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PALABRAS CLAVE Resumen Streptococcus pneumoniae es una causa poco frecuente de infecciones osteoarticu-
Streptococcus lares. Describimos 5 casos documentados en los afnos 2005, 2009, 2011, 2015y 2017 en pacientes
pneumoniae; internados en el Hospital Provincial de Pediatria de Misiones. Estos correspondieron a un nifio de
Infeccion 4 anos y a 4 nifas de 11, 10 y 6 afos, mas una nina de 4 meses, con diagnostico de osteomielitis
osteoarticular; de escapula y hiimero, artritis de cadera o de tobillo y osteomielitis de peroné distal. Todos
Nifios estos pacientes presentaban buen estado general al ingreso, uno de ellos era seropositivo para

el virus de la inmunodeficiencia humana. Todos los aislamientos recuperados fueron sensibles
a B-lactamicos y solo un aislado presento resistencia conjunta a macrolidos y tetraciclina. Se
serotipificaron 3 aislamientos, 2 de estos portaban serotipos vacunales (19F y 7F). A pesar de la
baja frecuencia, la etiologia de S. pneumoniae debe considerarse entre las infecciones osteoar-
ticulares. Nuestros hallazgos revalorizan el papel del laboratorio en el diagnéstico por cultivo
y contribuyen a documentar el comportamiento de este patogeno.
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Pneumococcal osteoarticular infections in children admitted to a Pediatric Reference
Hospital from Misiones, Argentina. Thirteen years of surveillance

Abstract Streptococcus pneumoniae is a rare cause of osteoarticular infections. We describe
5documented cases that occurred in 2005, 2009, 2011, 2015 and 2017 in patients admitted to
the Pediatric Provincial Reference Hospital of Misiones. These cases corresponded to a 4-year-
old boy and 4 girls aged 11, 10, 6 years and 4 months with a diagnosis of osteomyelitis of the
scapula and humerus, arthritis of the hip, ankle and osteomyelitis of the distal fibula. All of
them were in good general condition on admission and one of them was seropositive for human
immunodeficiency virus. All the recovered isolates were susceptible to B-lactams and only one
isolate showed joint resistance to macrolides and tetracycline. Three isolates were serotyped,
2 of which carried vaccine serotypes (19F and 7 F). Despite its low frequency, the etiology of S.
pneumoniae should be considered among the osteoarticular infections. Our findings enhance the
role of the Bacteriology laboratory in the diagnosis by microbiological culture and contribute
to documenting the epidemiological behavior of this pathogen.

© 2020 Asociacion Argentina de Microbiologia. Published by Elsevier Espafa, S.L.U. This is an
open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-

nc-nd/4.0/).

Las infecciones invasivas por Streptococcus pneumoniae
(EISpn) continGian siendo una causa importante de morbi-
mortalidad a nivel mundial, especialmente en menores de 5
anos®. S. pneumoniae (Spn) es responsable de una pequena,
pero no por eso desestimable, proporcion de todas las infec-
ciones osteoarticulares (IOA) pediatricas, secundando en
prevalencia a Staphylococcus aureus, Streptococcus pyoge-
nesy Kingella kingae®". Desde que Bulkley et al. publicaron
en 1914 una descripcion de 66 casos, el papel del neu-
mococo en este tipo de afeccion ha sido documentado
mundialmente*®. Nuestro objetivo fue describir las carac-
teristicas clinicas y microbiologicas de 5 casos de IOA por
neumococo detectados en el contexto de la vigilancia efec-
tuada desde el laboratorio de EISpn.

El presente estudio se llevo a cabo en el Hospital Pedia-
trico de Referencia Provincial Dr. Fernando Barreyro (HPP),
ubicado en la ciudad de Posadas (Misiones, RepUblica Argen-
tina). Se realizd una revision de los registros del Servicio de
Bacteriologia entre enero del 2005 y diciembre del 2017; se
identificaron 6 pacientes con diagndstico de I0OA de los que
se aislo Spn a partir del cultivo de muestras osteoarticu-
lares o de hemocultivos. Los datos clinico-epidemioldgicos
se obtuvieron mediante el analisis de las historias clinicas
y se transcribieron en una ficha. Un caso de artritis sép-
tica diagnosticada en 2007, en una nifa de 9 meses debid
excluirse por falta de datos. Se conto con el aval del Comité
de Etica del HPP. Las muestras se procesaron segin técni-
cas microbioldgicas convencionales; el serotipo se tipificd
en el Laboratorio de Referencia Nacional INEI-ANLIS Dr. Car-
los Malbran. El perfil de sensibilidad a los antibioticos se
determiné e interpret6 considerando los lineamientos del
Clinical and Laboratory Standards Institute 2018,

Caso 1. En julio del 2005, ingreso al hospital un varén
de 4 anos proveniente de la localidad de Gobernador Roca.
Un mes antes de su ingreso, el paciente presenté una
fractura de humero proximal izquierdo y fue atendido en
origen, con inmovilizacion del miembro con yeso e indi-
cacion de ibuprofeno por via oral. Ocho dias antes de la

hospitalizacion, la madre habia consultado nuevamente por
un cuadro febril (39°C) y signos inflamatorios por encima
del yeso en el hombro izquierdo, por lo que fue tratado con
analgésicos y derivado al HPP. El nifio presentaba historial
de asma bronquial, sin otros antecedentes perinatoldgicos
ni madurativos a destacar; tenia carnet con vacunas com-
pletas para la edad. Al ingreso se encontraba afebril, con
buena suficiencia cardiovascular, pulsos periféricos palpa-
bles, abdomen blando, catarsis y diuresis conservadas, con
dolor, tumefaccion e imposibilidad funcional del hombro
izquierdo. Se solicito radiografia de hombro, hiimero y esca-
pula; en esta se constatd imagen apolillada compatible con
osteomielitis. Se asumié como osteomielitis de escapula y
humero izquierdo, y se realizd toilette quirlrgica y des-
bridamiento; el material obtenido se envio al Servicio de
Bacteriologia y se dejo drenaje laminar. Se indicé clindami-
cina 40mg/kg/dia, rifampicina 10mg/kg/dia, diclofenaco
3mg/kg/dia y nubaina 0,1mg/kg/dia. El laboratorio de
ingreso informé leucocitosis a predominio de neutrofilos
(90%) con granulaciones toxicas, hematocrito 31%, hemo-
globina 10,9 mg/dl, plaquetas 350.000/mm?3, velocidad de
sedimentacion globular (VSG) 35 mm/h y proteina C reactiva
(PCR) de 768 mg/l. Bacteriologia comunicd recuperacion
de Spn sensible a B-lactamicos, tetraciclina, eritromi-
cina, clindamicina, vancomicina, rifampicina, levofloxacina,
trimetoprima-sulfametoxazol y cloranfenicol a partir del
liquido de puncion; los hemocultivos fueron negativos. Se
mantuvo la antibioticoterapia inicial. Luego de 14 dias de
internacion y tras no observarse alteraciones en las placas
radiograficas, se decidio6 el alta hospitalaria. Se le indicaron
cefalexina 100 mg/kg/dia y rifampicina 10 mg/kg/dia, por
via oral, hasta cumplir 21 dias, curaciones diarias y control
por consultorio externo de Traumatologia a las 48 h.

Caso 2. Nifa de 11 afos que ingreso6 derivada de un hos-
pital del interior de Misiones en mayo del 2009. Conforme
con el relato paterno, la nifia habia sufrido un traumatismo
del miembro inferior derecho 5 dias antes. La consulta se
habia hecho en origen, 48 h después del episodio, por dolor
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e impotencia funcional. Se realiz6 ecografia de cadera,
la que evidencid abombamiento y engrosamiento de la
capsula articular derecha, con aumento de liquido; se
indico tratamiento con ibuprofeno y se derivo al HPP. Al
ingreso, la paciente presentaba peso y talla no adecuados
para su edad (p3-10), sin otros antecedentes perinatolo-
gicos, madurativos o heredofamiliares a destacar. Tenia
vacunas completas para la edad y se encontraba afe-
bril, activa, reactiva, normohidratada, hemodinamicamente
estable, con abdomen blando, depresible y no doloroso a
la palpacion. En el miembro inferior se observo tumefac-
cién con edema, aumento de tamano y dolor al rotar la
cadera derecha. Por la clinica y los antecedentes, se asu-
mio como artritis de cadera. Se realizo puncion de cadera
por via lateral con guia radioscopica y extraccion venosa
para estudios bioquimicos y bacteriologicos. Se instaurd
tratamiento farmacoldgico con clindamicina 40 mg/kg/dia,
rifampicina 20mg/kg/dia y diclofenaco 6 mg/kg/dia. Se
obtuvo hemograma normal, VSG 50 mm/h, PCR 96 mg/l y
demas parametros quimicos normales. El liquido de puncion
presentd aspecto turbio-rojizo, glucosa 0,09g/l, proteinas
6,67 g/1, con abundantes hematies y leucocitos; a partir de
su cultivo se aislo Spn serotipo 11A sensible a B-lactamicos,
trimetoprima/sulfametoxazol, tetraciclina, eritromicina,
clindamicina, rifampicina, levofloxacina, cloranfenicol y
vancomicina. Los hemocultivos fueron negativos. Al recibir
el informe bacterioldgico, se rotd la medicacion a penicilina
G sddica, 300.000 Ul/kg/dia. Al séptimo dia de internacion,
por buena evolucion clinica, se otorgo la externalizacion con
tratamiento de fenoximetilpenicilina, 60.000 Ul/ml por via
oral cada 8 h durante 28 dias, y la indicacion de efectuar un
control por consultorio externo a las 48 h.

Caso 3. Nifa de 10 anos internada en mayo del 2011
por cuadro febril y eritema con edema, inflamacion y
dolor de pie derecho, de 6 dias de evolucion; se tratd
en origen con cefalexina y antiinflamatorios, y hubo leve
mejoria. La paciente era seropositiva para el virus de la
inmunodeficiencia humana (HIV) y no presentd carnet de
vacunacion; sin otros antecedentes perinatoldgicos, madu-
rativos o alimentarios relevantes. En el examen fisico, se
constatd un moderado compromiso del estado general; la
paciente estaba hemodinamicamente compensada, afebril,
lacida, reactiva, con buena suficiencia cardiorrespirato-
ria y pulsos periféricos palpables. En el examen de piel
se observd edema y eritema en pie derecho, con pulsos
palpables y movimiento disminuido. Por la clinica y los
antecedentes, se asumio como celulitis de pie derecho.
Se solicitd hemograma, coagulograma, ecografia de partes
blandas, radiografia de pie e interconsulta con Traumato-
logia. Se indico clindamicina 40 mg/kg/dia, dexametasona
0,6 mg/kg/dia y reposo. La ecografia reveld una colec-
cion en la region anterior del pie derecho en contacto
con el hueso, que comprometia la zona interna lateral
de la articulacion del tobillo. Se solicitdé centellograma
0seo e interconsulta con Cirugia. Se efectud toilette qui-
rdrgica y se obtuvo escaso contenido purulento, que se
envio para su cultivo. Se incorpor6 al tratamiento rifampi-
cina 20 mg/kg/diay diclofenaco 6 mg/kg/dia. El hemograma
reveld leucocitosis con neutrofilia, 11.000/mm? (neutréfilos
88%), hematocrito 31%, hemoglobina 8,5mg/dl, plaquetas
289.000/mm3, VSG 90mm/h, parametros quimicos nor-
males. Una nueva ecografia informé una coleccion de

3,6 x 0,43cm en la region anterior del pie derecho, 2cm
por encima de la herida quirtrgica, y la gammagrafia dsea
reveld un aumento difuso de la concentracion del trazador
administrado en el tobillo derecho, compatible con artritis.
Al tercer dia de internacion, se realizé una nueva toilette
de tobillo. Bacteriologia informé desarrollo de Spn sensible
a B-lactamicos, tetraciclina, trimetoprima/sulfametoxazol,
eritromicina, clindamicina, vancomicina, rifampicina, levo-
floxacina y cloranfenicol, tras lo cual se suspendid el
tratamiento con rifampicina. Al décimo dia, luego de una
nueva toilette, la paciente estaba estable, con la lesion en
resolucion, por lo que se le otorgo el alta hospitalaria, con
diagnostico de absceso de tobillo, tratamiento con fenoxi-
metilpenicilina, 60.000 Ul/ml por via oral cada 8 h durante
4 semanas, e indicacion de realizar un control a las 48 h con
su pediatra y con el Servicio de Infectologia.

Caso 4. En mayo del 2015, se admiti6 una nifa de 6 afios,
oriunda del interior de la provincia de Misiones. Seglin el
relato materno, una semana antes habia comenzado con
secreciones en las vias aéreas superiores y presentd fie-
bre (por mas de 24h), motivo por el cual se le administro
ibuprofeno. Como presentaba dolor en la cadera derecha
e impotencia funcional, consulto en origen, donde una eco-
grafia reveld imagen compatible con derrame articular leve,
por lo que sus padres consultaron en el HPP. La paciente pre-
sentaba antecedentes de hipotiroidismo y broncoespasmos
a repeticion, y era tratada con levotiroxina y salbutamol;
no presentd su carnet de vacunacion. El examen fisico
evidencid regular estado general; la nifa se encontraba
afebril, activa, reactiva, normohidratada. En el miembro
inferior derecho, se observd imposibilidad para la movili-
zacion activa y pasiva, con dolor localizado a la palpacion
en la cadera derecha, sin flogosis. Se asumioé como artritis de
cadera derecha. El laboratorio de ingreso informé leucoci-
tos 11.710/mm? (neutréfilos 85%, basofilos 1%, linfocitos 9%,
eosindfilos 5%), hematocrito 34%, hemoglobina 11,9 mg/dl,
plaquetas 254.000/mm?3, glucemia 1,05g/l, urea 1,7g/l,
VSG 90mm/h y tiempo de protrombina 96%. Tras intercon-
sulta con Traumatologia, se tomaron muestras de material
articular por artrocentesis y artrotomia, que se envia-
ron para cultivo. Se indico clindamicina 40mg/kg/dia,
rifampicina 20 mg/kg/dia, diclofenaco 3 g/kg/dia, dipirona
10mg/kg/dia y ranitidina 5mg/kg/dia. A partir del cul-
tivo de liquido articular se recuper6 neumococo serotipo
19F sensible a B-lactamicos, trimetoprima/sulfametoxazol,
rifampicina, levofloxacina, vancomicina y cloranfenicol;
resistente a tetraciclina, eritromicina y clindamicina (feno-
tipo MLS;, constitutivo: gen ermB+). Los hemocultivos fueron
negativos. Luego de la interconsulta con Infectologia, se roto
la medicacion a penicilina G sédica mas rifampicina. Al sexto
dia de internacion, por respuesta al tratamiento y buena
evolucion clinica, se otorgo el alta médica con tratamiento
con fenoximetilpenicilina, 60.000 Ul/ml por via oral cada
8h, durante 28 dias.

Caso 5. En junio del 2017, ingresé al HPP una nifa de
4 meses. Segun el relato materno, la paciente presentaba
rinorrea y dificultad respiratoria de una semana de evolu-
cion y habia realizado consultas clinicas previas. Tras 2 dias
de internacion con diagndstico de bronquiolitis, recibio el
alta médica con medidas fisicas, antiinflamatorios y osel-
tamivir. Durante esa estancia, se le efectud extraccion de
sangre periférica de venas del pie izquierdo para estudios
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complementarios, zona en la que luego presento eritema y
edema. El motivo del regreso al hospital fue el agravamiento
del sitio de lesion. Se solicitaron estudios complementarios
y se decidio su ingreso a quirofano. Antecedentes a des-
tacar: paciente nacida pretérmino (27 semanas), con peso
adecuado a la edad gestacional (1.350¢g), con anteceden-
tes perinatologicos de internacion en Neonatologia durante
meses y diagnosticada con onfalitis y retinopatia del pre-
maturo, por lo que habia sido operada en mayo. Ingresé
con carnet de vacunacion incompleto: vacunas de los 4
meses pendientes. En el examen clinico, se observé regular
estado general; la paciente estaba activa, reactiva, afe-
bril, normohidratada y compensada hemodinamicamente. El
laboratorio de ingreso mostro leucocitosis (15.820/mm?) con
neutrofilia (64%), hematocrito 28%, hemoglobina 9,1 mg/dl,
plaquetas 342.000/mm3, PCR 24,8mg/l y demas para-
metros quimicos normales. Se recibio el informe de los
hemocultivos de la primera consulta, con deteccion de
diplococos gram positivos en ambas muestras. Fue evaluada
por Traumatologia e ingresé a quiréfano para toilette de
osteomielitis de peroné distal izquierdo. Se realizd dre-
naje de material purulento, que se envid para cultivo.
Por la clinica y los antecedentes, se asumié como osteo-
mielitis de peroné distal izquierdo. Se indicé tratamiento
con clindamicina 40 mg/kg/dia, rifampicina 20 mg/kg/dia,
diclofenaco 3 g/kg/dia, dipirona 10 mg/kg/dia y ranitidina
5mg/kg/dia. Bacteriologia comunicé desarrollo de Spn sero-
tipo 7F, sensible a B-lactamicos, tanto en el liquido de
puncion como en los hemocultivos; el aislamiento tam-
bién fue sensible a eritromicina, clindamicina, rifampicina,
trimetoprima/sulfametoxazol, tetraciclina, vancomicina,
levofloxacina y cloranfenicol. Se suspendi6 la rifampicina
y se agrego penicilina G sodica, 100.000 Ul/kg/dia. El deci-
mocuarto dia de internacion, luego de una interconsulta con
Traumatologia, se le otorgd el alta, medicada con trimeto-
prima/sulfametoxazol 10 mg/kg/dia y penicilina v 100.000
Ul/kg/dia, ambas por via oral, por 6 semanas, y con la indi-
cacion de efectuar una consulta de control a las 48 h.

Las I0OA neumococicas representan una pequefa pro-
porcion —entre el 1,2 y el 6%— del total de las EISpn
pediatricas®'". Particularmente en el HPP, considerando un
periodo de 13 afos de vigilancia (2005-2017), observamos
una prevalencia del 2,34% (6/256), con predominio de las
artritis (4; 1,56%) sobre las osteomielitis (2; 0,78%).

La etiologia de las IOA varia segun la edad; aquellas cau-
sadas por neumococo afectan, en general, a ninos de 2 meses
a 5 anos®', especialmente, a los menores de 2 afos*’, y
asociadas a menudo a bacteriemia neumococica. En nuestro
relevamiento, solo un paciente era mayor de 5 afnos. Contra-
riamente a lo aqui observado, en las revisiones publicadas
se destaca cierta predisposicion de los varones a enfermar
por esta enfermedad*®'°, probablemente como consecuen-
cia de una mayor actividad fisica que los expondria a sufrir
repetidos microtraumatimos®.

En adultos, estos cuadros, en general, se relacionan con
la presencia de enfermedades de base o algun tipo de inmu-
nocompromiso. En cambio, en nifios, esta asociacion no es
tan clara y se han documentado casos principalmente en
nifios sanos*®°. En todos nuestros pacientes, no obstante,
observamos alguna comorbilidad (hipotiroidismo, HIV, asma
bronquial, prematurez o desnutricion).

La localizacion principal de las I0A varia segun estén com-
prometidos el hueso o la articulacion. Aproximadamente
2/3 de las osteomielitis involucran a los huesos largos de
las extremidades (fémur, tibia o himero), mientras que
las artritis comprometen articulaciones grandes, como la
cadera o la rodilla>*¢, aunque existen excepciones®®'". Se
ha descrito que la artritis séptica neumocdcica poliarticular
es mas comun en adultos? y que, en la poblacién pediatrica,
hay predominio del compromiso monolocular®'". En nuestra
serie, una osteomielitis fue bilocular e involucré himero y
escapula.

Se considera al tracto respiratorio como el prin-
cipal reservorio y la via de entrada de diferentes
microorganismos al torrente sanguineo, entre ellos, de
neumococo’>". Usualmente, los pacientes afectados refie-
ren algin cuadro de vias aéreas superiores (CVAS) como
antecedente®47:19.1215; del mismo modo, la hiperemia pos-
traumatica favoreceria la translocacion bacteriana hacia el
foco osteoarticular®'%'2'>, En esta serie, 2 pacientes notifi-
caron antecedente de CVAS y 2 de traumatismo cerrado.

La clinica de las I0A puede ser inespecifica, lo que difi-
culta su diagndstico. Todos los pacientes experimentaron
la clasica triada de fiebre, dolor e impotencia funcional,
acompanada o no por signos inflamatorios locales. La apro-
ximacion diagnostica se debe basar en la sospecha clinica
precoz, buscando apoyo en las pruebas de laboratorio y
las técnicas de imagen?®'>. En nuestra serie, el cultivo de
liquido sinovial/6seo fue positivo en todos los casos y el de
sangre solo en 2 (artritis y osteomielitis).

Algunas revisiones publicadas antes de la incorporacion
de las vacunas conjugadas antineumococicas (VCN) evi-
denciaron que los serotipos relacionados con IOA diferian
de aquellos que causaban otras EISpn; particularmente, se
ha vinculado al serogrupo 19 con afecciones en el tejido
paraosteal*® %1415 En este sentido, Sousa et al. observaron
que los serotipos incluidos en la VCN13 eran mas preva-
lentes entre las EISpn «tipicas» que entre aquellas EISpn
«raras» (65% vs. 35%)'“. Por su parte, Olarte et al. regis-
traron un aumento del 71% en las hospitalizaciones por I0A
causadas por serotipos no vacunales''. En nuestro estudio,
se serotipificaron 3 aislamientos, 2 (7F y 19F) estaban inclui-
dos en la VCN13 y se recuperaron en anos posteriores a su
introduccion. Alrededor del 2% de las EISpn se relacionan
con fallas vacunales y la mitad de estas se dan en ninos
con comorbilidades; los serotipos 19F y 6B son los principa-
les involucrados, probablemente como consecuencia de su
baja inmunogenicidad'®. En esta serie, el registro de inmu-
nizaciones se obtuvo solo para el caso 5, con esquema de
vacunacion incompleto para su edad (una dosis de la VCN13)
y recuperacion de Spn serotipo 7F.

Ante toda sospecha de IOA en nifos, se debera iniciar
antibioticoterapia por via intravenosa precozmente, tras la
obtencion de muestras microbioldgicas. En general, el tra-
tamiento consta de una cefalosporina combinada con una
farmaco antiestafilococica®*'%'2, y, en zonas con prevalen-
cia de S. aureus resistente a meticilina (SAMR) mayores del
10%, se indica clindamicina asociada a un betalactamico.
Para el tratamiento secuencial por via oral posterior, se
recomienda continuar con un farmaco de espectro similar al
utilizado de forma intravenosa. Especificamente en el caso
de Spn sensible a penicilina, se propone la utilizacion de
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amoxicilina tanto por via intravenosa como oral®®'>'>, En
nuestra serie, la medicacion empirica de los casos 1y 5 obe-
decio a la sospecha de etiologia SAMR, ya que en nuestra
zona es el principal agente en estos cuadros.

Desde 1989, se comunicaron solo unos pocos aislamien-
tos de Spn recuperados de IOA con sensibilidad disminuida a
la penicilina® ™. Todos los neumococos aqui descriptos fue-
ron sensibles a B-lactamicos y al resto de los antibioticos
ensayados, excepto aquel que portaba el serotipo 19F, que
presento resistencia a macrolidos y a tetraciclina (caso 4).

En general, la evolucion de la enfermedad suele ser
buena, aunque condicionada a la gravedad de los proce-
sos subyacentes, y la mayoria de los nifios correctamente
diagnosticados y tratados se curan sin secuelas a largo
plazo®4'%'4, La totalidad de los pacientes de esta serie fue-
ron externalizados como curados y sin complicaciones. Estos
hallazgos son coincidentes con lo que se advierte en la lite-
ratura; la tasa de mortalidad es mayor en adultos y pacientes
con comorbilidades®*#614,

Aunque inusual, Spn es una causa de IOA que debemos
considerar al evaluar al paciente pediatrico. En tal sentido,
debe tenerse en cuenta esta posibilidad al momento de
establecer el tratamiento antimicrobiano empirico. Luego
de la introduccion de las vacunas conjugadas al calenda-
rio de inmunizaciones, se ha documentado una reduccion
sustancial de los casos de EISpn'?; sin embargo, la informa-
cion disponible sobre el impacto de esta medida respecto
de las I0A es escasa'''“. La vigilancia epidemioldgica es una
herramienta sumamente necesaria para monitorear cambios
en la epidemiologia de las EISpn, evaluar las medidas de
salud pUblica implementadas y delinear estrategias a futuro,
orientadas a la prevencion y el manejo de esta patologia.
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