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RESUMEN

La leucocidina de Panton-Valentine (LPV) es una exotoxina
producida por muchas cepas de Staphylococcus aureus, y un
importante factor de virulencia. Una infeccién por S. aureus
positivo para LPV deriva en infecciones rapidas y graves de
partes blandas y neumonia necrosante en adolescentes sanos,
y la tasa de mortalidad es elevada. Presentamos el caso de un
pacientede 12 afioshospitalizado por fiebre, dificultad respiratoria
y coxalgia en el que seidentifico neumonia necrosante con embolia
pulmonarséptica, absceso del psoas, celulitis y osteomielitis. Enel
hemocultivo del paciente se aisl6 S. aureus sensible a la meticilina
(SASM) positivo para LPV.
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INTRODUCCION

La mayoria de las piemias son causadas por
Staphylococcus aureus. La leucocidina de Panton-
Valentine (LPV) es una exotoxina producida
por muchas cepas de S. aureus, que destruye los
leucocitos y produce necrosis de los tejidos,
y esta codificada por los genes LukS/LukF.
La LPV acttia en la membrana externa de los
leucocitos polimorfonucleares, los monocitos y
los macréfagos. Ambas subunidades inducen la
apertura de los canales de calcio; en consecuencia,
producen la liberacién de calcio y de mediadores
inflamatorios, lo que deriva en apoptosis y
necrosis. '
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Las infecciones por S. aureus positivo para
LPV producen infecciones rdpidas, graves
y sumamente mortales de partes blandas y
neumonia necrosante en adolescentes sanos.**
Presentamos el caso de un nifio de 12 afios con
dificultad respiratoria, absceso del psoas y embolia
pulmonar séptica atendido en nuestra clinica.

A propésito de un caso

Se ingres6 al hospital a un nifio de 12 afios
que tenia fiebre, dificultad respiratoria y coxalgia
y que, por lo demads, era sano. Los signos vitales
en ese momento eran temperatura de 39 °C,
pulso de 162/min, frecuencia respiratoria de
80/min, presién arterial de 90/50 mmHg. Su
estado general era malo; estaba consciente pero
somnoliento. Su respiracién era superficial,
con reduccion de los ruidos respiratorios en la
region basal del hemitérax izquierdo, estertores
bilaterales y tiraje subcostal. También se observo
restriccion en la extension de la cadera izquierda.
Sus antecedentes médicos y familiares no
presentaban particularidades. Los siguientes
fueron los resultados de laboratorio: hemoglobina
14 g/dL (intervalo normal: 11-14 g/dL), recuento
de leucocitos 1590 x 10°/L (intervalo normal: 3,4-

Ficura 1. Tomografia computada que muestra lesiones
circulares cavitarias en la region periférica de ambos
pulmones (flecha de color negro) y derrame pleural en el
pulmén izquierdo (flecha de color blanco).
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10,8 x 10°/L), recuento de trombocitos 39 x 10'2/L
(intervalo normal: 150-450 x 10'?/L), proteina
C-reactiva 378 mg/L (intervalo normal: 0-5
mg/L). En la radiografia de térax se observé
liquido pleural en el hemitérax izquierdo y
lesiones cavitarias. En la tomografia computada
del térax se observaron multiples lesiones
cavitarias circulares en la regién periférica de
ambos pulmones; la de mayor tamafio media
2 cm (Figura 1). El paciente recibi¢ 100 mg/kg/dia
de ceftriaxona y 40 mg/kg/dia de vancomicina.
En el hemocultivo y el mielocultivo se aislaron
cepas de S. aureus sensible a la meticilina (SASM).
La ecografia de la cadera revel6 un absceso del
psoas izquierdo. En la resonancia magnética se
observd, mediante contraste, una acumulaciéon de
10 x 3 cm en el psoas izquierdo y osteomielitis de
la linea epifisaria del trocanter mayor del fémur
izquierdo. Al sexto dia, el paciente continuaba
con temperatura de 39,5 °C y proliferacién en
el hemocultivo, por lo que se interrumpié el
tratamiento con vancomicina y se inici6 linezolida
en dosis de 30 mg/kg/dia. A los 15 dias de
hospitalizacién, la dificultad respiratoria mejord
y se drenaron los abscesos del psoas izquierdo
y del fémur. Se realiz6 una PCR para detectar
LPV en el ADN extraido de las cepas de S.
aureus mediante el método descrito por Lina,
y col.,” para identificar las dreas genéticas de
lukS/E-PV; los resultados fueron positivos. Las
pruebas inmunolégicas fueron normales. Las
manifestaciones clinicas mejoraron, se interrumpié
el tratamiento intravenoso a los 21 dias y se inici6
clindamicina por via oral en dosis de 30 mg/kg/
dia. El paciente estaba asintomatico y recibi6 el
alta después de 30 dias de hospitalizacion.

DISCUSION

El Staphylococcus aureus podria causar una
gran variedad de sintomas clinicos e infecciones
debido a las variaciones en los factores de
virulencia. Uno de estos es la leucocidina
de Panton-Valentine (LPV), recientemente
descrita. La LPV ha demostrado una estrecha
asociacién epidemioldgica con las infecciones
extrahospitalarias por S. aureus resistente
a la meticilina (SARM). La tasa de SARM/
SASM varia de una regién geografica a otra.
En consecuencia, la prevalencia de S. aureus que
produce LPV no es la misma en todo el mundo.
EL S. aureus constituye una parte importante de los
casos de SARM en los Estados Unidos, aunque
su prevalencia es menor en los casos de SARM
en Europa. Los niveles de LPV son mayores en

los paises con una alta prevalencia de SARM.
Asimismo, en paises como Argentina y Grecia, se
ha notificado un aumento en las tasas de SARM.
Las infecciones extrahospitalarias por SARM
son un problema de rdpido crecimiento en los
hospitales pediétricos. Las cepas productoras de
LPV varian, en general, entre el 37% y el 83%
entre todas las cepas de S. aureus. Si bien es
poco frecuente, la LPV también se presenta en
una minoria de las infecciones por SASM.®? La
prevalencia de SASM en Turquia es alta. En los
hemocultivos de nuestro paciente se hall6 SASM.

Un entorno superpoblado, la cantidad
de individuos en la familia, la condicion
socioeconémica y la higiene personal son
factores que afectan el estado de portador
de S. aureus. Existen pocos factores de riesgo
asociados a la deteccién de la LPV en nifios
y adultos jovenes. La evidencia clinica mas
convincente es la asociacion de la LPV con la
neumonia necrosante, principalmente en el
entorno de infecciones respiratorias posteriores
a la influenza."” En el caso de nuestro paciente,
convivia con una familia numerosa. Sin embargo,
no se le detect6 influenza.

La presentacién clinica de nuestro paciente
es frecuente en los pacientes positivos para LPV.
Se ha asociado esta afeccién, conocida como
sindrome de LPV, con infecciones graves de partes
blandas y huesos (por ejemplo, osteomielitis,
artritis séptica y absceso del psoas), neumonia
necrosante y trombosis venosa profunda en
nifios y adultos jovenes inmunocompetentes.
Entre los antecedentes de este paciente, se incluia
infeccién cutdnea simple. Las infecciones graves
de partes blandas y huesos y la neumonia
hemorrégica necrosante son patognomonicas.
El fallo multiorganico, el requerimiento de
respirador, la atencién en cuidados intensivos,
la leucopenia, la neumonia necrosante, el shock,
la coagulacion intravascular diseminada y el
sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA)
determinan la gravedad de la enfermedad. La
neumonia necrosante podria tener una evolucion
particularmente grave. Su rdpido avance, el
deterioro clinico y la dificultad respiratoria
aguda podrian producir SDRA y requerir el
uso de un respirador. La mortalidad es alta,
aproximadamente el 50%.*

La embolia pulmonar séptica suele presentarse
en forma bilateral, con infiltrados periféricos
y lesiones cavitarias circulares multilobulares
de diversos tamafios que se observan en las
imagenes tomograficas. La causa subyacente
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suele ser una lesiéon 6sea y de partes blandas.
En nuestro paciente también se identificé
embolia pulmonar séptica, atribuida al absceso
del psoas. Habitualmente, en el tratamiento de la
embolia séptica no se utilizan anticoagulantes.
El tratamiento se basa en erradicar la infeccién.! "2
En nuestro paciente, tras el drenaje del absceso
del psoas, la manifestacién clinica mejoré
rapidamente. El S. aureus es uno de los factores
principales de la bacteriemia intrahospitalaria
y extrahospitalaria. La sepsis suele estar
acompanada por fallo multiorganico. El diagnéstico
de leucopenia y trombocitopenia indica un mal
pronostico.? Nuestro paciente tenia leucopenia y
trombocitopenia marcadas. La bacteriemia por S.
aureus puede hallarse en infecciones metastasicas
(absceso del psoas, endocarditis y embolia
pulmonar séptica). La fiebre persistente y el
hemocultivo positivo, el retraso en el tratamiento
y una PCR elevada pueden resultar ttiles para
predecir las infecciones metastasicas."

Los antibidticos utilizados en el tratamiento
interrumpen la produccién de las toxinas de
LPV. Se ha demostrado que, en las infecciones
estafilocécicas, la clindamicina y la linezolida
reducen la concentracién de exotoxinas. Los
antibi6ticos betalactdmicos antiestafilocdcicos,
como por ejemplo la oxacilina y la nafcilina,
producen efectos bactericidas contra las cepas de
SASM mas velozmente que la vancomicina.’*'?
En nuestro paciente no fue posible administrar
oxacilina ni nafcilina porque en Turquia no estan
disponibles. Se interrumpi6 el tratamiento con
vancomicina debido a la continua proliferaciéon
bacteriana, tras lo cual se inici6 el tratamiento
con linezolida.

La funcién de la prueba de deteccion de LPV en
las infecciones graves por SASM atin no es clara.
Sin embargo, es importante identificar los sintomas
clinicos del sindrome de LPV para predecir las
complicaciones y decidir acerca de mantener
un tratamiento agresivo. Ademads, debido a la
aparicién de cepas méds virulentas resistentes a
los antibidticos a causa de intercambios genéticos
y a que en el entorno hospitalario los niveles de
morbimortalidad provocada por las infecciones
estafilococicas aumentara con la diseminacién

de cepas positivas para LPV, es necesario
tomar medidas mas estrictas para prevenir la
diseminacién de estas cepas. B
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