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			Resumen

			Eikenella corrodens es un bacilo gram negativo que forma parte de la microbiota respiratoria superior, gastrointestinal y genitourinaria, considerado patógeno oportunista. Clostridium perfringens es un bacilo gram positivo anaerobio que produce varias infecciones. Se describe un caso de artritis séptica postraumática debido a una coinfección por E. corrodens y C. perfringens. E. corrodens fue identificado por espectrometría de masas MALDI-TOF MS y secuenciación del gen 16s ARNr , presentando sensibilidad a ceftriaxona evaluado por el método epsilométrico. En subcultivo anaerobio se obtuvo desarrollo de C. perfringens identificado mediante ViteK 2 compact presentado sensibilidad a: Penicilina, amoxicilina/ácido clavulánico entre otros antibióticos analizados por Sensititre ANO2B. Si bien la incidencia de E. corrodens en artritis séptica es desconocida, principalmente por la dificultad de su identificación, siempre debería sospecharse en casos de traumatismos con cortopunzantes, al igual que microorganismos anaerobios, ya que permite ajustar el tratamiento antibiótico y lograr la resolución proceso infeccioso.
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			Abstract

			Eikenella corrodens is a gram-negative bacillus that is part of the upper respiratory, gastrointestinal, and genitourinary microbiota, and is considered an opportunistic pathogen. Clostridium perfringens is a gram-positive anaerobic bacillus that causes several infections. We describe a case of post-traumatic septic arthritis due to a coinfection with E. corrodens and C. perfringens. E. corrodens was identified using matrix-assisted laser desorption/ionization time-of-flight mass spectrometry (MALDI-TOF MS) and 16s rRNA gene sequencing, showing sensitivity to ceftriaxone as evaluated by the epsilometer test. Subsequent anaerobic subculture yielded the growth of C. perfringens, identified using the Vitek 2 system, and demonstrated sensitivity to various antibiotics including penicillin, amoxicillin/clavulanic acid, and others analyzed by the Sensititre ANO2B system. While the incidence of E. corrodens in septic arthritis is unknown, primarily due to difficulties in its identification, it should always be suspected in cases of penetrating trauma, along with other anaerobic microorganisms, as it allows for appropriate adjustment of antibiotic therapy and successful resolution of the infectious process.
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			Introducción

			Eikenella corrodens es un bacilo gramnegativo corto, no formador de esporas, anaerobio facultativo e inmóvil, crece en atmósfera aerobia en presencia de CO2 al 5 % presenta crecimiento lento en agar sangre o chocolate a temperatura de 35-37 0C. Las colonias son rugosas, convexas, redondeadas o irregulares, grises, translúcidas, no hemolíticas y se adhieren fuertemente (“roer”) al agar1. E. corrodens pertenece a la familia Neisseriaceae y fue descrito inicialmente en 1948 por Henriksen, quien la denominó Bacillus corroding, luego Bacteroides corrodens y finalmente Eikenella corrodens2 única especie. Este microorganismo forma parte del microbiota respiratoria superior, gastrointestinal y genitourinaria, se considera un patógeno oportunista y se han descrito infecciones en cabeza y cuello, sinusitis, infección pulmonar, artritis, endocarditis, infección intraabdominal, absceso pancreático, absceso cerebral, absceso hepático, infección del cráneo, osteomielitis, infecciones después de herida de mordedura humana y puede causar infecciones en adultos y niños3. Los procesos infecciosos suelen presentarse con cultivos polimicrobianos asociados a microorganismos facultativos (Streptococcus α y β hemolíticos, Streptococcus grupo anginosus, S. aureus, Staphylococcus coagulasa negativa y Enterobacterales), así como de anaerobios obligados4. Las infecciones pediátricas causadas por Eikenella son poco comunes siendo las más frecuentes las asociadas a cabeza y cuello, seguido de infecciones localizadas en extremidades, tracto gastrointestinal, sistema nervioso central, aparato respiratorio, sangre y sistema genitourinario3. Presentamos un caso clínico infrecuente de artritis séptica postraumática por E. corrodens y C. perfringens.

			Caso

			Paciente femenina de 9 años de edad, sin antecedentes patológicos de importancia, acude al servicio de emergencia por un trauma penetrante con aguja de jeringuilla en la cara lateral interna de la rodilla derecha, que ha ido evolucionando con dolor, calor y edema en los últimos 5 días. Al examen físico presenta extremidades asimétricas, pierna derecha aumentada de volumen con predominio en la zona de rodilla, flexa, caliente y con dolor a la palpación en escala de 9/10 que se extiende al tercio inferior del muslo y tercio superior de la pierna, adicionalmente se evidencia cicatriz de orificio de entrada en la cara interna de la rodilla afectada. Se realizan exámenes de laboratorio, obteniéndose: Leucocitos: 10.9 x 103/mm3, Neutrófilos: 7.42 x 103/mm3, Hematíes: 4.6 x 106/mm3, Hemoglobina: 13.5 g/dl, Hematocrito: 39.6 %, Plaquetas: 498 x 103/mm3 y Proteína C reactiva (PCR): 21.37 mg/dl. En los estudios de imagen por rayos X se observó la presencia de edema en los tejidos blandos sin compromiso óseo; mediante ultrasonido ecográfico se determinó presencia de líquido purulento con volumen de 64 ml aproximadamente además de sinovitis intraarticular, bursitis supra e infrapatelar con celulitis circundante. Por dichos hallazgos se inicia analgesia a base de AINES y paracetamol más terapia antibiótica empírica con cefazolina (100 mg/kg/día) más oxacilina (100 mg/kg/día).

			Razón por la cual se decide realizar limpieza quirúrgica más artrotomía de rodilla derecha, encontrándose: compromiso de partes blandas, edema en bursa supra-rotuliana e infrarotuliana, gleras fibropurulentas infrarotulianas y líquido

			purulento en volumen aproximado de 160 ml, se toman muestras de tejido sinovial, líquido articular y un set de hemocultivos para estudio microbiológico. A las 72 horas, en los cultivos bacterianos se obtiene desarrollo de colonias puntiformes, grises, no hemolíticas, rugosas, convexas, con bordes irregulares, con un ligero olor a hipoclorito, que crecen solo en agar sangre y chocolate bajo atmósfera de CO2 al 5 % y temperatura 36-37 0C (fig. 1), a la coloración Gram se observan Bacilos Gram negativos pequeños y pleomórficos. Se realiza un panel Nmic/ID 406 de BD Phoenix (BD Diagnostic Systems, Sparks, MD) para su identificación y sensibilidad, sin obtener resultados. Por lo que, se decide realizar identificación mediante espectrometría de masas MALDI-TOF MS Biotyper (Bruker Daltonik, Alemania) obteniendo la identificación de Eikenella corrodens (score: 2.02); con el fin de desafiar la capacidad de la base de datos de  Biotyper del MALDI-TOF MS para identificar a esta especie, se realizó amplificación y secuenciación del gen 16s rRNA 1100 pb (Forward: 5’: AGAGTTTGATCCTGGCTCAG: 3’ / Reverse: 5’: ACGGATACCTTGTTACGACTT 3’) obteniendo como resultado Eikenella corrodens con un 98 % de homología. En el estudio de susceptibilidad a los antimicrobianos, se testeó la concentración mínima inhibitoria (CIM) a ceftriaxona por el método de tira de gradiente (Thermo Scientific™ Oxoid™) arrojando una CIM de 0.032 µg/ml (Sensible: ≤ 2 µg/ml).

			[image: ]

			En base a los resultados de los cultivos se decide cambiar el tratamiento antibiótico a ceftriaxona (100 mg/kg/día). De manera paralela, a partir del medio tioglicolato se realizan subcultivos obteniéndose el mismo desarrollo de E. corrodens y mediante microscopía se evidencia adicionalmente la presencia de un Bacilo Gram positivo, por lo que, se realizan subcultivos en condiciones anaerobias obteniendo desarrollo de C. perfringens, identificado mediante la tarjeta ANC Vitek 2 compac (Biomérieux, Marcy l’Etoile, France) con el siguiente perfil de sensibilidad (en µg/ml): Penicilina: 0.12 (Sensible: ≤ 0.5), clindamicina: 0.5 (Sensible: ≤ 2), piperacilina/tazobactam: 0.25/4 (Sensible: ≤ 16/4), amoxicilina/ácido clavulánico 0.5/0.2 (Sensible: ≤ 4/2 ), Metronidazol: 1 (Sensible: : ≤ 8) y ampicilina/sulbactam: 1/0.5  (Sensible: ≤ 8/4) (Sensititre ANO2B). Con estos resultados obtenidos se decide adicionar el tratamiento amoxicilina/ácido clavulánico (100 mg/kg/día). 

			El aislamiento de los dos microorganismos persistió durante dos limpiezas quirúrgicas subsecuentes, se realizaron cuatro limpiezas quirúrgicas adicionales sin desarrollo microbiano. Los hemocultivos fueron negativos. Al cumplirse 7 días de tratamiento con ceftriaxona y 5 días con amoxicilina/ácido clavulánico, la paciente presenta varios episodios febriles en el transcurso de 48 horas con elevación de reactantes de fase aguda, sin embargo, no se logra identificar foco infeccioso adicional y se decide mantener el mismo esquema de tratamiento, con cese espontáneo de los episodios febriles y mejora paulatinamente de los marcadores inflamatorios (PCR: 13.07 mg/dl, 9.13 mg/dl, 1.74 mg/dl, 9.64 mg/dl, 7.84 mg/dl y 0.89 mg/dl) (Valor de referencia: 0.5 – 5.0 mg/dl).

			La paciente cumplió 24 días en hospitalización egresando al cumplirse 14 días de antibioticoterapia con ceftriaxona más Amoxicilina/ácido clavulánico, con movilidad activa de articulación de rodilla izquierda en recuperación, con plan de seguimiento por consultas de pediatría y traumatología.

			Discusión

			La artritis séptica es considerada una emergencia ortopédica que puede derivar en daño permanente de la articulación, por ello un diagnóstico temprano y tratamiento es crucial para preservar la funcionalidad de la articulación6. En pacientes pediátricos la articulación más frecuentemente involucrada es la rodilla, seguido por la cadera y tobillo7. Se ha observado que en pacientes pediátricos los microorganismos más frecuentes son: S. aureus, K. kingae en niños de 2 a 3 años, S. agalactiae, N. gonorrhoea y Bacilos Gram negativos en neonatos y adolescentes. Salmonella spp. Está asociada a pacientes con anemia drepanocítica y finalmente P. aeruginosa está relacionada con heridas abiertas y uso de inyecciones6.

			E. corrodens raramente se aísla como germen causante de artritis séptica, sin embargo, los estudios descritos refieren infección debida a mordeduras humanas9, traumatismo por pinchazos accidentales con tenedores3, mondadientes usado8 y casos descritos de infecciones postoperatorias tras reconstrucción artroscópica del ligamento cruzado10. Todos estos casos probablemente debido a la presencia de E. corrodens en la cavidad bucal humana11. En este caso la paciente acude por un trauma penetrante con una aguja de jeringuilla no estéril, abierta y en contacto con el ambiente donde no se pudo identificar el nexo entre el traumatismo y el microorganismo aislado.

			Las características bioquímicas de E. corrodens son: oxidasa positiva, catalasa negativa, ODC (ornitina descarboxilasa) y reducción de nitratos son positivas, indol y ureasa negativa, es asacarolítica, no crece en agar MacConkey, no requiere factor X ni factor V, aunque el factor X es necesario para el crecimiento aerobio, lo que puede llevar a confundirla con Haemophilus spp4,13 y otros géneros del grupo HACEK, por lo que, es importante su discriminación con métodos alternativos de diagnóstico etiológico. Estos sistemas comerciales que identifican microorganismos gramnegativos con necesidades nutricionales especiales pueden realizar su identificación, sin embargo, su capacidad para una correcta identificación puede ser variable. Actualmente, la identificación a través de espectroscopia de masas MALDI-TOF MS permite obtener rápidamente una identificación precisa con un score ≥2.000 (recomendado por el fabricante), sin embargo, se ha observado que bajando el score a 1.700 se ha logrado un mayor porcentaje de identificación12, los métodos moleculares de amplificación y secuenciación de genes como: 16S ARNr, sodA o gen rpoB, permiten una identificación con un alto grado de homología13.

			En relación a la sensibilidad a los antibióticos la guía del CLSI M45 Ed.3 (2016) establece las condiciones de la prueba y los antibióticos a ensayar14. E. corrodens generalmente es sensible a ampicilina, cefalosporinas de segunda y tercera generaciones, carbapenems, doxiciclina, azitromicina y fluoroquinolonas, y resistente a cloxacilina, aminoglucósidos, eritromicina, clindamicina, metronidazol y vancomicina. Presenta una sensibilidad variable a cefalosporinas de primera generación y penicilina. Se han informado cepas productoras de betalactamasa (plasmídicas o cromosómicas), que son inhibidas por inhibidores de betalactamasa. Cercenado, et al. probaron la actividad de 12 antibióticos en 90 aislamientos de E. corrodens, encontrando sensibilidad en el 90 % de aislamientos a ampicilina, amoxicilina-ácido clavulánico, ceftriaxona, imipenem, azitromicina, ciprofloxacino, tetraciclina y cloranfenicol. Trimetoprim-sulfametoxazol presentó una CIM90 >2/38 µg/ml (Resistente)15. El tratamiento de primera elección es ceftriaxona o amoxicilina-ácido clavulánico y como alternativa se puede utilizar doxiciclina, levofloxacina, meropenem o aminoglucósidos13. 

			Las coinfecciones con otros microorganismos son comunes, sin embargo, sólo el 1% de las artritis sépticas son causadas por microorganismos anaerobios, entre ellos B. fragilis, Fusobacterium spp., entre otras especies clostridiales. La artritis séptica por C. perfringens es comúnmente causada por un traumatismo en la articulación por un objeto cortopunzante. La identificación oportuna de infecciones por C. perfringens es de vital importancia, ya que la endotoxina producida por la bacteria (fosfolipasa C, lecitinasa) puede derivar en gangrena gaseosa y bacteriemia la cual tiene una tasa de mortalidad los 30 días del 27% al 44 %5.

			Conclusiones

			Este es el primer caso reportado en la literatura de una coinfección de E. corrodens y C. perfringens. Las características patogénicas individuales de cada microorganismo hacen que sea fundamental una correcta identificación, para un tratamiento eficaz. En este caso, la espectrometría de masas permite una identificación rápida y segura de E. corrodens, si bien la incidencia de este microorganismo en artritis séptica es desconocida, principalmente por la dificultad de su identificación, siempre debería plantearse su sospecha en casos de artritis séptica asociadas a traumas penetrantes con objetos cortopunzantes, de igual manera, la investigación de microorganismos anaerobios en este tipo de cuadros infecciosos es crucial ya que permite ajustar el tratamiento antibiótico y lograr una resolución del proceso infeccioso manteniendo la funcionalidad de la articulación.
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Figura 1. Colonias de Eikenella corrodens
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