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A propésito de tres casos letales de enfermedad invasora por
Streptococcus pyogenes. ;Un potencial cambio epidemiolégico a

considerar para este invierno?

Regarding three lethal cases of invasive disease caused by Streptococcus pyogenes.
A potential epidemiological change to consider for this winter?
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Sr. Editor,

Hacia fines del afo 2022 surgieron en Europa? y
EE. UU.? diversas publicaciones y alertas epidemiold-
gicas, las cuales reportaban un inusual incremento de
la incidencia de infecciones invasoras por Streptococcus
pyogenes (S. pyogenes), afectando particularmente a ni-
nos menores de 10 afios durante la temporada invernal
de influenza y virus respiratorio sincicial (VRS). No
estd del todo precisado si el incremento en la inciden-
cia de infecciones por S. pyogenes fue por un aumento
de las formas invasoras, o si hubo un reemplazo de las
cepas que circulaban anteriormente por otras mds vi-
rulentas®. Sin embargo, de acuerdo a comunicaciones
posteriores, habria un aumento en la gravedad, en par-
te relacionado con una mayor tasa de casos de neumo-
nia adquirida en la comunidadf, coincidiendo quizas
con el pico més alto de virus respiratorios estacionales
en el hemisferio norte’. Es de notar que hasta un tercio
de los casos de enfermedad invasora ocurrié en pacien-
tes sin comorbilidades’.

Con el propésito de poner en alerta a la comunidad
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pedidtrica nacional ante esta situacion epidemioldgica
y ante la existencia de impresiones clinicas similares,
aun sin datos objetivos conocidos, hemos decidido co-
municar los presentes casos clinicos.

Durante el cuatrimestre febrero - mayo de este ano
fueron ingresados tres pacientes escolares a la Unidad
de Paciente Critico con diagnésticos de shock séptico
(artritis séptica de rodilla, neumonia/empiema pleural
y neumonia hemorragica por influenza A) cuya evolu-
ci6n fue fulminante y de prondstico fatal. Las caracte-
risticas clinico-demogréficas de las pacientes se resu-
men en la tabla.

La paciente 1 se trata de una escolar de 8 afios, sexo
femenino, sana, con una historia de dos dias de fiebre
(40°C) y decaimiento. Evaluada en forma ambulatoria
se diagnosticé amigdalitis y se inici6 tratamiento con
amoxicilina (50 mg/kg). Persisti6 con sintomatologia y
apareci6 aumento de volumen e impotencia funcional
en rodilla derecha, por lo cual se decidié hospitalizar
para estudio y tratamiento antimicrobiano de amplio
espectro. En sala evolucioné taquicdrdica (125 lat/
min) y con presion arterial (PA) 110/79 mmHg (PAM
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89 mmHg). Cuatro horas posterior a su admisién pre-
sent6 compromiso de conciencia, polipnea y ciano-
sis generalizada decidiéndose su traslado a UCI. A su
ingreso se realizé intubacién endotraqueal, aporte de
fluidos (10 ml/kg) e infusién de epinefrina, presentd
de manera subita bradicardia y luego asistolia. Recibi6
maniobras de reanimacién por 25 minutos, fallecien-
do a las dos horas de ingresada. Cultivo faringeo y he-
mocultivos (+) para S. pyogenes, sensible a penicilina
(tabla). Estudio anatomopatoldgico revel6 signos mor-
fol6gicos compatibles con shock y coagulacion intra-

vascular diseminada.

La paciente 2 se trata de una escolar de 7 anos, sexo
femenino, sana, con una historia de 48 horas de dolor
cervical, asociado a rinorrea y tos. Evolucioné febril
con dolor abdominal y torécico, sin dificultad respira-
toria. El dia del ingreso con vémitos persistentes, som-
nolencia y cianosis perioral. Ingresé al Servicio de Ur-
gencia taquipneica 50 resp/min, SpO, 70%, con uso de
musculatura accesoria, murmullo pulmonar abolido
a derecha, taquicdrdica 190 lat/min, PA 60/50 mmHg
(PAM 53 mmHg), llene capilar 5” y temperatura de
37,3 °C. Recibi6 cristaloides 15 ml/kg y ceftriaxona 2g
ev. Radiografia de térax con foco de condensacién ba-

Tabla. Datos clinicos y de laboratorio de tres pacientes con infeccion invasora por Streptococcus pyogenes

Caracteristicas demogréficas, clinicas, laboratorio y pronéstico Paciente 1 Paciente 2 Paciente 3
Inicial/Final
Mes Febrero Abril Mayo
Edad (afios) 8 7 13
Sexo (M/F) F F F
Peso (kg)/IMC (kg/m?) 40/20 37/19,7 50/21
Presentacion clinica
Duracién sintomas 2 2 1
Fiebre Si No No
Compromiso del estado general Si Si No
Dolor abdominal No Si No
Cervicalgia No Si No
Sintomas respiratorios No Si Si
Foco infeccioso Faringeo/Osteoarticular Neumonia/Empiema Faringeo/Neumonia
Uso Ab previo Si No No
Laboratorio
Leucocitos (mm?3) 3.700 29.600 500
PCR/PCT (mg/dL-ng/mL) 36,1/NE 39,4/147 12,6/37
Plagquetas (mm?3) 186.000 402.000 129.000
pH/HCO4/BE (mEg/L-mmol/L) 7,4/21/-3 7,1/10/-17 6,8/12/-21 7,1/18/-11
Lactato (mg/dL) NE 88 104
Na/K/Ca/P (mEg/L-mg/dL) NE 136/4,8/6/10 131/7/6,3/12 145/2/9,2/17
BUN/creatinina (mg/dL) NE/O,9 58/2,8 18/1,1
Albumina (g/dL) NE 2,2 2,5
TP/DD (%-ng/mL) NE 34/18.308 49/NE
SGOT/SGPT (U/L) NE 77/59 37/16
Troponina/BNP (pg/mL) NE 18,8/2.123 NE
Citogquimico liquido pleural (pH/glucosa/leucocitos/%PMN) NC 6,4/5/98.000/69 NC
Cortisol (mg/dL) NE 155 NE
Aislamiento (+) S. pyogenes Sangre Sangre, AT, liquido pleural
Test rapido antigeno S. pyogenes + +
Latencia uso Ab (h) 2 <1 <1
Estadfa y prondstico
Estadia en sala (h) 4 NA NA
Estadia en UCI (h) 2 4 4
Exitus Si Si Si

M: Masculino; F: femenino; kg: kilogramos; IMC: indice de masa corporal; Ab: antibiético; PCR: proteina C reactiva; PCT: procalcitonina;
TP: tiempo protrombina; DD: dimero D; SGOT: transaminasa oxalacética; SGPT: transaminasa pirtvica; BNP: péptido natriurético tipo B;
PMN: polimorfonucleares; AT: aspirado traqueal; NC: no corresponde; NE: no efectuado; h: horas.
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sal y derrame pleural derecho. Se efectué intubacién
endotraqueal y se trasladé a UCL Desde su admision
con shock séptico/falla multiorgdnica (compromiso
neurolégico, renal, coagulacién, hepdtico, hemodind-
mico y respiratorio) (tabla). Al ingreso destacaba PAM
50 mmHg, indice de shock diastélico inicial: 6.4, indice
de pulsatilidad: 0.06, indice de moteado: 5. Se realiz6
toracocentesis e instalacién de drenaje pleural dando
salida a 500 ml de liquido purulento.

No hubo respuesta al uso de catecolaminas (nore-
pinefrina + epinefrina) hasta escala de vasoactivos-
inotrépicos en 75, esteroides, alcalinizacion, terlipre-
sina (15 mcg/kg/h) y azul de metileno (2mg/kg). Evo-
lucioné con franco deterioro (tabla). Present paro
cardiorrespiratorio no respondiendo a maniobras,
falleciendo luego de 4 horas de ingresada. Cultivo as-
pirado endotraqueal, liquido pleural y hemocultivos
(+) para S. pyogenes, sensible a penicilina. Padres no
autorizaron necropsia.

La paciente 3 se trata de una escolar de 13 anos,
sexo femenino, sana, con una historia de un dia con
odinofagia, afebril. Evolucioné a las doce horas con
disnea y dolor tordcico. Es evaluada en servicio de
atencion primaria de urgencia y por malas condicio-
nes generales se deriva al hospital.

Ingres6 al Servicio de Urgencia hospitalario taquip-
neica 35 resp/min, SpO, 90% con FiO, 100%, con uso
de musculatura accesoria, crépitos a derecha, taquicar-
dica 120 lat/min, PA 90/50 mmHg (PAM 63 mmHg),
llene capilar 5” y temperatura de 36.4 °C. Presentd
episodio de hemoptisis (300 ml), recibié cristaloides
20 ml/kg y ceftriaxona 2g ev + clindamicina 0,6 g ev.
Radiografia de térax con relleno alveolar bilateral. Se
intubd sin incidentes y se trasladé a UCI. Test rdpido
Influenza A (+) y Streptococcus pyogenes (+).

Desde su admisién con shock séptico refractario
(PAM 27 mmHg, indice de shock diastélico: 6,7, lac-
tato elevado y acidosis metabdlica) (tabla), con impo-
sibilidad de ventilacién mecénica por hemorragia pul-
monar persistente.

No hubo respuesta al uso de catecolaminas (nore-
pinefrina + epinefrina) hasta escala de vasoactivos-
inotrépicos en 80, alcalinizacidn, terlipresina (10 mcg/
kg/h) y azul de metileno (2mg/kg). Mientras acude
equipo de ECMO la paciente presentd paro cardiorres-
piratorio no respondiendo a maniobras, falleciendo
luego de 4 horas de ingresada. Hemocultivos (-). Pa-
dres no autorizaron necropsia.

Aunque ya se habia descrito un aumento de casos
de formas invasoras por S. pyogenes en el periodo pre-
pandémico COVID-19, esto se ha visto superado en

el dltimo brote, tanto en paises del hemisferio norte’
como del hemisferio sur'®. Hasta el momento, no se ha
asociado definitivamente con una determinada cepa,
postulandose como hipdtesis una falta de inmunidad
poblacional o “deuda inmune” tanto al S. pyogenes
como a infecciones respiratorias virales comunes de-
bido a las medidas restrictivas instauradas para la pre-
vencién del COVID-19.

S. pyogenes ha sido descrito como la segunda cau-
sa de neumonia bacteriana después de Streptococcus
pneumoniae''. Dentro de las formas invasoras de infec-
cién por S. pyogenes, la neumontia es en la actualidad
la mds frecuente, seguida por la infeccién de tejidos
profundos y la infeccién osteoarticular. Peetermans
et al.* recientemente notificaron en una casuistica de
30 nifos con infeccién invasora por S. pyogenes, una
mayor incidencia de neumonia grave adquirida en la
comunidad, la mayoria de ellas complicadas con em-
piema. Gran parte de estos pacientes tenian coinfec-
cién viral, tomando especial importancia el virus de la
influenza A. Dos recientes comunicaciones®® sefialaron
que la mayor incidencia de casos de enfermedad in-
vasora ocurrié simultdneamente con las semanas en
que el VRS y otros virus respiratorios fueron los mds
prevalentes. Posibles mecanismos que pudiesen expli-
car c6mo la coinfeccién viral puede favorecer las infec-
ciones por S. pyogenes son la deplecién inmune local,
supresion de la respuesta inmune celular, inflamacién
local y dano epitelial.

Ante la posible futura existencia de un incremento
en las enfermedades invasoras graves por S. pyogenes,
el tratamiento para pacientes que se presentan con
una evolucién catastréfica, como las aqui comunica-
das, constituye un gran desafio en el “mundo real”.
No obstante, un soporte vital precoz, tratamiento an-
timicrobiano efectivo (B-lactdmico asociado a clinda-
micina), control del foco (quirdrgico) y uso precoz de
inmunoglobulina intravenosa siguen siendo los pilares
terapéuticos, considerando que su uso oportuno pue-
de mejorar el pronéstico’. Opciones extracorpéreas de
soporte cardiorrespiratorio o de hemopurificacién de-
berdn ser evaluadas en su eficiencia.

Finalmente, es crucial tener un alto indice de sos-
pecha para las infecciones graves por S. pyogenes, dado
su amplio espectro de presentacién clinica y su asocia-
ci6én con la habitual e intensa circulacion de virus res-
piratorios posterior a la pandemia de COVID-19. Los
equipos de salud deben incluir al S. pyogenes entre las
etiologias probables de neumonia grave adquirida en la
comunidad, especialmente luego de infecciones virales
del tracto respiratorio durante este periodo invernal.
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