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3Qué se sabe del tema que trata este estudio? $Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

Las neumonias con compromiso de la pleura e invasién posterior El Fusobacterium nucleatum es un bacilo anaerobio que forma parte
de la pared torécica, que puede alcanzar la piel formando una fistu- de la microbiota bucal y de la placa dental. Este puede ser fuente
la, son muy infrecuentes. de infecciones locales, como caries, gingivitis, periodontitis y, po-

tencialmente, infecciones a distancia o extra orales, por lo que se
presenta un caso ilustrativo de esta condicién.

Resumen Palabras clave:
Fusobacterium

El Fusobacterium nucleatum es un bacilo anaerobio que forma parte de la microbiota bucal y de la ~ Nucleatum;

placa dental. Puede ser fuente de infecciones locales y, potencialmente, a distancia, las que son de ex- Fusobacterium

cepcién en pediatria. Objetivo: Presentar un caso de lesion pulmonar con invasién a la pared tordcica ~ Necrophorum;

por Fusobacterium nucleatum. Caso Clinico: Paciente de 11 afios femenina, inmunocompetente, que ~ Neumonia;

consulté por presentar 2 semanas de tos, sudoracién nocturna, sin fiebre ni baja de peso y aumento ~ Empiema

de volumen regién basal tordcica izquierda. Sin antecedente traumdtico ni de viajes fuera del pais.

Dos semanas antes del inicio de la sintomatologia fue tratada por caries de dentina. El estudio radio-

logico y tomografia axial computarizada revelé imagen de neumonia basal izquierda, con invasién

de la pleura y pared tordcica. Se realiz6 toracotomia minima dando salida a un liquido espeso de mal

olor. Los estudios para gérmenes habituales y de tuberculosis, fueron negativos. Hematologia des-

cart6 lesion tumoral. El estudio para anaerobios informé desarrollo de Fusobacterium nucleatum. Se

tratd con penicilina y luego con amoxicilina con buena evolucién clinica y radiolégica. Se sospechd

como fuente de infeccién el procedimiento dental. Conclusiones: El Fusobacterium nucleatum oca-

sionalmente puede provocar infecciones a distancia o extra orales en pacientes inmunocompetentes,

como es la neumonia con invasién de pared torécica, por lo que es necesario tener presente.
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Abstract

Fusobacterium nucleatum is an anaerobic bacillus that is part of the oral microbiota and dental pla-
que. This can cause local and potentially remote infections, which are exceptional in pediatrics. Ob-
jective: To present the case of a patient with lung injury with chest wall invasion by Fusobacterium
nucleatum. Clinical Case: An 11-year-old female immunocompetent patient who consulted due to

Fusobacterium nucleatum - C. Hoffmeister B. et al
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Empyema

a two-week history of cough, night sweats, without fever or weight loss, and increased volume at the
left spleen thoracic level. There was no history of chest wall trauma or travel outside the country. Two
weeks before the onset of symptoms, she was treated for dental caries. Imaging studies and CT scan
showed left spleen pneumonia, which invades the pleura and the chest wall. A minimal thoracotomy
was performed, releasing a thick, foul-smelling liquid. The studies for common germs and tubercu-
losis were negative. Hematology ruled out tumor lesions. The anaerobic study reported the develo-
pment of Fusobacterium nucleatum. The patient was treated with penicillin followed by amoxicillin
presenting good clinical and radiological responses. The dental procedure was suspected as the cause
of infection. Conclusions: Fusobacterium nucleatum can occasionally cause remote or extra-oral in-
fections in immunocompetent patients, such as pneumonia with chest wall invasion, therefore it is
necessary to bear it in mind.
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Introducciéon

Fusobacterium nucleatum es una bacteria anaero-
bia, Gram negativa no esporogénica. Su nombre se
debe a su forma alargada como varillas de distintas
dimensiones. Forma parte de la microbiota orofarin-
gea, gastrointestinal y genitourinaria. En la orofaringe
es importante en la formacién de la placa bacteriana
, donde desempenia funciones integrales y beneficiosas
en las biopeliculas, que contribuyen tanto a la salud
periodontal como a la enfermedad. Segtn las circuns-
tancias clinicas, puede tener actividad patogénica’, es
asi como, en lesiones periodontales, como gingivitis,
periodontitis o en procedimientos dentales, sea iden-
tificado como posible fuente de bacteriemia e infec-
ciones invasivas®. En pacientes adultos hay reportes de
infecciones pleuropulmonares asociadas a problemas
odontoldgicos cuando se producen broncoaspiracio-
nes asociadas a mal estado bucodental’y en reportes
clinicos de diversos aislamientos que incluyen, absce-
sos cerebrales*, abceso hepdtico®, espondilodicitis®, en-
docarditis’.

En la edad infantil las infecciones por este microor-
ganismo son infrecuentes: se reporta un caso de lesiéon
endobronquial debido a infeccién pulmonar por Fu-
sobacterium nucleatum en un nino sano®, hay reporte
de un estudio de 41 casos de Neumonia Necrotizante y
solo 1 de ellas fue por Fusobacterium nucleatum®, tam-
bién hay referencia de osteomielitis de rodilla, todos en
ninos previamente sanos’ ! y osteomielitis de femur!2

Por otro lado, se lo ha asociado con eventos ad-
versos del embarazo como corioamnionitis y muerte
fetal?*22, y en la via digestiva hay interés cientifico
debido a asociaciones relacionadas con el cancer co-
lorrectal™, aunque las investigaciones experimentales
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estdn adin en curso'. Fusobacterium necrophorum, es
otra de la especie considerada patdgena, que se asocia
con infecciones otorrinoldgicas, que pueden compli-
carse con tromboflebitis séptica de las venas yugulares,
y puede presentar embolias sépticas en pulmon, arti-
culaciones, musculos, tejidos blandos, higado, bazo,
rifiones y sistema nervioso central*"'8. Conocida como
enfermedad de Lemierre o Necrobacilosis, y que antes
de la era antibidtica tenia alta mortalidad.

El objetivo de la presente comunicacién es presen-
tar un caso de lesién pulmonar con invasion a la pared
tordcica por Fusobacterium nucleatum.

Caso Clinico

Escolar de 11 afio 9 meses, sexo femenino, pre-
viamente sana que consultdé por presentar dorsalgia
izquierda dos semanas de evolucién, asociada a tos,
sudoracion nocturna, sin fiebre sin baja de peso, y pro-
gresivo aumento de volumen de pared toracica en la
regioén dorsal izquierda, a nivel de T9. La radiografia
de térax (figura 1) era sugerente de neumonia basal
izquierda, y la tomografia computarizada (TAC) de t6-
rax (figura 2) revel6 condensacién pulmonar izquierda
sin signos de abscedacién y reaccién periéstica en la 92,
102 y 112 costillas adyacentes al proceso.

Se observé que el compromiso inflamatorio traspa-
s6 la pleura hacia las partes blandas de la pared toréci-
ca posterior izquierda, con aumento de la densidad de
la grasa y aumento de espesor de la musculatura por
edema. Estos hallazgos sugirieron corresponder a una
neumonia a un germen no habitual. Se sospeché in-
feccion por Actinomyces, tuberculosis, Mycobacterias,
o una lesiéon neoplasica.
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Se revisé la ficha clinica dental y se encontré re-
gistros desde los 8 afos, con 9 procedimientos por ca-
ries, la mayoria por dentina, 3 extracciones de dientes
temporales y un vaciamiento de un absceso marginal
un afo antes. Sin referencia a gingivitis o periodontitis.
Dos semanas previo al inicio de la sintomatologia, fue
tratada por caries de la dentina por odontopediatra.
No tenia antecedentes de trauma tordcico o de viajes
fuera del pais.

Se realizaron exdmenes de laboratorio: Hemo-
grama con recuento de glébulos blanco y plaquetas
normales, hemoglobina y hematocrito con anemia hi-
pocrémica grado leve, la velocidad de eritrosedimen-
tacion y proteina C reactiva con elevacién moderada,
pruebas hepdticas, alfafetoproteinas e inmunoglobuli-
nas dentro de rangos normales.

Se realiz6 una toracotomia minima a nivel del 7°
espacio intercostal izquierdo, la diseccién por planos
dio salida a un contenido espeso, viscoso, amarillento
y con mal olor. Se tomaron muestras para biopsia, cul-
tivo para aerobios, anaerobios, baciloscopia y cultivo
para mycobacterias.

Los cultivos corrientes aerobios fueron negativos
al 70y 15° dia de incubacién. Las bacilocopias fueron
negativas y los cultivos en medio Lowenstein-Jensen
negativo a los 60 dias. Los cultivos para Mycobacterias
negativo a los 40 dias.

El informe anatomopatolégico informé presencia
de un tejido fibroadiposo vascularizado, con infiltra-
ci6én inflamatoria linfocitaria y macrofégica, con dreas
de necrosis e infiltracién hemorragica. PAS negativo.

Se enviaron muestras de secrecién en frascos de he-
mocultivo Bact/Alert FNPlus anaerobios® para cultivo
para anaerobios al Instituto de Salud Publica (ISP), se-
gtn protocolo de traslado de muestras bioldgicas, in-

do (flechas).

Figura 1. Radiografia de toérax
muestra imagen de condensacién
pulmonar en lébulo inferior izquier-

Figura 2. Tomografia computarizada muestra compromiso de la pared
téraco-lumbar izquierda, lo que se manifiesta como aumento importante
de volumen de las partes blandas (flecha), se hace evidente la asimetrfa al
comparar con el lado derecho (flecha curva).

formando posteriormente desarrollo de Fusobacterium
nucleatum. Se realizaron exdmenes complementarios
para descartar diseminacion hacia otros parénquimas:
Ecotomografia abdominal y pelviana normal. La Cin-
tigraffa dsea diferida dio cuenta de mejoria de lesiones
costales y descartd otras lesiones.

Se trat6 con penicilina sddica endovenosa por 3 se-
manas, realizando cambio a terapia oral con amoxici-
lina oral, completando en total 4 meses de tratamiento
evolucionando en forma favorable. Un dltimo control
a 9 meses postratamiento la paciente se encontraba
asintomdtica, con resoluciéon completa de las lesiones
pulmonares y toracica.

ebitoriaL_qiku

95



CASO CLINICO

96

Discusién

El género Fusobacterium son bacilos anaerobios
Gram negativos, y se componen de numerosas sub-
especies, entre ellos: Fusobacterium nucleatum y Fu-
sobacterium necrophorum, son los mds identificados
como patégenos. El Fusobacterium necrophorum es el
principal agente etioldgico del sindrome de Lemierre
o Necrobacilosis, que es una patologia poco frecuente
de infeccién orofaringea que puede complicarse con
tromboflebitis séptica de venas yugulares internas o
externas, habitualmente son jévenes y adultos previa-
mente sanos'>'®, aunque hay reportes en nifios mds
pequenos'’. Las embolias sépticas son una de las com-
plicaciones, siendo el pulmén el 6rgano mds afectado,
describiéndose otras localizaciones como en articula-
ciones, piel, huesos, meninges'®.

El Fusobacterium nucleatum forma parte de la mi-
crobiota orofaringea, gastrointestinal y genitourinaria,
es la especie aislada con mayor frecuencia en la cavi-
dad oral, con capacidad para coexistir con varias es-
pecies microbianas y adherirse a las células epiteliales,
teniendo un importante rol en la formacién de la placa
bacteriana"'® y en enfermedades como caries denta-
les, gingivitis, periodontitis, las que pueden ser fuente
de infecciones extraorales®. Su capacidad de adhesion
es mediada por adhesinas y lipopolisacdridos de la
membrana celular. El gen que codificada la adhesina
es FadA, que ademas de ser un factor de virulencia, es
un potente estimulador de citocinas inflamatorias, IL-
6, IL-8 y TNFo'**. También ha sido detectado como
una especie predominante en el liquido amniético y la
membrana fetal asociada con el parto prematuro y en
la sangre del cordén umbilical asociada a sepsis neo-
natal. Se ha postulado que Fusobacterium nucleatum se
traslada de la cavidad oral materna a la cavidad intrau-
terina a través de la transmisién hematdgena, apoyado
por los resultados de estudios preclinicos en ratones
gestantes'**. Por lo que se ha asociado la enferme-
dad periodontal como uno de los factores de riesgo de
eventos adversos del embarazo en: corioamnionitis,
preeclampsia, prematuridad, sepsis neonatal, y morti-
natalidad®*-*%.

Se ha asociado el Fusobacterium nucleatum a tras-
tornos gastrointestinales, se ha reportado en pacientes
con adenomas y cancer colorrectal niveles 10-100 ve-
ces mas altos de FadA y de Fusobacterium nucleatum,
comparados con controles sanos. Por lo cual el FadA,
que es un gen Unico de este microorganismo, seria un
marcador para identificar individuos en riesgo de de-
sarrollar cincer?. Otros estudios han observado que la
alta abundancia de Fusobacterium nucleatum se asocia
con un peor prondstico del paciente y de la recurrencia
del cancer debido, en parte, tal vez, promoveria la re-
sistencia a la quimioterapia?.
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Las infecciones por microorganismos anaerobios
en pediatria son de baja incidencia, pero pueden ser
graves y causa de mortalidad. Se asocian en los recién
nacidos con parto prolongado, rotura prematura de
membranas, corioamnionitis materna, prematuridad,
sufrimiento fetal, enterocolitis necrotizante. En los ni-
fos mayores con apendicitis, traumatismo abdominal
con rotura de viscera, en tejidos blandos con abscesos
cutdneos de los gluteos, dreas perirrectal, vulvovaginal,
cabeza y dedos. Las condiciones predisponentes inclu-
yen trastornos crénicos como neoplasias, anomalias
hematoldgicas, inmunodeficiencias, insuficiencia renal
crénica, ulceras de decubito®. En un estudio de infec-
ciones por anaerobios durante un periodo de 18 meses
en nifios, menores de 1 mes y mayores de 5 afos, se
obtuvieron 3.898 cultivos positivos, y de ellos solo el
2,9% se obtuvo desarrollo de agentes anaerobios, de
cultivos obtenidos principalmente de fluidos abdomi-
nales, en tejidos blandos y en hemocultivos. Los agen-
tes mds frecuentes incluyeron Bacteroides (38,4%),
Propionbacterium (15,8%), Clostridium (14,4%) y Fu-
sobacterium (4,8% ).

Los reportes clinicos de infecciones pulmonares
por Fusobacterium nucleatum en la edad pedidtrica,
son excepcionales: se informa de un nifio previamente
sano con una neumonia y una lesién endobronqueal®y
enun hospital francés de atencion pedidtrica terciaria,
durante un periodo de 5 afios, se trataron 41 neumo-
nias necrotizantes, de las cuales solo una de ellas fue
por Fusobacterium nucleatum, con buena evolucién
clinica®. También hay referencia de cuadros de osteo-
mielitis de rodillas en un nifio de 4 anos', otras en
tres ninos de 6, 7 y 4 afos con osteomielitis y artritis
también de rodillas y de un caso de osteomielitis de
epifisis de fémur por Fusobacterium nucleatum que se
sospechd inicialmente la presencia de un tumor 6seo'?.

Un estudio canadiense de incidencia de bacterie-
mias, que incluyeron el 95% de todos los hemocul-
tivos recolectados en pacientes tanto hospitalizados
como ambulatorios, durante un periodo de 10 afos,
procesados y centralizados por un solo laboratorio. La
incidencia anual general de bacteriemia por Fusobacte-
rium fue de 0,55 por 100.000 habitantes. Los casos de
Fusobacterium nucleatum tenian una mediana de edad
de 53,5 afios, mientras que los casos de Fusobacterium
necrophorum tenian una mediana de edad de 21 afos.
Se reportaron 72 casos por Fusobacterium spp. El1 61%
correspondi6 a Fusobacterium nucleatum y un 25% a
Fusobacterium Necrophorum. Este tltimo se identificé
en poblacién mds joven sin comorbilidad, sin mortali-
dad asociada, en tanto Fusobacterium nucleatum los pa-
cientes eran de mayor edad con comorbilidades como
cancer o en didlisis, con una mortalidad de 10%?%.

En pacientes con problemas hematooncoldgicos
como linfomas o leucemia se han observado bacterie-
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mias por Fusobacterium nucleatum y los factores pre-
disponentes es la neutropenia severa por la inmunote-
rapia y la mucositis oral®.

Otros diagndsticos que se pueden plantear fren-
te a un cuadro pleuropulmonar y tordcico, o empie-
ma necessitans, una vez descartada una lesién tumo-
ral, la mayoria de los casos se identifica infeccién por
Mycobacterium tuberculosis o Actinomyces**. Otros
agentes identificados son los agentes aerobios, como
Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus aureus,
Escherichia coli, Pseudomonas spp, y hongos como
Aspergillus. La aspiracién de cuerpo extrafio puede
dar lesiones pulmonares complejas (espiga vegetal)*!,
la exposicion a inhalacién de hongos puede complicar
con lesiones pulmonares como en histoplasmosis, y
hay reportes de infecciones por este hongo en Chile, de
jovenes que fueron de excursién a la selva ecuatoria-
na*, y de un geélogo que exploré minas subterrdneas
en Centroamérica y Perd®.

Con relacién al tratamiento de la paciente, se deci-
di6 continuar con penicilina, iniciado en el hospital de
origen, en espera de los resultados de los estudios bac-
terioldgicos, de ellos, solo las muestra para aislamiento
de microorganismos anaerobios enviados al ISP, segtiin
protocolo de traslado*, informaron desarrollo de Fu-
sobacterium nucleatum. Otro medio de estudio para
identificacién de microorganismos de dificil cultivo
es mediante PCR universal seguida de secuenciacion
de ADNr 16S%1%1235 143 evolucion fue favorable, sin
complicaciones, después del vaciamiento quirtirgico
y del tratamiento con penicilina y posteriormente con
amoxicilina. En infecciones por Fusobacterium spp. hay
informes que el 95% son sensibles a penicilina, clin-
damicina, metronidazol, amoxicilina con 4cido clavu-
ldnico, imipenem. Algunas cepas producen betalacta-
masas y son resistente a los macrdlidos. Se recomienda
tratamiento prolongado en funcién de la evolucién y la
respuesta clinica®®”.

En relacién con la posible fuente de origen odon-
togénico, si bien la paciente no registré infecciones
como gingivitis ni periodontitis, numerosos estudios
dan cuenta de que se producen bacteriemias asinto-
midticas y transitorias durante procedimientos denta-
les como destartraje, extracciones dentales, cirugias
periodontales®? y en personas con pobre higiene
dental, puede ser también un factor de riesgo en ac-
tividades habituales, como el cepillado de dientes con
sangrado, la masticacién®®. En individuos sanos estas
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bacteriemias transitorias no tienen importancia cli-
nica y son eliminadas, a diferencia en pacientes con
inmunidad comprometida.

Nuestra paciente no tenia compromiso inmunol6-
gico, solo se pudo confirmar un procedimiento dental,
como posible fuente de la infeccién toracopulmonar.
Coémo este germen alcanzo la via respiratoria, ya sea via
oral o via hematdgena, queda por aclarar.

Conclusiones

El Fusobacterium nucleatum ocasionalmente pue-
de provocar infecciones a distancia o extra orales en
pacientes inmunocompetentes, como es la neumonia
con invasién de pared torécica, por lo que es necesario
tener presente.
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