediile de reversie au evidentiat
forme levurice, insa acestea nu au crescut pe medii solide, astfel ca nu am putut efectua identificarea lor si evaluarea

Cuvinte cheie: endocardita fungica, forme L, proteza valvulara

Introducere: Incidenta endocarditelor infectioase continud si creasca in ciuda progreselor
terapeutice, iar mortalitatea este extrem de ridicatd mai ales Tn cazul endocarditelor infectioase pe valve
protezate cu debut precoce (60 zile-6 luni) (1).

Raportare de caz

Pacientul TM, in varsta de 49 ani, s-a internat 1n ianuarie 2006 la Centrul de Cardiologie lasi pentru
febra, otalgie dreaptd si congestie faringiand. Din antecedente refinem: stenoza mitrald severa,
comisurotomizata in 1995, restenozatd in 2001 si complicatd cu fibrilatie atriald permanentd, protezarea
valvei mitrale cu protezd Edwards Mira nr. 25 in decembrie 2005 la Centrul de Cardiologie lasi. La
examenul ORL nu au fost observate modificiri patologice, exsudatul faringian nu a izolat streptococi B-
hemolitici, bacili gram-negativi, levuri. Datoritad sindromului febril au fost recoltate 2 hemoculturi. Ambele
au izolat Candida albicans, iar pacientul a fost tratat cu fluconazol, conform antifungigramei. In trei seturi de
hemoculturi recoltate dupa o saptamana de terapie cu fluconazol, linezolid, rifampicina si teicoplanind, am
observat forme L (figura nr. 1A). Examenul ecocardiografic a evidentiat o vegetatie voluminoasa la nivelul
protezei valvulare si tromboza de urechiusd stinga, iar fluconazolul a fost inlocuit cu voriconazol, la
indicatia medicului specialist infectionist.

Starea generala a pacientului s-a degradat, iar computer-tomografiile craniocerebrald si abdominala
au evidentiat leziuni cerebrale, splenice si renale sugestive pentru embolii septice. S-a intervenit chirurgical,
iar din fragmentul de protezd s-a izolat Candida albicans cu acelasi antibiotip cu al izolatului din
hemoculturi. Microscopic, s-au observat frecvente levuri cu blastoconidii si pseudohife asociate
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reactiei inflamatorii, ceea ce demonstreaza cresterea
in profunzimea tesutului si exclude contaminarea.
Ulterior, starea pacientului s-a agravat, prezentind
accident vascular cerebral hemoragic masiv si stop
cardio-respirator.

Discutii

Protezele intracardiace sunt inerent mai
receptive la colonizarea bacteriand/fungicad decat
valvele cardiace native. Endocarditele fungice pe
valve protezate sunt mai grave si de obicei sunt
rezultatul candidemiilor nosocomiale (2, 3). Printre
factorii de risc asociati endocarditelor fungice se
numard si protezarea cardiacd, stimulatoarele
cardiace, cateterismul intravenos  prelungit,
antibioticoterapia, terapia imunosupresivd (4). In
cazul pacientului nostru, endocardita a debutat in
primele 30 de zile dupa operatia de protezare
valvulara.

Diagnosticul  endocarditelor infectioase
reprezintd o provocare, deoarece semnele si
simptomele asociate infectiei sistemice pot masca
semnele endocarditei (4). Criteriile clinice au
prognostic pozitiv nesatisfacitor pentru infectia
fungica sistemica (5). In cazul comunicat, pacientul
a fost internat pentru sindrom febril si otalgie, iar
hemoculturile pozitive au impus efectuarea
ecocardiografiei care a evidentiat vegetatii la nivelul
protezei valvulare.

Pentru hemoculturi am utilizat seturi de
medii Hemoline Performance Duo (bioMérieux) cu
citire vizuald a cresterii. In seturile de hemoculturi
recoltate dupa o saptamana de terapie cu fluconazol,
rifampicind si teicoplanind, am evidentiat forme L
prin coloratie cu acridine orange (figura nr. 1A),
motiv pentru care am repicat hemoculturile pe
medii osmotic protectoare (6). Frotiurile efectuate
din mediile de reversie au evidentiat forme levurice
(figura nr. 1C), insd acestea nu au crescut pe medii
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solide, astfel cd nu am putut efectua identificarea si
nici antibiograma lor. Reversia morfologica a
formelor L, dar fara crestere pe medii convetionale
a mai fost semnalati si de alti cercetitori (7). In
general, reversia apare mai rapid la formele L
induse in vitro fatd de formele L aparute spontan in
vivo, cultivate din diferite situsuri de infectie.
Fungii cu perete defectiv cultivd doar pe medii
pentru microorganisme cu perete defectiv (7).

Literatura mentioneazd ca sub actiunea
anumitor substante (5-fluorouracil, amfotericina B,
micostatin) sau uneori ca un eveniment
natural/spontan, fungii se pot transforma 1in
microorganisme cu perete defectiv (7,8). Cresterea
anumitor fungi (e.g. Aspergillus spp.) poate fi
stimulatd in prezenta antibioticelor (penicilina,
kanamicina, eritromicind), producandu-se
concomitent §i variante cu perete defectiv.

Recunoasterea fungilor cu perete defectiv in
produsele patologice reprezinta o provocare
deoarece in majoritatea cazurilor bacteriile cu perete
defectiv apar ca sfere inmugurite sau ca
»pseudohife” ramificate. Spre deosebire de formele
L bacteriene, fungii in stadiul de forma L pot
dezvolta corpi L gigantici (mai mari decat cei ai
bacteriilor) sau minuscule hife 1insotite de
inmuguriri ovoidale sau triunghiulare care au
tendinta la dizolvare in coloratia Gram. Daca
reuseste coloratia, formatiunile sunt gram-negative
si raman astfel pana la reversia completa.

In concluzie, particularitatea cazului
prezentat constd 1n evidentierea formelor L fungice,
care pot explica in parte gravitatea cazului si
prognosticul nefavorabil. Sunt necesare studii
viitoare care sa clarifice conditiile particulare de
aparitie a acestor microorganisme cu perete defectiv
si rolul lor in patologia infectioasa actuala.

Figura nr. 1: A. frotiu din hemoculturd, coloratia cu acridine orange (400x); B. mediile de reversie;
C. frotiu din mediul de reversie, coloratia Gram (1000x)
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