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RESUMEN

La bacteriemia por Staphylococcus aureus se define como el aislamiento de dicho germen en al menos
un cultivo de sangre. Las metastasis infecciosas se originan por diseminacion hematégena y su poste-
rior localizacién en un sitio distinto al érgano en donde se origind el proceso infeccioso. La prevalencia
en la presentacion de estos focos infecciosos secundarios es baja en la edad pediatrica, por lo que re-
presenta un desafio diagndstico.

Se presenta el caso de un paciente pediatrico con una celulitis facial por Staphylococcus aureus, con
metastasis infecciosas y evolucion térpida.
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INTRODUCCION

Las infecciones por Staphylococcus aureus
(SA) son prevalentes en nuestro pais; se estima
que casi un 80 % de ellas son causadas por
Staphylococcus aureus meticilino resistente
de la comunidad (SAMR-C) y pueden tener
una evolucion grave. Los casos en pacientes
mayores de 8 afios con neumonia, meningitis
0 sepsis presentan mayor morbimortalidad. En
los ultimos afios se ha incrementado la tasa de
hospitalizacion por SAMR-C."?

La bacteriemia por Staphylococcus aureus se
define como el aislamiento de dicho germen en
al menos un cultivo de sangre. Las metastasis
infecciosas se originan por diseminacion
hematdégena y su posterior localizacién en un
sitio distinto al 6rgano en donde se origind
el proceso infeccioso.® La prevalencia en
la presentaciéon de estos focos infecciosos
secundarios es baja en la edad pediatrica,
siendo el SA el microorganismo que mas
frecuentemente los causa; por lo que representa
un desafio diagnoéstico.*5

Se presenta el caso de un paciente pediatrico
con una celulitis facial por Staphylococcus
aureus, con metastasis infecciosas y evolucion
térpida.

CASO CLINICO

Paciente de sexo masculino de 10 afios de
edad, con obesidad, peso 105 kg (indice de
masa corporal 40 kg/m?), sin controles de salud
en el ultimo afio. Con antecedentes personales
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y familiares de forunculosis. Consulté por lesion
inflamatoria en regién nasal acompafada
de edema y eritema perinasal y periorbitario
(Figura 1). Por dicha lesion, el paciente recibio
tratamiento antibidtico con trimetoprima
sulfametoxazol via oral durante 48 horas a dosis
6ptima (320 mg/dia), previo a la consulta, sin
mejoria.

Al momento del ingreso, a la sala de
internacion de Pediatria, se encontraba febril y
en regular estado general. Se realiz6 analisis de
laboratorio en el que se hall6 como dato positivo
una franca leucocitosis con neutrofilia (20 300
glébulos blancos/mms3, 77 % neutrofilos, 10 %
linfocitos, 12 % monocitos) y proteina C reactiva
elevada (13,6 mg/dl). Funcién renal y hepatica en
limites normales.

Se realiz6é tomografia de macizo craneofacial,
donde se observd engrosamiento de los
tegumentos de la cara, principalmente a nivel
periorbitario y nasal. Con diagnéstico inicial
de celulitis de puente nasal, en el primer dia
de internacion, se inici6 tratamiento antibiotico
empirico intravenoso con vancomicina y
piperacilina-tazobactam, previa toma de
2 muestras para cultivo de sangre periférica. Se
obtuvieron 2 hemocultivos positivos, en horas 12y
15, segun método cualitativo para Staphylococcus
aureus meticilino resistente (sensible a
vancomicina, trimetoprim-sulfametoxazol,
linezolid, clindamicina, minociclina, tigeciclina,
ceftarolina, ciprofloxacina, eritromicina; resistente
a oxacilina).

Ficura 1. Lesiéon maculo papulo eritematosa con costras melicéricas en regiéon nasal acompanada de

edema y eritema perinasal y periorbitario




Se realizé busqueda de metastasis
infecciosas. En el centellograma éseo corporal
total con marcacién de ciprofloxacina se
hall6 captacion en cabeza humeral derecha,
maxilar superior a nivel de la escotadura nasal,
hueso frontal y malar derecho (Figura 2). En la
tomografia de térax, se hallaron nodulillos en
ambos campos pulmonares con pequefia imagen
quistica apical izquierda (Figura 3).
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Se realizé radiografia de térax, fondo de ojos,
ecocardiograma y resonancia magneética de
cerebro dentro de limites normales. El paciente
presentd una enfermedad invasiva por SAMR-C
con evolucion clinica torpida a punto de partida
de foco cutaneo.

Se realizaron hemocultivos de control cada
48 horas; fueron negativos a las 96 horas de
inicio del tratamiento antibiético intravenoso.

Ficura 2. Centellograma éseo corporal total 15 mCi (740 MBq) de MDP-Tc99m. Ciprofloxacina-Tc99m

(INFECTON), macizo facial, craneo
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Aumento de la captacion de los difosfonatos marcados en la cabeza humeral derecha, hipercaptacion focal en el maxilar
superior a nivel de la escotadura nasal derecha, de la prolongacién de dicho hueso hacia el frontal y a nivel del area malar

derecha.

Ficura 3. Tomografia de térax

Nodulillos en ambos campos pulmonares.



Ante la persistencia de registros febriles (sin
compromiso respiratorio clinico ni inestabilidad
hemodinamica) y el hallazgo de metastasis
infecciosas a nivel 6seo y pulmonar, se modificd
el esquema antibiotico segun antibiograma a
vancomicina y linezolid, en el décimo dia de
internacion.

Luego de recibir 20 dias totales de
vancomicina y 10 dias totales de vancomicina
y linezolid, el paciente presento eritema
cutaneo generalizado con prurito, edema facial
y afectacion de mucosas, queilitis angular,
odinofagia y petequias en paladar, asociadas
a eosinofilia (1320 eosinoéfilos/mm?3) y leve
aumento de transaminasas. Se interpreté el
cuadro como sindrome de DRESS (drug reaction
with eosinophilia and systemic symptoms,
reaccion a las drogas con eosinofilia y sintomas
sistémicos) (Figura 4) por lo cual, se suspendio
completamente el tratamiento antibidtico, se
indico corticoterapia y fue derivado a sala de
cuidados intermedios.

Mejoré el compromiso cutaneo y mucoso,
con descenso de eosindfilos a 704 eosindfilos/
mm?3. Completod tratamiento para enfermedad
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invasiva por SAMR con clindamicina; reinicié
antibioticoterapia luego de 24 horas de control en
terapia intermedia. El paciente presenté evolucion
clinica favorable, recibié 6 semanas totales de
tratamiento antibidtico; las ultimas 2 semanas el
tratamiento antibiético se administré por via oral.

La evaluacion del paciente se realizé de
forma interdisciplinaria junto con los servicios
de Infectologia, Diagndstico por Imagen,
Bacteriologia y Endocrinologia.

DISCUSION

Las metastasis infecciosas como
complicaciones secundarias a bacteriemia por
Staphylococcus aureus son de baja prevalencia
en pediatria. La prevalencia de dichas metastasis
en adultos es de alrededor del 50 %, mientras
que en pacientes pediatricos es menor al
20 % de los casos;*® es mayor en pacientes
con enfermedades predisponentes de base,
como patologia nutricional, inmunosupresion,
enfermedades oncohematologicas, cardiopatias
congénitas, entre otras.®’

Diferentes estudios realizados en nuestro
pais®7 describen distinta distribucion en

Ficura 4. Exantema eritematoso intenso micromaculopapular confluente y pruriginoso, compatible con

farmacodermia




orden de frecuencia de los focos infecciosos
secundarios, comparado con los adultos. Las
metastasis infecciosas por orden de frecuencia
en la poblacién pediatrica son las pulmonares,
osteoarticulares y piel y partes blandas; es
menos frecuente el compromiso cardiovascular,
abdominal y ocular. En el caso descripto, las
metastasis infecciosas mostraron compromiso
osteoarticular y pulmonar. Al igual que en la
bibliografia, en este caso, el foco primario fue
cutaneo. Cabe destacar que, en la mayoria de
las series descriptas, en el 90 % de los episodios
se hallé un foco primario de infeccién al inicio del
cuadro clinico.®

La persistencia de hemocultivos positivos a
las 48 horas de la toma del primer hemocultivo
positivo se relaciona directamente con mayor
riesgo de metastasis infecciosas por SAMR."38
Segun otros estudios, la persistencia de
bacteriemia después del quinto dia y la sepsis
al ingreso se asocian con mayor riesgo de
morbimortalidad.®

En el caso clinico presentado, la busqueda
precoz de metastasis infecciosas arribo
a un tratamiento oportuno, considerando la
persistencia de los hemocultivos positivos y la
edad del paciente como factores asociados a
mayor morbilidad." En cuanto a la busqueda
de focos profundos o metastasis infecciosas, si
bien se solicitaron examenes complementarios
tales como ecocardiograma y fondo de ojo, es
importante subrayar la frecuencia de compromiso
pulmonar en pacientes pediatricos, por lo cual,
fue pertinente la busqueda de dicho foco a través
de radiografia y tomografia de térax. Respecto
del compromiso osteoarticular, el centellograma
con complejo ciprofloxacino-Tc99m fue util
para el diagnéstico del foco 6seo. Este tipo de
centellograma ha sido evaluado extensamente
con buenos resultados en el diagndstico de
infecciones bacterianas activas osteoarticulares.®

Segun el informe anual (2020) de resistencia
antibiética de la Seccién de Microbiologia Clinica
de la institucion, la resistencia para clindamicina
de Staphylococcus aureus de piel y partes
blandas de la comunidad fue del 13,8 % (1C95%:
4,5-32,6) y para vancomicina del 0 % (IC95%:
0-14,6). En el caso de Staphylococcus aureus
meticilino resistente, en pacientes internados
la resistencia a clindamicina reportada fue del
27,9 % (15,8-43,9) y para vancomicina el 0 %
(IC95 %: 0-10,2)."

El tratamiento antibiético empirico inicial
se selecciond siguiendo guias de practicas
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clinicas' y considerando que, para pacientes
hospitalizados con infeccidon de piel y tejidos
blandos complicada, una de las opciones
incluye vancomicina intravenosa (evidencia
A-l). Para nifios con osteomielitis hematoégena
aguda por SAMR, se recomienda vancomicina
(evidencia A-Il). En este caso, al tratarse de un
paciente obeso con infeccion grave en rostro,
se amplio la terapia antibiotica empirica inicial
con piperacilina-tazobactam para cubrir también
gérmenes gramnegativos y anaerobios. Segun
distintos estudios, se observé un porcentaje de
persistencia de hemocultivos positivos al quinto
dia del tratamiento menor para los pacientes que
recibian terapia combinada, con vancomicina
mas betalactamico (piperacilina-tazobactam),
que para aquellos que recibian vancomicina
sola.”™ En el paciente estable sin bacteriemia
ni infeccién intravascular en curso, se puede
utilizar clindamicina como terapia empirica si la
tasa de resistencia a clindamicina es baja (por
ejemplo; <10 %) con transicion a terapia oral si la
cepa es susceptible (evidencia A-Il). La duracién
exacta del tratamiento debe individualizarse, pero
normalmente se recomienda un curso minimo
de 4 a 6 semanas para la osteomielitis. Las
alternativas a la vancomicina y la clindamicina
incluyen la daptomicina o linezolid (evidencia
C-I11).1

En cuadros infecciosos con BAS en pediatria,
resulta pertinente la sospecha y busqueda de
focos metastasicos de infeccion, de acuerdo a su
orden de frecuencia, para el abordaje diagnostico
y terapéutico oportuno. B

REFERENCIAS

1. Gentile A, BakirJ, Ensinck G, CancellaraA, etal. Infecciones
por Staphylococcus aureus meticilino resistente adquirido
en la comunidad: hospitalizacién y riesgo de letalidad en
10 centros pediatricos de Argentina. Arch Argent Pediatr.
2018; 116(1):e47-53.

2. Ensinck G, Ernst A, Lazarte G, Romagnoli A, et al.
Infecciones por Staphylococcus aureus meticilino resistente
adquirido en la comunidad: experiencia de 10 afios en un
hospital pediatrico de Rosario, Argentina. Arch Argent
Pediatr. 2018; 116(2):119-25.

3. Clerc Berestein MA, Salerno MC, Giralda RN, Ferrer ML,
et al. Metastasis infecciosas en pacientes pediatricos con
bacteriemia por Staphylococcus aureus asistidos en el
Hospital de Nifios de La Plata, Argentina. Arch Argent
Pediatr. 2021; 119(6):408-13.

4. SuryatiBA, Watson M. Staphylococcus aureus bacteraemia
in children: A 5-year retrospective review. J Paediatr Child
Health. 2002; 38(3):290-4.

5. RossA, Toltzis P, O’'Riordan MA, MillsteinL, etal. Frequency
and Risk Factors for Deep Focus of Infection in Children
With Staphylococcus aureus Bacteremia. Pediatr Infect
Dis J. 2008; 27(5):396-9.

6. McMullan BJ, Campbell AJ, Blyth C, McNeil JC, et al.



10.

Clinical Management of Staphylococcus aureus bacteremia
in neonates, children, and adolescents. Pediatrics. 2020;
146(3):€20200134.

Praino ML, Neyro SE, Procopio A, Vazquez M, et al.
Localizacion metastasica en nifios con bacteriemia por
Staphylococcus aureus. Arch Argent Pediatr. 2012;
110(4):331-4.

Shahani L. Diagnostic approach in persistent
Staphylococcus aureus bacteraemia. BMJ Case Rep.
2017; 2017:bcr2017221073.

PérezMG, Martiren S, EscarraF, ReijtmanV, etal. Factores
de riesgo de focos secundarios de infeccién en nifios con
bacteriemia por Staphylococcus aureus adquirida en la
comunidad. Estudio de cohorte 2010-2016. Enferm Infecc
Microbiol Clin. 2018; 36(8):493-7.

Mora Rios F, Isunza Ramirez A, Lopez Marmolejo A,
Palma Rosillo RM, et al. Sensibilidad y especificidad
del gammagrama ciprofloxacino-Tc99M en osteomielitis

Reporte de casos / Arch Argent Pediatr 2023;121(5):€202202869

11.

13.

14.

infantil. Acta Ortop Mex. 2010; 24(4):248-51.

Errecalde L. Informe de Resistencia afio 2020: (pandemia
COVID-120la). Buenos Aires: Hospital Juan A. Fernandez;
2020.

. Guias de Tratamiento Empirico del Hospital Juan A.

Férnandez 2021. Division Infectologia. [Acceso: 21 de
diciembre de 2022]. Disponible en: https://sites.google.
com/view/teihajaf/

Holubar M, Meng L, Alegria W, Deresinski S. Bacteremia
due to Methicillin-Resistant Staphylococcus aureus: An
Update on New Therapeutic Approaches. Infect Dis Clin
North Am. 2020; 34(4):849-61.

Liu C, Bayer A, Cosgrove SE, Daum RS, et al. Clinical
practice guidelines by the infectious diseases society
of america for the treatment of methicillin-resistant
Staphylococcus aureus infections in adults and children:
executive summary. Clin Infect Dis. 2011; 52(3):285-92.



