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Caso clinico
“Bacteriemia por Salmonella spp”
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« SM, 34 afnos. Analfabeto. Situacion de calle.

* Ingreso a Hospital de Clinicas: 22/3/2013

« Antecedentes Personales:
v Hipoacusia mixta.
v Consumidor de cocaina y marihuana en abstinencia.
v’ Privado de libertad 2009-2010.

v VIH+ diagnosticado en 2011. Nefropatia por VIH.
Inicia en noviembre de 2011 tratamiento antirretroviral
(TARV) con AZT/3TC/EVF que abandona a los 4
meses. Reinicia igual plan de TARV en agosto de
2012 que abandona a los 3 meses. Sin controles
posteriores.
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« Motivo de consulta: Repercusion general.

« Enfermedad actual:

Consulta por repercusion general de 2-3 meses de
evolucion. Adelgazamiento de aproximadamente 10 kg.
Refiere sensacion febril a predominio nocturno, con
sudoracion profusa. No controlo temperatura.

Tos y expectoracion mucopurulenta de 2 meses de
evolucion,

Niega otra sintomatologia. No alteraciones del transito
digestivo ni urinario.
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Examen fisico:

v Vigil. Bien orientado en tiempo y espacio. Apirético. Bien
hidratado y perfundido. Tax: 39 C.

v Piel y mucosas: hipocoloreadas.

v' Linfoganglionar: Adenopatias carotideas, 1cm de diametro,
moviles e indoloras.

v' Cardiovascular: Ritmo regular 90 cpm. Ruidos de intensidad
normal. No se auscultan soplos.

v" Pleuropulmonar: Eupneico. Estertores subcrepitantes difusos,
bilaterales. Saturacion O, ventilando al aire: 99%

v' Abdomen: Blando, depresible e indoloro. Borde hepéatico
Inferior a 4cm de reborde costal. Se palpa polo de bazo.

v Neuroldgico: Hipoacusia. No otras alteraciones.
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En suma

v' SM, 34 afios

v VIH+ diagnosticado en 2011. Abandono del TARV
v Repercusién general

v’ Sindrome febril

v Sindrome canalicular irritativo-exudativo +
subcrepitantes bilaterales y difusos
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Hb 8,7 g/dL

VCM 86,6 fl

Leucocitos 8.72 mil/mm?3

Linfocitos 1.02 mil/mm3

Neutrofilos 6.84 mil/mms3

PLT 77 mil/mm3

Glicemia 82 mg/dL

Funcion renal Azoemia: 34.00 mg/dL  Creatininemia: 1.30mg/dL

Perfil Hepatico BT: 0.64mg/dL. Alb: 2.20g/dL. FA: 287U/L. GPT 15UI/L.
GOT: 75U/L. GGT: 94U/L LDH: 646U/L

Marcadores VES >120 mm/h

inflamatorios PCR 34 mg/dL

Carga viral VIH 24663 copias/mL (4,31 log)

Linfocitos TCD4+ 34/uL
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Bacterioldgico de expectoracion: flora mixta en estudio
directo. No desarrolla bacterias patdégenas en el cultivo.

Baciloscopias de esputo estudio directo: no se observan
bacilos acido-alcohol resistentes.

Antigeno neumocadccico en orina: negativo.

No fue posible la realizacion de fibrobroncoscopia para
realizacion de lavado broncoalveolar (el paciente se negoé
al procedimiento).
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27/3/2013 Informe de hemocultivos (2): desarrollo de
Salmonella sp. Sensible a Ampicilina, Ceftriaxona,
TMP/SMX. Resistente a Ciprofloxacina.

Se solicita al Laboratorio de Microbiologia los datos de
sensibilidad a quinolonas del aislamiento:

Antibiodtico CIM (ug/mL) Disco difusidn
(mm)

Acido Nalidixico 8 24
Ciprofloxacina <=0,25 36

Fenotipo QUINOLONAS Parcialmente
resistente
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Planteos diagnosticos:
v VIH-SIDA con severa inmunosupresion.
v’ Bacteriemia por Salmonella spp.

v Probable infeccién oportunista con compromiso pulmonar:
¢, Tuberculosis?

¢, Pneumocistosis?
¢ Neumonia por Salmonella sp?
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v (11/4) TC téraco-abdominal: areas de aumento de la densidad

del parenquima pulmonar bilateral y difuso, imagenes de arbol
en brote. Tractos densos bibasales.

Hepatomegalia homogénea. Esplenomegalia lesion hipodensa
ovalada, de bordes mal definidos de aproximadamente
10x13x22mm de caracteristicas inespecificas.

Adenomegalias en hilio hepatico, intercavoaorticas,
lateroaorticas, mesentericas e inguinales bilaterales.

v"Hemocultivos para micobacterias: negativos.
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Evolucion

Buena evolucion desde el punto de vista respiratorio,
mejoria del cuadro canalicular irritativo-exudativo.

En apirexia.
22/4/13: hemocultivos bacterias inespecificas: negativos.

Se inicia TARV con: AZT/3TC/EFV.



040(.'.
=z Catedra de

gy . . .
'S Enfermedades Infecciosas www.infectologia.edu.uy

= & 5 . oeeh —
Conducta terapeutica:
v Tratamiento empirico anti tuberculoso vo con

v rifampicina 600 mg

v'isoniacida 300 mg

v pirazinamida 1600 mg

v etambutol 1100 mg

v Tratamiento empirico para Pneumocistosis jiroveci:
TMP/SMX 240/1200 mg Iv cada 8 horas.

v Tratamiento bacteriemia por Salmonella sp: Ceftriaxona 2 g
Iv cada 12 horas durante 4 semanas.

v' Profilaxis con Azitromicina 1g vo semanal.
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v’ Bacteria gram negativa, movil. Familia: Enterobacteriaceae.

« Especies: Salmonella typhi, S. cholerae-suis de serotipo Unico
y S. enteritidis con mas de 1700 serotipos.

Se requiere confirmacion serologica para identificar el serotipo y especie.

En el Hospital de Clinicas se aglutinan todas las cepas para confirmar
especie y luego ser enviada al Instituto de Higiene para serotipificar.

v' Distribucidon universal tanto en animales como el hombre.

v' En Uruguay corresponde aproximadamente al 30% de los
aislamientos en enfermedades transmitidas por alimentos.

v" Serotipos principales en nuestro medio: Enteritidis,
Typhimurium y Montevideo.
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v' Gastroenteritis.

v" Fiebre tifoidea (S. typhy) y paratifoidea o salmonelosis
(otras especies).

v’ Bacteriemias con o sin metastasis.

v Factores predisponentes: catéteres vasculares y urinarios,
uso de corticoides en forma cronica, leucopenia y
neutropenia, uso de drogas Iv.

v' Mayor frecuencia en: VIH+, leucemia, linfomas, colitis
ulcerosa y enfermedades del sistema reticulo-endotelial.
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v' Salmonella no typhi (especialmente serotipos Typhimurium y
Enteritidis) constituye una de las mas importantes causas de
bacteriemia adquirida en la comunidad en pacientes VIH+.

v Era preTARV: prevalencia de 20 a 100 veces mas frecuente
gue en la poblacion general.

v' Se asocia con bajo conteo de CD4, alto riesgo de
complicaciones metastasicas, bacteriemia recurrente y alta
mortalidad a pesar del tratamiento antibiotico.

v’ La bacteriemia recurrente es una enfermedad marcadora de
SIDA.
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v De eleccién: Fluoroquinolonas

v’ Ciprofloxacina 400 mg c/12 horas iv dependiendo la
duracion del tratamiento del estado inmunitario: < 200
CD4/mm:3 4 a 6 semanas.

Pueden ser efectivas levofloxacina y moxifloxacina.
v' Dependiendo de la susceptibilidad antibidtica:
_TMP/SMX 160/800mg iv 2-3 veces/dia

_ Ceftriaxona 2g iv cada 12 horas

_ Cefotaxime 29 v cada 8 horas
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v' En personas con SIDAY en el primer episodio de
bacteriemia por Salmonella 4 a 6 semanas de tratamiento
contribuyen a la erradicacion del microorganismo y
disminuyen la posibilidad de bacteriemias recurrentes.

v’ La profilaxis secundaria no esta bien establecida luego del
primer episodio de bacteriemia a Salmonella. Pueden
utilizarse con este fin: ciprofloxacina 500 mg cadal2 hs 6
TMP/SMX 1 comprimido simple vo dia durante 6 meses 0
hasta la supresién de la carga viral y CD4> 200/mm?2 como
consecuencia del uso de TARV.

v Iniciar TARV: en pacientes con bacteriemia recurrente el
uso de AZT podria ser de utilidad (actividad bactericida
contra Salmonella).
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v Resistencia a [3-lactamicos por accién de -lactamasas
de espectro extendido y de tipo AmpC plasmidicas.

v" Resistencia fluoroquinolonas:

__Por mutaciones en el sitio blanco: ADN girasa (gyrA) y
topoisomerasa IV (parC). La sensibilidad disminuida al
acido nalidixico es un marcador fenotipico de estas
mutaciones y predictor de posibles fallas al tratamiento

con fluoroguinolonas. (Para CLSI el acido nalidixico es predictor
pero para el EUCAST no)

__Mecanismos de resistencia transferibles:
enmascaramiento o blogueo del sitio blanco (genes qnr),
modificaciones mediadas por enzimas y bombas de eflujo
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aislamiento.

CLSI 2013 CIM (pug/ml)

Ciprofloxacina <0,06 0,12-0,5
Acido nalidixico <16 - >32

Paciente CIM (pg/mL) Disco difusion
(Antibidtico) (mm)

Acido Nalidixico 8 24
Ciprofloxacina <=0,25 36
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v" La concentracion inhibitoria minima (CIM) informada a
ciprofloxacina por método automatizado no permite
determinar si el aislamiento es intermedio o sensible.
Por el método de difusion el aislamiento se caracteriza
sensible.

v Para el 4cido nalidixico ambas metodologias lo
caracterizan sensible segun los puntos de corte del
Clinical and Laboratory Standars Institute (CLSI). Sin
embargo, una CIM de 8 se aleja en dos diluciones del
comportamiento de la mayoria de las cepas salvajes.
Este valor puede estar marcando la presencia de una
mutacion en el sitio blanco y la instauracion de un
tratamiento con quinolonas podria seleccionar mutantes
resistentes.



Q‘““w‘”ﬁ,
sfheN\: Catadra de
SNaw-e Enf 2 (€ 1 it (€ § wif SC 6 as amw it tectologia.edu.uy

~ Salmonella Enteritidis de origen_

en América del Sur.

Recientemente Bado | et al. reportaron el aislamiento clinico de
Salmonella enterica serotipo Enteritidis mostrando resistencia a
oxyiminocephalosporinas. El analisis por PCR confirmo la
presencia de bla (CTX-M-14) vinculado a I1S903 en un plasmido
conjugativo 95 kb Incll. El analisis de la secuencia de multilocus
(MLST) indicd que la cepa pertenece a ST11. Este es el primer
reporte de bla (CTX-M-14) de Salmonella Enteritidis de origen
humano en América del Sur.

Bado |, Garcia-Fulgueiras V, Cordeiro NF, Betancor L, Caiata L, Seija V, Robino L,
Algorta G, Chabalgoity JA, Ayala JA, Gutkind GO, Vignoli R._First human isolate of
Salmonella enterica serotype Enteritidis harboring blaCTX-M-14 in South America.
Antimicrob Agents Chemother. 2012 ;56(4):2132-4.
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Hemos visto un paciente de 34 anos, sexo masculino. VIH+ con
Inmunodepresion severa.

Cursando una probable enfermedad oportunista respiratoria
(tuberculosis Y/, pneumocitosis) en el que se diagnostico una
bacteriemia por Salmonella spp con un fenotipo parcialmente
resistente a quinolonas.

Se realiz6 tratamiento empirico para tuberculosis y
pneumocitosis, y se instauro tratamiento para Salmonella spp
con ceftriaxona iv.

Se planteo tratamiento profilactico de bacteriemia recurrente con
TMP/SMX, antibiotico que ademas el paciente tiene indicado en
la profilaxis de infecciones oportunistas como Pneumocistis
jiroveci y neurotoxoplasmosis.
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