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INTRODUCCION

El proceso epidemioldgico actual en las infecciones osteo articulares ha venido
cambiando con el paso de los altimos afios, prueba de esto es el hecho que se
muestra con la resistencia antibidtica en el caso de los gérmenes comunes (ej. S.
Aureus); pero también ha tenido cambios favorables generados por el uso de
la vacunacién (por ej. en el H. Influenzae) y gracias al desarrollo de nuevas
técnicas de cultivo que han permitido identificar nuevos gérmenes (ej. Kingella
Kingae) (1). El abordaje de un paciente con sospecha de infeccién osteo-
articular no es facil, ya que al considerase una entidad que requiere un manejo
multidisciplinario, no se brindan lineamientos compartidos entre las distintas
especialidades; esto conlleva a discusiones que pueden ir en contra del
paciente, con un aumento en costos y posiblemente de complicaciones o
secuelas.

JUSTIFICACION

En el desarrollo de la practica clinica diaria, encontramos diferentes criterios
generados por cada miembro del equipo encargado en el manejo de las
infecciones osteo-articulares, en cuanto a su valoracién, diagndstico y manejo.
Esto genera variabilidad e irregularidad en los resultados clinicos, e incluso por
momentos se puede pensar que en detrimento del propio paciente. La idea al
realizar estas guias de practica clinica para el manejo de las infecciones osteo-
articulares en el Hospital Infantil San José, es generar un acuerdo
multidisciplinario entre Ortopedia, Infectologia y pediatria, buscando un
resultado comuin, en una misma direccién y con un mismo enfoque, que logre
el mejor resultado en nuestros pacientes.

Por otro lado, el enfoque de un paciente con infeccién osteo-articular varia e
incluso por momentos puede retrasar un tratamiento oportuno lo cual puede
alterar los resultados finales. A través de estas guias se busca obtener un
diagndstico en un lapso menor a las 30 horas, lo cual evita la demora en el
tratamiento. De igual forma busca optimizar los recursos de la institucién para
evitar exdmenes de alto costo en pacientes que quizd no se necesiten, y asi
mismo buscar un algoritmo eficaz que evite llevar pacientes a procedimientos
quirdrgicos que quizés no los requieran.



OBJETIVO GENERAL

Plantear un algoritmo eficaz, légico y aplicable para el estudio, manejo vy
seguimiento de pacientes menores de 16 afos con infecciones osteoarticulares
producidas por gérmenes adquiridos en la comunidad.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Establecer los lineamientos actuales segun la literatura mundial, para
abordar un paciente con sospecha de infeccién ostearticular.

2. ldentificar la epidemiologia durante el Gltimo afio del Hospital Infantil
San José, de la Fundacién Salud Bosque y de la Fundacién cardio
Infantil, para establecer la aplicabilidad de la literatura mundial y
nacional en el mismo.

3. Generar algoritmos eficaces, l6gicos, y aplicables para pacientes con
artritis séptica y osteomielitis.

4. Optimizar la aplicabilidad de la literatura buscando disminuir costos,
tiempo de hospitalizacién y comorbilidades por riesgos quirdrgicos en
pacientes con sospecha de infecciones osteoarticulares.

5. Evaluar las recomendaciones actuales en el uso de antibiéticos
profilécticos, asi como en asepsia y antisepsia en cirugia ortopédica.

METODOLOGIA
A través del presente trabajo se realizard un estudio:

» Descriptivo
» Tipo transversal o de prevalencia
» Retrospectivo



MATERIALES Y METODOS

El estudio toma las muestras de secreciones intraoperatorias en pacientes
llevados a lavados quirlrgicos por sospecha de infeccidn, &seas, articular y en
tejidos blandos; que se obtuvieron en el servicio de ortopedia y traumatologia
del Hospital infantil San José, de la Fundacién Salud Bosque y de la Fundacién
Cardio Infantil en el periodo comprendido entre el 1 de enero de 2011 y 31 de
diciembre de 2011. De esta forma se busca identificar en los cultivos positivos
la sensibilidad antibidtica obtenida para los gérmenes causales.

CRITERIOS DE INCLUSION

% Pacientes llevados a cirugia por proceso infeccioso osteo-articular desde
el 1 de enero 2011 hasta el 31 diciembre de 2011

¢ Pacientes con tomas de muestra de articulacién y hueso.

% Pacientes con cultivos positivos.

CRITERIOS DE EXCLUSION

* Pacientes con toma de muestra de tejidos blandos o secreciones no
identificadas.

* Pacientes con gérmenes considerados nosocomiales, bajo revisién de la
historia clinica.

MUESTREO

La informacién se recolecta a través de los archivos del laboratorio de
microbiologia del Hospital Infantil San José, Fundacién Salud Bosque y
Fundaciéon Cardiolnfantil. Se recolectan los datos de todos los pacientes
llevados a cirugia para identificar posteriormente los cultivos positivos y asi
poder determinar gérmenes adquiridos en la comunidad mas frecuentemente
encontrados, asi como su sensibilidad antibidtica y resistencia; lo que permitira



plantear un manejo empirico basado en la epidemiologia. Los datos obtenidos
se tabulan en una hoja de Excel donde se incluyen los siguientes datos:

>

YV VYV VVVYVYVYYVYY

Nombre

Edad

Fecha

Médico

Muestra

Lugar de la secrecidn
Resultado

Germen causal
Sensibilidad antibidtica
MIC para cada antibiético

A través de los datos recolectados se determinaré el porcentaje de resultados
positivos en pacientes llevados a cirugia y la sensibilidad antibidtica en los
casos positivos.

PRESUPUESTO

El presupuesto se estima en un gasto econémico de $3.000.000; sumando
horas laborales, transporte, horas parqueadero.

CONSIDERACIONES ETICAS

El proyecto se basa en la RESOLUCION N2 008430 DE 1993 (4 DE OCTUBRE
DE 1993), Por la cual se establecen las normas cientificas, técnicas y
administrativas para la investigacién en salud.

TITULO I
DE LA INVESTIGACION
EN SERES HUMANOS

CAPITULO 1
DE LOS ASPECTOS ETICOS DE LA INVESTIGACION
EN SERES HUMANOS

ARTICULO 11. Para efectos de este reglamento las investigaciones se clasifican
en las siguientes categorias:



b) Investigacién con riesgo minimo: Son estudios prospectivos que emplean el
registro de datos a través de procedimientos comunes consistentes en:
exadmenes fisicos o sicoldgicos de diagndstico o tratamientos rutinarios, entre
los que se consideran: pesar al sujeto, electrocardiogramas, pruebas de
agudeza auditiva, termografias, coleccién de excretas y secreciones externas,
obtencién de placenta durante el parto, recolecciéon de liquido amnidtico al
romperse las membranas, obtencién de saliva, dientes deciduales y dientes
permanentes extraidos por indicacidn terapéutica, placa dental y céalculos
removidos por procedimientos profilacticos no invasores, corte de pelo y uias
sin causar desfiguraciéon, extraccion de sangre por puncidn venosa en adultos
en buen estado de salud, con frecuencia méxima de dos veces a la semana vy
volumen méaximo de 450 ml en dos meses excepto durante el embarazo,
ejercicio moderado en voluntarios sanos, pruebas sicolégicas a grupos o
individuos en los que no se manipulard la conducta del sujeto, investigacion
con medicamentos de uso comun, amplio margen terapéutico y registrados en
este Ministerio o su autoridad delegada, empleando las indicaciones, dosis y
vias de administracién establecidas y que no sean los medicamentos que se
definen en el articulo 55 de esta resolucion.



ARTRITIS SEPTICA

Epidemiologia

El proceso epidemioldgico actual en las infecciones osteo articulares ha
venido cambiando con el paso de los ultimos anos, prueba de esto es el
hecho que se muestra con la resistencia antibidtica en el caso de los
gérmenes comunes (ej. S. Aureus); pero también ha tenido cambios
favorables generados por el uso de la vacunacién (por ej. en el H.
Influenzae) y gracias al desarrollo de nuevas técnicas de cultivo que han
permitido identificar nuevos gérmenes (ej. Kingella Kingae) (1). Con las
presentes guias se pretende plantear un algoritmo légico y aplicable al
Hospital Infantil Universitario de San José para el estudio, manejo vy
seguimiento de pacientes con infecciones osteoarticulares.

Definicion

Uno de los mayores problemas a los cuales se ve enfrentado el médico
ortopedista en los servicios de urgencias es aquel paciente que presenta
dolores articulares ya que dentro de los diagndsticos diferenciales se
debe descartar por sus complicaciones posteriores un proceso
infeccioso. La artritis séptica se define como la inflamacién de una
articulacién secundaria a un proceso infeccioso (2) y es muy importante
tener siempre presente las posibles secuelas que se pueden ocasionar a
causa de esto como deformidades residuales, limitacién funcional o una
grave discapacidad (2).

(Cuél es la incidencia de la artritis séptica?

No hay estadisticas mundiales al respecto, sin embargo reportes en
Dallas han mostrado una incidencia de 1 en 100000, mientras que
reportes e lIsrael han encontrado una incidencia de 37 en 100000.
Estudios africanos muestran datos de mayor frecuencia de incluso 1 en
20000 o datos encontrados en Malawi de 1 en 5000 (3).



Quié distribucion se puede encontrar de la artritis en el organismo?

Los datos varian, segun la literatura se puede afectar principalmente la
rodilla y la cadera; sin embargo también se identifica en articulaciones
como hombro, tobillo codo, mufieca y menor proporcién en dedos y
metatarsianos (2). En los hallazgos encontrados en la poblacién adulta y
pedidtrica del Hospital Universitario Infantil San José (HUIS))
encontramos una distribucién similar, siendo las méas afectadas la
rodilla, la cadera, el hombro, el codo y el tobillo (Anexol).

(Cudles son los factores de riesgo para desarrollar una artritis séptica?
Se determinan los siguientes (3):
e Género masculino
e Edad joven
e Susceptibilidad a la infeccion: Enfermedades de células
falciformes, bajo peso, prematurez.
e Sindrome de estrés respiratorio
e C(Cateterizacion de la arteria umbilical

(Qué hacer con un paciente pediatrico con dolor articular que ingresa
por primera vez a urgencias?

Ante cualquier paciente con dolor articular debe solicitarse la valoracién
pertinente por el servicio de Ortopedia infantil. Quien determinara la
probabilidad diagndstica de una artritis séptica o establecerd los
diagnosticos diferenciales para un proceso inflamatorio, traumatico o
una hemartrosis.

{Como enfocar el paciente pediatrico con dolor articular?

Como en cualquier entidad es importante contar con una buena
anamnesis del paciente; indagando por la articulacién afectada, posibles
irradiaciones (ya que un dolor de rodilla puede ser a causa de una
entidad en la cadera), intensidad del dolor, tiempo de evolucién (poco
probable con un cuadro de tipo crénico), momentos de aparicién del
dolor (reposo o actividad fisica) y sintomas asociados principalmente
fiebre. Los antecedentes también son importantes, buscando algin



antecedente de tipo infeccioso durante las Gltimas semanas o
antecedentes de contagio infeccioso en la familia que sean también
recientes.

(Cudles son las caracteristicas clinicas de una paciente con artritis
septica?

Todo paciente debe ser valorado desde el momento de su ingreso al
consultorio. Se identifica primero la forma de la marcha que tiene en
este momento, si presenta algun tipo de cojera o si definitivamente no
apoya. En los signos vitales se puede presentar febril, con taquicardia e
incluso taquipnea. Al examen clinico se puede encontrar una
articulacién con edema, calor y rubor; y segin la gravedad evidenciar
una limitacién para completar los arcos de movilidad o definitivamente
encontrarlos limitados en todo momento, también se puede encontrar
efusiéon articular (3).

¢{Todos los nifios tienen el mismo comportamiento clinico?

No, los lactantes tienen un comportamiento distinto ya que pueden
presentarse sin fiebre, ademas de presentar irritabilidad y limitacidn
para el movimiento espontdneo de la extremidad afectada (pseudo-
paralisis)(3).

‘Qué examenes solicitar para un paciente con sospecha de artritis
séptica?

Una vez establecida la sospecha clinica, el abordaje debe ser con
quimica sanguinea, solicitando un hemograma completo, una velocidad
de sedimentacién glomerular (VSG) y una proteina C reactiva (PCR). En
cuanto al apoyo imagenoldgico, se debe solicitar una radiografia de la
articulacién comprometida de forma comparativa (2)(8)(9).

(Qué se espera encontrar en el cuadro hemdatico?
Dependeréa de la edad, en los niflos mayores se tiende a encontrar una
elevacién del conteo de leucocitos, en nifios méas jévenes pueden o no



encontrarse elevado, mientras que en los neonatos rara vez se
encuentran elevados (3).

(Qué importancia adicional tiene el uso de la PCR y la VSG en
establecer el diagnostico?

Por si sola una elevacién de la VSG tiene una sensibilidad del 79%. En
cuanto a la PCR se han realizado varios estudios acerca de su utilidad,
donde se ha logrado documentar que es un apoyo diagndstico que
tiene una sensibilidad del 41-90% vy una especificidad del 29-85%, con
valores predictivos positivos de 34-53%, mientas que han mostrado
valores predictivos negativos de 78-87% (4). Esto significa que el uso
de la PCR tendréd més valor como predictor negativo de la enfermedad.
Con valores menores de 1.0 mg/dl, la probabilidad de que no se tenga
la entidad es del 87% (4).

(Qué uso tiene la radiografia?

La radiografia tiene una utilidad principalmente en el estudio de
diagnosticos diferenciales como traumas, neoplasias u osteomielitis (3).
Se ha de solicitar en el momento inicial de ingreso junto con los
exadmenes de quimica sanguinea.

(Qué probabilidades diagndsticas se pueden establecer hasta este
momento?

Ante la sospecha diagndstica basada en el interrogatorio, la valoracién
clinica y paraclinica, se pueden identificar los criterios de Kocher
(4)(8)(9)(17). Estos seglin algunos reportes de la literatura son altamente
predictivos en determinar un proceso infeccioso, principalmente cuando
todos estdn presentes; con indices de probabilidad de hasta un 99,6%
en estudios prospectivos y de un 93% en estudios retrospectivos
(17)(18).

(Cuéles son los criterios de Kocher?
Actualmente se tiene en cuenta los siguientes criterios:



Fiebre >38.5°C

Imposibilidad de realizar apoyo
Conteo leucocitario > 12.000 cél/L
VSG > 40 mm/hr.

PCR >20 mg/dl.

vk wh =

Como se mencioné previamente los estudios prospectivos reportaban
indices de probabilidad de hasta un 99,6% para identificar un proceso
infeccioso (17) y los estudios retrospectivos evidenciaban hasta un 93%
en indices de probabilidad. Es de mencionar que el Gltimo criterio fue
afiadido en 2006 por Caird et al. (10), donde se establecia una
probabilidad del 98% en predecir artritis séptica, cuando todos los
criterios estaban presentes.

(Como clasificar al paciente con los datos recolectados hasta el
momento?
Segun los hallazgos clinicos, radiolégicos y paraclinicos en este
momento el paciente puede ser clasificado de la siguiente manera:

1. Paciente con sospecha de artritis séptica

2. Paciente con diagndstico de artritis séptica

cQué hacer con un paciente con sospecha de artritis séptica?

Se considera un paciente con sospecha de artritis séptica a aquel en
quien se encuentran paraclinicos limitrofes o aquellos con 3 6 menos
criterios de Kocher para establecer el diagndstico. Es asi como la
recomendacién es mantener al paciente bajo vigilancia en observacién
de urgencias por un periodo de 8 horas como minimo (8).

(Qué hacer una vez cumple el tiempo requerido de observacion en
urgencias?

Se recomienda repetir el set de paraclinicos inicialmente solicitados
como lo son hemograma completo, VSG y PCR. Se ha determinado este
tiempo ya que se ha documentado que la PCR, se empieza a elevar



dentro de las primeras 6 a 8 horas de un proceso infeccioso, teniendo
un pico maximo de elevacién entre las 24-48 horas (4)(19(20).

cQué hacer una vez realizados los controles?
Dependera de los resultados (21):

v’ Paraclinicos en aumento. Son aquellos donde se encuentre una
elevacién de la VSG, la PCR y el conteo leucocitario, estos
entraran al algoritmo de un paciente con diagndstico de artritis
séptica.

v Paraclinicos limitrofes. Son aquellos donde permanezca la duda
diagndstica clinica o paraclinica (por persistir limitrofes), estos
serdn candidatos a realizar un nuevo control paraclinico
cumplidas las 24 horas, adicionando una toma de ecografia
articular (13) (3).

v’ Paraclinicos en mejoria. Si los paraclinicos han disminuido
entrando a la normalidad y la clinica ha mejorado, el paciente
podré ser manejado de forma ambulatoria con analgesia oral
(acetaminofén) y signos de alarma (reaparicién y aumento de la
sintomatologia, fiebre cuantificada >38,5°C, compromiso del
estado general, irritabilidad en neonatos o pseudo-parilisis),
continuando con controles clinicos a la semana.

{Tiene alguna utilidad la ecografia?

La ecografia sigue siendo la herramienta més sensible en detectar efusion
articular; sin embargo en pacientes con sintomas menores a 24 horas y
ecografia negativa no se debe descartar el diagndstico de artritis séptica
(13). Esta debe solicitarse conjuntamente a los paraclinicos de control a
las 24 horas y se debe recordar que tiene un valor predictivo negativo
cercano al 86%, mientras que su valor predictivo positivo es tan solo
del 36% (13).



(Qué hacer con un paciente en quien aun permanece la duda
diagnostica?

En aquellos pacientes donde ain se mantengan criterios de Kocher
limitrofes (2 & 3) y una ecografia positiva o negativa, el estudio mas
sensible y especifico para diagnosticar artritis séptica y establecer
diagnésticos diferenciales es la resonancia magnética (RM). Es aqui
donde toma importancia la solicitud de estudio buscando liquido libre y
cambios en la intensidad de los tejidos adyacentes a la articulacion (3).

{Como manejar un paciente con diagnostico de artritis séptica?

Una vez establecido el diagnéstico, el paciente debe ser hospitalizado y
manejado como urgencia médica para realizar un lavado quirdrgico tan
pronto como sea posible (3).

{Como se establece el lavado quirdrgico?

El lavado quirdrgico es Gtil como coadyuvante del tratamiento médico
que se inicia con antibidticos, los cuales se deberian iniciar una vez
terminado el lavado quirlrgico; sin embargo su utilidad también radica
en realizar los cultivos de las secreciones encontradas en la articulacion
para poder identificar el germen causal asi como su sensibilidad
antibidtica (3). El lavado se debe realizar tan pronto como sea posible
que por lo general estd determinado por el ayuno del paciente (8
horas) para disminuir los riesgos anestésicos; salvo en aquellos casos
donde el paciente tenga un compromiso considerable que se encuentre
en sepsis o franco deterioro, donde no se debe diferir el mismo, sino
realizarse lo mas pronto posible siendo manejado como una urgencia
vital.

(Qué se debe realizar en el lavado quirdrgico?

Una vez se establece la necesidad de realizar el lavado quirdrgico, los
objetivos deben ser primordialmente dos: el primero es realizar un
manejo terapéutico coadyuvante a la terapia antibidtica instaurada; el
segundo ha de ser el tratar de identificar el germen causal para hacer
una mejor racionalizacién de los recursos y una terapia mas efectiva. Es



por esto que dentro del lavado quirldrgico se deben tomar muestras
para citoquimico, gram, cultivo (con antibiograma) y patologia. Estéa
Gltima se solicita en para buscar diagndsticos diferenciales; ademas es
muy importante una vez realizadas las tomas de las muestras, generar
las ordenes correspondientes para realizar el antibiograma, ya que el
principal motivo en la demora de obtener su resultado es justamente la
ausencia en la generacion de la orden.

¢Qué lectura arroja el gram y el citoquimico?

Una vez se obtiene la muestra se debe analizar el gram para identificar
que tipo de germen se puede identificar y asi instaurar la terapia
antibiética empirica mientras se obtiene el resultado definitivo en el
cultivo. El citoquimico requiere como primera medida una toma de
glicemia central ya que en los casos de artritis séptica la glicemia es muy
baja con respecto a esta. Ademaés se analiza el conteo celular por mm3
que en estos casos muestra conteos de células blancas por encima de
50000, con un diferencial celular que evidencia polimorfonucleares
(>90%) y una viscosidad muy acuosa; el pH va a encontrarse
disminuido, con un aumento en el conteo de proteinas (21).

(Qué gérmenes son los causales de la artritis séptica?
La literatura identifica los gérmenes segin la edad (21):
» Neonatos: Streptococcus grupo B, Staphilococo Aureus, Bacilos
Gram negativos.
» De 28 dias a 3 afos: Staphylococo Aureus. En no vacunados:
Streptococo, Pneumococo.
» Mayores de 3 afos: Staphilococo Aureus.
Estos datos son concordantes con la literatura mundial (3), donde se
determina que los gérmenes mas comunmente implicados son el
Staphilococo Aureus, Streptococo y Enterobacter. Actualmente se
identifican gérmenes como el Kingella Kingae gracias a las nuevas
técnicas de deteccidn y se estd haciendo importante énfasis en el 5.
Aureus Meticilino resistente.



¢En que momento iniciar antibiotico en un paciente con artritis séptica?
El uso de antibidticos es la piedra angular en el manejo de un paciente
con artritis séptica; de preferencia no se deben iniciar hasta no realizar
los cultivos de la secrecién encontrada en la articulacion; ya que segin
los resultados que arrojen se determinaran las posibles modificaciones
posteriores en el tratamiento. Sin embargo, no se pueden dar ventajas
en esta entidad por lo que se recomienda iniciar el manejo antibidtico
una vez se establezca el diagnéstico de artritis séptica. En aquellos casos
donde se considera que el lavado quirlrgico retrasaria de manera
importante el inicio del antibiético o el compromiso del paciente es
muy importante, la recomendacién es tomar hemocultivos e iniciarlos
una vez se han tomado.

(Qué pacientes requiere hemocultivos?

Todo paciente en quien se establezca el diagndstico de artritis séptica
debe solicitarse hemocultivos para busqueda vy tipificacién del germen
causal.

(Qué antibiotico usar para el manejo de un paciente con artritis séptica?
La literatura no reporta un medicamento que sea el estdndar de oro
para el manejo en la artritis séptica. En los reportes nacionales (21), los
antibidticos que se recomiendan van a depender de la edad del

paciente:
EDAD GERMEN ANTIBIOTICO IV / DOSIS
Neonatos Streptococcus Cefotaxime 50 mg/Kg/8-12h +
grupo B Oxacilina 100-150 mg/KG/D
Staphilococo cada 6 horas
Aureus
Bacilos gram
()
28 dias a 3 Staphilococo Oxacilina 100-150 mg/KG/D
anos Aureus cada 6 horas
NV: Cefalotina 50-100 mg/Kg/D
Streptococo
Pneumococo
Mayores de Staphilococo Cefalotina 50-100 mg/Kg/D
3 afios Aureus




Es importante tener en cuenta el gonococo como agente etiolégico en
los pacientes adolescentes, por lo que en aquellos donde se sospeche
dicho germen se utiliza la ceftriaxona.

CEs esta terapia antibiotica aplicable al Hospital Universitario Infantil
San José (HUIS))?

Tal parece que no. Segln un trabajo que se realizé (Anexo 1) en el
HUISJ), tomando los datos de los cultivos positivos tomados en el afio
2011 desde 1 de enero al 31 de diciembre, se encontré que la resistencia
antibiética a la Oxacilina fue del 45.45%. Aclarando que los datos
recolectados fueron en pacientes con edades comprendidas entre los O
y 35 afos.

‘Qué antibiotico se debe utilizar entonces en el HUIS)?

Segin el mismo trabajo la mayor sensibilidad encontrada en los
pacientes con cultivos positivos fue a la clindamicina con una
sensibilidad obtenida del 100% (Anexo 1). Estos datos concuerdan con
aquellos encontrados en los reportes a nivel de Bogota. Teniendo en
cuenta estos datos epidemioldgicos, sumado a la biodisponibilidad,
costos y efectos adversos en nifios, la propuesta generada es la utilizar la
clindamicina como antibiético de primera eleccién.

Qué hacer en caso de alergia a los Betalactamicos?

En aquellos pacientes donde se ha documentado alergia a los
antibiéticos de primera eleccién, la literatura recomienda utilizar la
clindamicina sumado a una quinolona (ciprofloxacina); sin embargo por
los datos arrojados en el HUIS) la opcidn en alergia es utilizar la
Vancomicina sumado a una quinolona (ciprofloxacina) (3).

{Tiene alguna utilidad el uso de corticoides en el manejo de la artritis
séptica?

Si, segin estudios de la literatura con nivel de evidencia | (16). El
objetivo de utilizarlo es el de controlar el proceso inflamatorio



generado por el germen y por la reaccién antibidtica buscando asi
disminuir el tiempo de hospitalizacién y obtener una significativa
mejoria clinica mas rapidamente.

(Cual y como se debe administrar el corticoide?

Se recomienda utilizar la Dexametasona, a una dosis de
0.15mg/Kg/dosis cada 6 horas, iniciandose conjuntamente con el
antibidtico y por un tiempo de 4 dias (16). Sin embargo se puede iniciar
30 minutos antes de iniciar el antibidtico para disminuir el efecto
inflamatorio producido por este.

‘Qué hacer una vez se tienen los resultados de los cultivos?

Si el cultivo es positivo, se hard la modificacién y ajuste del antibidtico
seglin se reporte el antibiograma del mismo. Es importante realizar un
des-escalonamiento antibidtico.

En caso contrario cuando el reporte es negativo, va a depender de la
respuesta clinica y paraclinica del paciente:

e De esta forma, un paciente en quien se obtenga una mejoria, sin
presentar picos febriles, mejoria del dolor, con disminucién de la
PCR, VSG y mejoria del recuento leucocitario, se ha de mantener
el mismo manejo antibidtico instaurado hasta este momento.

e Maés si el paciente ha persistido sintomatico, sin mejoria de la
PCR, VSG vy recuento leucocitario, 72 horas después de haber
iniciado el antibiético, ha de establecerse un cambio del manejo
inicialmente instaurado.

cQué es el des-escalonamiento antibiotico?
Para disminuir la resistencia antibiética en el manejo de infecciones
osteoarticulares, una vez se obtienen los cultivos se debe hacer el ajuste
antibidtico, teniendo en cuenta que el tratamiento de primera eleccién
serd la clindamicina, los ajustes se realizan de la siguiente manera:
e Si el cultivo muestra sensibilidad a la oxacilina, se debe cambiar
el tratamiento inicialmente planteado de Clindamicina a
Oxacilina.



e Si el cultivo muestra resistencia a oxacilina, se debe continuar con
la terapia instaurada con Clindamicina.

iComo se vrealizan los seguimientos de los pacientes en la
hospitalizacion?

Se deben realizar seguimiento diario de forma clinica evaluando el
compromiso del paciente, junto a una verificacién de sus signos vitales
con una curva térmica, ademds de evaluar la movilidad de la
extremidad afectada; para definir, en caso de mejoria pero con
instauracion de deformidades articulares, la necesidad de terapia fisica
para corregir las mismas. En cuanto a los paraclinicos se deben realizar
seguimientos cada 72 horas con cuadro hemético, VSG y PCR (22).

‘Quié utilidad clinica tiene el uso de la PCR?

Sirve como herramienta diagndstica y en el seguimiento del paciente
una vez realizado el diagndstico de artritis séptica. De esta forma, se
debe solicitar cada 72 horas en busca de evaluar su nivel, asi se pueden
encontrar los siguientes hallazgos (22):

e PCR estable o con minimos cambios. Implicaria una estabilidad
del proceso infeccioso, sin indicar mejoria del mismo adn.

e PCR elevada. Implica una progresién del cuadro, lo que significa
que el paciente es candidato a un nuevo lavado quirargico y un
posible cambio de antibidtico instaurado. Puede significar que el
proceso ha progresado y en lactantes menores se debe sospechar
una progresidon a osteomielitis. Si la clinica no se correlaciona con
los hallazgos se deben instaurar diagndsticos diferenciales
buscando otro foco o causas de elevacién en la PCR; se indica la
interconsulta con pediatria.

e PCR disminuida. Implica una mejoria del cuadro infeccioso, por
lo que se mantiene el antibiético instaurado y la vigilancia.

¢Qué opciones de tratamiento oral hay que utilizar?
Inicialmente va a depender del antibiograma encontrado, haciendo
ajustes de la siguiente manera:



e Sensibilidad a oxacilina. Una vez realizado el des-escalonamiento
antibidtico, este paciente serd candidato a continuar manejo oral
con Cefalexina 50-100 mg/Kg/dia.

e Resistente a oxacilina. Al venir en manejo con Clindamicina, va a
depender en igual medida del antibiograma; se debe buscar por
sensibilidad al Trimetropin-Sulfametoxazol (TMP-SMX), de ser asi
el manejo ambulatorio continuard de esta manera. Si se
documenta resistencia al TMP-SMX, se debe continuar con
Clindamicina oral.

‘Qué utilidad clinica tiene el uso de la VSG?

Sirve como herramienta diagndstica ya que al encontrarse elevada se
pueden establecer distintos diagnésticos. En promedio con una VSG 20
mm/h, se sospecha una sinovitis transitoria; mientras que con valores
superiores a 30 mm/h, la probabilidad de una artritis séptica estd sobre
el 70% vy en aquellos con valores >60 mm/h, la probabilidad asciende
entre el 80- 90%. Su otra utilidad es como parte del seguimiento, ya
que si sobre la segunda semana o después de un descenso de la misma
hay un nuevo pico de elevacién, significaria que no hay control
adecuado del cuadro requiriendo un nuevo lavado o es indicativo de
una inefectiva terapia antibidtica (22). Es importante recordar que este
marcador puede elevarse en pacientes con anemia, policitemia,
alteraciones en las proteinas, en enfermedades que alteren la forma de
los glébulos rojos y wvasculitis entre otros encontrdndose valores
falsamente positivos. Su utilidad radica en el seguimiento posterior para
determinar el fin de la terapia antibidtica.

(Cudnto tiempo debe administrarse a un paciente antibiotico
endovenoso?

Aunque hay reportes en la literatura (14,15) que indican regimenes
acortados con periodos de antibidtico entre 3 y 5 dias, no se considera
practico y util debido a las dificultades en el seguimiento de los
pacientes por nuestro régimen de salud y a los controles que se
recomendaron previamente realizar en el paciente. De esta forma, los
lineamientos indican entonces, que se deben realizar los seguimientos



basados en la clinica y en los valores de la PCR (22); por ende como se
realizan los controles cada 72 con dicho marcador y teniendo en cuenta
que se tiende a normalizar sobre la semana de tratamiento, una vez la
PCR sea negativa, se considera que el paciente es candidato a continuar
terapia oral segin el antibiograma que se tenga. Si este nos indica que
no hay una opcién de tratamiento oral ha de continuarse el antibidtico
endovenoso pero estableciendo un plan de hospitalizacion domiciliaria
(PHD). En caso de no haber documentado el germen causal y teniendo
una respuesta clinica favorable y una PCR negativa, se ha de continuar
el tratamiento oral siguiendo la misma familia utilizada de forma
endovenosa.

{Coémo son los seguimientos ambulatorios de un paciente con artritis
septica?

Inicialmente debe realizarse semanalmente, para evaluar la evolucién
clinica y de igual forma continuar con controles paraclinicos tomando
un hemograma completo y una PCR, teniendo en cuenta que una
elevacién de esta dltima es indicativa de una posible reactivaciéon del
proceso requiriendo una hospitalizacién para retomar la terapia
antibidtica endovenosa pero cambiando el tratamiento previamente
instaurado. En caso de encontrar una favorable evolucién clinica con
PCR negativas, se contintan los controles semanales manteniendo estos
lineamientos; sobre la cuarta semana se solicita adicionalmente la VSG,
ya que esta tiende a normalizarse sobre la tercera semana (22).

{Cudnto tiempo se establece la terapia antibiotica en un paciente con
artritis séptica?

La literatura (21,22) menciona que en los casos de artritis séptica el
tratamiento debe realizarse hasta completar un periodo minimo de 4
semanas. Para tal efecto el marcador de eleccidn serd la VSG; esta se
solicita sobre la cuarta semana de seguimiento, ya que una vez esta se
vuelva negativa, se considera que se puede suspender la terapia
antibidtica instaurada. Si la VSG permanece positiva debe continuarse la
terapia antibidtica con nuevo control semanal, cumpliendo un méaximo
de 6 semanas, ya que hay que mencionar que hasta un 50% de los



pacientes con terapias antibidticas satisfactorias pueden tener
persistentemente elevada la VSG (30 mm/h) (22).



ANEXO 1

RESULTADOS

Se recolectaron los datos en el Hospital Universitario Infantil San José (HUISJ),
Fundacion Salud Bosque y Fundacion Cardio infantil, en el periodo comprendido
entre el 1 de enero de 2011 y el 31 de diciembre de 2011. Se tomaron los pacientes
manejados por el servicio de ortopedia, tanto adultos como pediatricos, en quienes se
tomaron muestras para cultivo por sospecha de algin proceso infeccioso 6seo o
articular. La distribucion segun la zona se muestra en las figuras 1 a, 1b y 1c.

M Articulacion
M Hueso
Infeccidn Sitio Operatorio

22% 38%

Figura 1a. Distribucion Hospital Infantil San José

40%

B ARTICULACION

m HUESO

Para los pacientes con artritis séptica, de un total de 63 pacientes, las edades que se
encontraron oscilaron entre los 0 y 30 afios, teniendo un 27% de pacientes menores de
16 afios. La distribucién por articulacién es concordante con los datos encontrados en



la literatura, siendo las mas afectadas la cadera (57%), la rodilla (22%) y el hombro
(10%) (Figura 2).
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3% 2%
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Figura 2.

Los resultados obtenidos para los cultivos fueron positivos en un 35%, mientras que
se obtuvieron un 65% de resultados negativos. Al establecer el germen se encontraron
un 45% de gérmenes gram negativos y un 55% de gérmenes gram positivos. Al
discriminar los gérmenes encontrados se encontré que el principal germen causal
sigue siendo el S. Aureus con un 61%. (Figura 3.)
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Se establecid la sensibilidad antibidtica segin el tipo de bacteria. Asi para los
gérmenes gram positivos (S. Aureus), se encontrd que la resistencia a oxacilina fue
del 41,6%.
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Teniendo en cuenta los mismos pardmetros de seleccion, para la Fundaciéon Salud
Bosque la distribucion se muestra sobre un total de 48 pacientes recolectados, de la
siguiente manera (Fig.5)

B ARTICULACION  m HUESO

N=48

Fig. 5

La distribucion por edades en pacientes con sospecha de artritis séptica fue de para
menores de 13 afios de un 14%, mientras que para los casos con sospecha de
osteomielitis fue de un 10%. Segun las zonas afectadas en los casos de artritis se
encontraron los datos que se analizan en la figura 6.
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Fig. 6



Los registros que se encontraron positivos fueron en un 42,8%, mientras que los
pacientes negativos fueron 57,2%. EI germen més comdnmente encontrado continua
siendo el S. Aureus, en un 75%, como se muestra en la figura 7.
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Fig. 7

La sensibilidad antibiotica se determind de la siguiente manera (Figura 8)
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Fig. 8

Al evaluar los casos de osteomielitis se logra identificar que la distribucion es como
se muestra en la figura 11.
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De los cultivos positivos el 66,6% fueron producidos por gérmenes gram positivos,
siendo el S. Aureus el agente causal en el 75% de los casos, el 25% restante fue por S.
Epidermidis. En cuanto a los gram negativos solo se presentaron 2 casos producidos
por la M. Morgagnii y el E: Cloacae.

GRAM POSITIVOS

M Sensible M Resistente No determinado

34




ANEXO 2

ALGORITMO DE TRATAMIENTO PARA ARTRITIS SEPTICA

Paciente pediatrico con dolor articular

Valoracion por Ortopedia Infantil

Valoracion clinica Valoracioén paraclinica

Leucocitos > 12.000 (1)
Fiebre > 38.5°C (1) PCR > 20 mg/dI (1)
Limitacion para el apoyo (1) VSG > 40 mm/h (1)

Rx de la articulacion

Sospecha de artritis séptica (Criterios de Kocher:
Limitrofes / 3 6 menos) Diagnéstico
de artritis
séptica
(465

Observaciéon minima de 8 horas (curva térmica) Girtierios)

Control clinico y paraclinico (VSG-PCR y hemograma)
Kocher

cambios
Salida Sospecha de artritis Diagndstico de
(Contro| ala Semana) Séptica artritis Séptica

(2). Criterios de Kocher




Control clinico + VSG, PCR y Ecografia articular
hemograma cumplidas 24 horas (24 horas)

Ecografia -y Kocher limitrofes Kocher +vy
Kocher - y ecografia + 6 - ecografia +

Diagndstico de artritis

Salida (Control a la RM . .
séptica

SIENE)] (Diagndstico AS u OM)

Diagnostico de artritis séptica

Lavado quirurgico

(Toma de gram, citoquimico, cultivo, Hospitalizacion
antibiograma y patologia)

Inmediato Diferido (ayuno) Toma de hemocultivos

Manejo con dexametasona (0.15 mg/Kg/dosis x 4 dias)

Manejo antibidtico (CLINDAMICINA IV 20-40 mg/Kg/dia)
(Control 72 horas)

Resultados de cultivos (72 Control VSG, PCR,
horas) hemograma (72 horas)




Cultivo + Cultivo -

Ajuste antibidtico por antibiograma Mejoria clinica Deterioro
clinicoo

(Des-escalonamiento) y paraclinica O
paraclinico

Determinar cambio
de antibiotico +
Nuevo lavado

Sensibilidad a Resistencia a Continuar igual
oxacilina oxacilina manejo

Cambio a Continuar
oxacilina clindamicina

Control PCR, VSG, y hemograma 72 horas

PCR + (disminuida o PCR en
estable) aumento

Correlacionar

Continuar : con clinica
o . Continuar i . L.
antibiotico oral Determinar . Diagndsticos

manejo i )
o endovenoso nuevo lavado e sn diferenciales
antibiotico

(antibiograma) (Interconsulta




Antibidtico oral

Sensibilidad . . .
o Resistencia a oxacilina
a oxacilina

Cefalexina 75-100
mg/Kg/dia (cada 6 Sensibilidad a . . .
horas) hasta TMP-SMX Resistencia a TMP-SMX

cumplir 4 semanas

M res 10 Kg. Menor 10 K
TMP-SMX 8-10 HERETES OIS Jemeis el 101
mg/Ke/dia (cada 12 Clindamicina 20-40 Clindamicina 15-20

&/%8 . mg/Kg/dia (cada 6 mg/Kg/dia (cada 6
horas) hasta cumplir . .

horas) hasta cumplir j horas) hasta cumplir 4
ESSIEREN
4 semanas EINELES

Seguimiento consulta externa

Control con PCR, VSG, hemograma (alaly4
semana)

VSG (42 semana) Hemograma

Identificar

Identificar PosSitive Negativa Y
reactivacion

reactivacion

Mantener la
terapia antibidtica
(2 semanas mas)

Fin de la terapia
antibiotica
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OSTEOMIELITIS

Justificacién

En el desarrollo de la practica clinica diaria, encontramos diferentes criterios
por cada miembro del equipo encargado del manejo de las infecciones
osteoarticulares, en referencia a su valoracién, diagnostico y manejo. Esto
genera variabilidad e irregularidad en los resultados clinicos. La idea al realizar
estas guias de practica clinica para el manejo de la Osteomielitis de Hospital
Infantil San José, es generar un acuerdo multidisciplinario entre Ortopedia e
Infectologia, buscando un resultado comun, en una misma direccién y con un
mismo enfoque, que logre el mejor resultado en nuestros pacientes.

Las infecciones del sistema musculo esquelético son un reto para el clinico, en
la realizacién del diagnostico y manejo. Esto se suma a la amplia variedad de
diagnosticos diferenciales, que se presentan con cuadros clinicos similares en
sus sintomas, signos y hallazgos radiolégicos. Es importante en las infecciones
musculo esqueléticas el tiempo y la precisién en el diagnostico, para el inicio
de un tratamiento efectivo que disminuya de esta forma la morbilidad y sus
complicaciones. En la Gltima década, se ha incrementado el reconocimiento de
Kingella Kingae y Staphylococo Aureus Meticilino Resistente (SAMR) como
factores etiolégicos de Osteomielitis (8), lo cual genera cuadros clinicos que no
se desarrollan de la forma esperada, con infecciones mas severas y manejos de
mayor complejidad.

(Cual es la epidemiologia de la Osteomielitis?

La Osteomielitis que es el tema principal a desarrollar en estas guias de
manejo, es un problema comin que afecta a la poblacién pediétrica,
comprometiendo a 10-14 por cada 100.000 nifios al afio (14), siendo la
primera causa de las hospitalizaciones de este grupo etario (8). La infeccién
ocurre usualmente en la primera década de la vida. En los recién nacidos, la
incidencia es de 1 a 3 casos por cada 1.000 admisiones hospitalarias, con un
alta incidencia en recién nacido pre términos (20). La prevalencia en los nifios



es mayor 3-4 veces que en la nifas (3), afectando principalmente las
extremidades inferiores en los extremos en crecimiento de los huesos largos
como la parte distal del fémur y la proximal de la tibia, por su rica
vascularizacién (8) (18). La mortalidad estimada es menor al 1% (3). La
osteomielitis bacteriana aguda es la forma méas comdn de osteomielitis,
afectando alrededor de 8 por 100.000 nifos por afo. La osteomielitis
bacteriana subaguda afecta a 5 por 100.000 nifios por afo. Los datos de
osteomielitis bacteriana crénica en nifos son escasos, pero el promedio de
incidencia reportado tiende a ser mas bajo que la osteomielitis aguda vy
subaguda (14).

{Como se adquiere la osteomielitis y cudles son los factores de riesgo?

Las principales formas de diseminacién son por via hematogena, por
contigiidad o por inoculacién directa por trauma (incluyendo procedimientos
quirdargicos (14). Entre los factores de riesgo se encuentran la desnutricidn,
Diabetes Mellitus, las hemoglobinopatias, la enfermedad renal crénica, la
artritis reumatoidea y el compromiso del sistema inmune (3).

/Como se define la osteomielitis?

El termino osteomielitis es estriccamente definido como cualquier forma de
inflamacién que involucra el hueso y/o la medula &sea, exclusivamente
resultado de una infecciéon (17).

{Que tipos de osteomielitis existen?

Dependiendo de la virulencia del organismo, la respuesta inmune generada
por el huésped o al adecuado tratamiento, la osteomielitis puede ser aguda,
subaguda o crdénica. La osteomielitis bacteriana aguda se define como una
enfermedad aguda, que en los recién nacidos y lactantes menores no presentan
la clinica caracteristica de la infeccién y que en la mayoria de los nifios de
mayor edad, su presentacién clinica es mas consecuente con un cuadro
infeccioso, con un periodo de duracién que ha sido estimado en menos de 14
dias (14). La osteomielitis bacteriana subaguda se caracteriza por una historia



de signos y sintomas insidiosos por méas de 14 dias con un cuadro clinico no
muy claro (14). La osteomielitis crénica se caracteriza por un curso de
evolucidon que puede comprender varios meses, y ususalmente el resultado de
un tratamiento inadecuado o insuficiente. Las manifestaciones cl{inicas no son
floridas, los secuestros o areas de necrosis Osea pueden ser evidentes en las
imagenes diagnosticas.

(Cual es el origen de la osteomielitis Hematogena aguda?

El Staphylococo Aureus es el méas frecuente patdgeno identificado en pacientes
con Osteomielitis Hematogena Aguda (OHA) en todos los grupos etarios y es
el responsable en el 90% de los casos confirmados (8). Entre otros organismos
causantes estan el Streptococo Pyogenes que causa alrededor del 10% de
osteomielitis en pre escolares y se ha asociado a antecedentes de infeccién por
varicela, el Streptococo Pneumoniae con una incidencia baja (1% a 4%),
Staphylococo coagulasa negativos (especialmente en infecciones asociados a
implantes), Kingella Kingae, bacilos entéricos Gram negativos que cuentan con
menos del 5% (18) (especialmente Sa/monella en enfermedad de células
falciformes) y bacterias anaerdbicas (8) (17). Organismos como Mycobacterium
Bartonella, hongos (Histoplasma, Criptococos y Blastomices), Candida vy
Coxiela son causas inusuales de osteomielitis, generalmente afectan a pacientes
con factores de riesgo especificos, mas notable en viajeros o residentes en
regiones geograficas en que los patdgenos son endémicos y/o
inmunosuprimidos (17).

La Sa/monella debe considerarse en pacientes con enfermedad de células
falciformes. Las infecciones flngicas, parasitarias o micobacterianas pueden
ocurrir en huéspedes inmunocomprometidos o en zonas endémicas (1). La Y.
Enterocolitica ha sido asociada con Talasemia (2).

En los casos de osteomielitis secundaria a un sitio adyacente de infeccién, el
agente etioldgico mas comun es el S. Aureus, pero las bacterias Gram negativas
y anaerobios son también causas importantes (14).



iSe presenta alguna diferencia entre los agentes infecciones en diferentes
grupos etarios?

Los organismos causantes dependen de la edad del paciente y en el neonato el
méas comun es el Staphylococo Aureus. Otros organismos reportados en el
recién nacido estan los Gram negativos como la £. Coli, la Klebsiella neumonia
(14), entre otros; también Gram positivos como el Streptococo del grupo B
(agalactiae), y hongos como la Candlida Albicans (1).

En menores de 3 anos (14) el Haemophylus Influenzae fue histéricamente un
agente etiolégico comun en OHA, pero se ha convertido en una agente causal
raro a partir de la introduccién de la vacuna conjugada HiB (1), también se
encuentran el Streptococcus pyogenes y el Streptococo Pneumoniae (14). La
infeccidon por Neisseria Gonorrhoeae es més frecuente en adolescentes.

(Qué consideraciones se deben tener con el Staphylococo Aureus resistente?

El més importante cambio en la patogénesis de la Osteomielitis en la pasada
década ha sido el aumento del Staphylococo Aureus Meticilino Resistente
adquirido en la comunidad (SAMR-AC). El SAMR ha alterado los regimenes
antibidticos requeridos para su tratamiento, el impacto en la severidad de la
enfermedad y la asociacién que se ha encontrado con la produccién de
trombosis venosa profunda y embolismo pulmonar séptico en las infecciones
musculo esqueléticas (16). En una revisidn retrospectiva realizada por
Hackshed (9) y Williams (10) se reporto que los nifios con Osteomielitis
causada por SAMR tenian significativamente mas elevados los marcadores
séricos inflamatorios, la fiebre era més elevada y su tiempo de presentacién
maés prolongada con mayores tiempos de estadia hospitalaria comparado con
otros patégenos (8).

El incremento observado en la severidad puede ser debido a determinantes de
virulencia especificos Unicos para SAMR-AC, como la presencia de Leucocidina
de Panton Valentin (LPV), otras toxinas citoliticas, o debido a la sobre
expresion de exotoxinas encontradas cominmente en . Aureus. Las cepas de
Sthaphylococo positivo — LPV estdn asociadas con mayor inflamacién tanto
local como sistémica y un mayor riesgo de complicaciones (ej, trombosis) en
nifos con osteomielitis. Independientemente del rol especifico del LPV, la
osteomielitis por SAMR-AC esté altamente asociada a multiples complicaciones



como piomiositis adyacente, abscesos éseos, fracturas patoldgicas, progresion a
osteomielitis crénica, trombosis venosa profunda y un amplio promedio de
infecciones multifocales y sistémicas (8)(17).

El andlisis realizado por K. Ju, y D. Zurakowski, donde se exploraron
pardmetros asociados a infecciones por SAMR; se identificaron cuatro
predictores independientes para este tipo de infeccion (temperatura > 38°
centigrados, hematocrito < 34%, leucocitos > 12.000 células /uL y proteina C
reactiva > 13 mg/dl), que ayudaban a la diferenciacién diagnostica entre
SAMR y SAM sensible, indicando una muy alta probabilidad de infeccién por
SAMR (92%) si se identificaban en el paciente los cuatro predictores, una
probabilidad intermedia si solo dos o tres predictores (10% a 45%,
respectivamente) eran identificados y una baja probabilidad si uno o ninguno
se identificaban (1% o 0%, respectivamente). De esta forma los pacientes que
presentan una probabilidad alta o intermedia, se recomienda iniciar manejo
con antibidticos contra SAMR vy los pacientes con baja probabilidad, escoger
un antibidtico especifico para SAM sensible (19).

{Como se maneja la resistencia antibiotica del Staphylococo Aureus Meticilino
Resistente?

Un tema de creciente preocupacién es el uso de antibidticos de amplio
espectro que acompafia la aparicién de cepas con resistencia bacteriana. La
Vancomicina es el antibiético de eleccién para el tratamiento de infecciones
por SAMR, pero recientemente se han encontrado cepas de S. Aureus resistente
a Vancomicina. El uso incrementado de macrolidos para el tratamiento de
SAMR a ejercido una resistencia constitutiva o inducible a la clindamicina y
otros macrolidos. El aumento de estos tipos de resistencia disminuye la
probabilidad de que nuestros antibidticos confiables sean efectivos contra
futuras infecciones. De esta forma el uso apropiado y prudente en la seleccién
de antibidticos es de suma importancia (19).



{Que otros patdgenos generan mayor dificultad en el manejo la OHA?

El reconocido incremento de Kingella Kingae como patégeno productor de
osteomielitis es otro factor que esta siendo reconocido actualmente. Este es un
organismo anaerobio facultativo, bacilo Gram negativo que aparece en parejas
o cadenas cortas en las tinciones de Gram. Una caracteristica de este bacilo es
que se puede resistir a la decoloracién en el proceso de la tincién de Gram y
puede ser erréneamente identificado como un organismo Gram positivo.
Kingella coloniza la faringe posterior en los nifios y es trasmitida de nifio a
nifio por contacto cerrado, el cual es un factor importante en guarderias (8).
Se ha asociado a un antecedente de inflamacién de la via aérea o estomatitis
(20).

Mas del 95% de las infecciones osteoarticulares por Kingella ocurre en nifos
menores de 3 afos, con una promedio hombre — mujer de 1.3. La infeccién
por Kingella estd mas frecuentemente asociada a artritis séptica, la osteomielitis
por este germen se ha reportado en més del 15% de infecciones
osteoarticulares; tipicamente compromete los huesos largos, aunque puede
ocurrir en esterndn, clavicula y calcdneo. Su presentacién relativamente sutil
comparada a otros patdgenos contribuye a su retraso en el diagnostico. Su
importancia radica en su efecto en la escogencia del tratamiento antibidtico
empirico, como la Clindamicina que puede cubrir la mayoria de patégenos en
el grupo etario con mayor incidencia de infeccién descrito para este germen,
pero para el cual no provee actividad (8).

{Como se produce la OHA?
La infeccién puede alcanzar el hueso por tres rutas principales:

e Via hematogena (principal en neonatos).
e Contaminacion directa.
e Contaminacién indirecta.

En los nifos, la metafisis es metabdlicamente activa con un rico flujo sanguineo
que predispone a la infeccién (20). La Osteomielitis es usualmente causada
por el depésito de organismos trasmitidos por la sangre en la metafisis (3). La
disminucién de la velocidad del flujo sanguineo en los vasos venosos
sinusoidales metafisiarios, donde se presentan lazos vasculares y ramas



terminales con baja tensidn de oxigeno, generan trombosis y tejido necrético,
que facilitan la migracién a través de las paredes de los vasos y en donde hay
pocas células reticuloendoteliales dispuestas para la fagocitosis, hace mas
susceptible esta regién a siembras de infeccion (1) (18) (20). La bacteriemia
inicial puede ocurrir en un evento comin como es el lavado de los dientes,
que resuelta en bacteriemia en un 25%; o puede estar relacionado a otra causa
como el trauma o la disminucidn de la resistencia del huésped. El trauma
puede jugar un rol en mas del 30% de los casos de osteomielitis Hematogena
aguda (18).

La trombosis de los senos venosos y de la arteria nutricia puede ocurrir con la
proliferacién bacteriana y resultar en una pérdida de la suplencia sanguinea
medular, con disminucién de la movilizacién de las células que combaten la
infeccién. Por setenta y dos horas, el proceso inflamatorio se desarrollara y se
formara el exudado en un estrecho espacio medular, resultando en un
incremento de la presién, reduciendo aun mas el flujo sanguineo capilar y
resultando en necrosis ésea masiva. También la presidén ejercida, hace que el
exudado sea impulsado a través de los sistemas Haversianos y los canales de
Volkmann alcanzando el hueso cortical (20).

Las bacterias que alcanzan el hueso tiene la capacidad de adhesién al mismo
por medio de expresidn de receptores (adhesina) para componentes de la
matriz 6sea (fibronectina). Ademdas tienen la habilidad de sobrevivir
intracelularmente. Cuando la bacteria se adhiere al hueso, expresa resistencia
fenotipica al tratamiento antibiético. Otro efecto es la produccion de
citoquinas por parte del huésped como la interleuquina 1, interleuquina 6,
interleuquina 11 y factor de necrosis tumoral, localmente producidas por
células inflamatorias que son osteoliticas. La fagocitosis que ha sido disefiada
para contener la invasion bacteriana también produce radicales tdxicos vy
liberan enzimas proteoliticas que destruyen el tejido (20).

Si el periostio elevado permanece viable, con una limitada suplencia vascular,
puede producir nuevo hueso formando el involucro; la corteza adyacente
puede no ser viable resultando en hueso muerto convirtiéndose en un
secuestro (18).

En la ausencia de purulencia, esta etapa temprana es conocida como fase
celulitica, en donde el tratamiento antibiético puede controlar la infeccién (3).
Cuando no se ha iniciado un tratamiento se forma la purulencia. Si no se trata,



la infeccidon puede viajar a través de la diéfisis del hueso, llevando a una
isquemia del hueso entero (3).

Antes de la aparicion de los centros de osificacion secundarios, la epifisis
cartilaginosa recibe su flujo sanguineo directamente de los vasos metafisiarios
(1), estos vasos trasfisiarios persisten hasta los 12 a 18 meses de edad (18). En
los niflos mayores la fisis sirve como una barrera mecénica a la infeccién (18).
En algunas localizaciones: el fémur proximal, el humero proximal, la tibia
distal lateral y el cuello del radio (3), la metafisis es intra-articular, permitiendo
la salida del contenido de la metafisis y de esta forma, directamente invadir la
articulacién adyacente, coexistiendo de esta forma la osteomielitis con la
artritis séptica Por lo tanto, la artritis séptica es una secuela relativamente
comun de la osteomielitis en los neonatos (1). En nifios mayores, la epifisis y la
metafisis estdn separadas por el cartilago de crecimiento o fisis y tienen una
suplencia sanguinea separada, de esta forma la diseminacién de la infeccién del
hueso a la articulacién es menos comun.

(Cuél es la presentacion clinica de los pacientes con OHA?

Cualquier dolor 6seo inexplicable asociado a fiebre se considera osteomielitis
hasta que no se demuestre lo contrario, el inicio de la OHA es usualmente
subito, 30% a 50% han tenido recientemente o tienen asociado una infeccién
no muscular. Frecuentemente los infantes y nifios menores se presentan con
compromiso sistémico, se debe evaluar la estabilidad hemodinédmica de este
tipo de pacientes, asociado con localizacién de los signos cardinales de
infeccién: edema, enrojecimiento, calor y dolor, que pueden estar relacionado
con un absceso subperiostico (18). El paciente debe ser sometido a través de un
adecuado examen clinico, que debe incluir la palpacién del hueso afectado y la
evaluacién de los arcos de movimiento de la articulacién adyacente, la marcha
también debe ser objeto de analisis (3).

En los neonatos y lactantes hay pocos signos clinicos y el diagnostico es mas
dificil de hacer. Esto es en gran parte por el pobre desarrollo del sistema
inmune de los neonatos, haciéndolos menos hébiles para montar una respuesta
inmune. Por esta razén ellos tienen un mayor riesgo de infeccién por
organismos poco virulentos y pueden no presentarse con fiebre. Ademaés,
pueden tener un conteo normal de leucocitos y velocidad de sedimentacién



globular. Factores de riesgo en neonatos o lactantes incluyen nacimiento
prematuro, cateterismo umbilical, infecciones del tracto urinario u otras
enfermedades preexistentes (1). Los sintomas incluyen pobre ingesta y/o
irritabilidad (1). También pueden presentarse con un cuadro séptico florido
(3). Puede encontrarse efusion articular simpética adyacente, con irritabilidad
articular, espasmo muscular local y limitacion para movilizar el miembro
afectado (pseudoparalisis) (18).

Los nifios més pequefios pueden tener reducida la movilidad y presentarse con
cojera o rehusarse a marchar (1). En un 50% de los pacientes se encuentran
puntos dolorosos localizados (3).

En los adolescentes se presentan tipicamente con un punto doloroso exquisito,
esta sensibilidad ocurre por presentar una cortical metafisiaria gruesa asociado
con un denso periostio fibroso el cual resulta en una mayor contencién de la
infecciéon. Ademas, 30% a 50% de los pacientes pueden tener un antecedente
asociado de infeccién viral o bacteriana (3).

(Qué examenes de laboratorio son de importancia para realizar el diagnostico
de OHA?

El conteo sanguineo de células blancas esta elevado en el 25% de pacientes
con osteomielitis hematogena aguda (1). La velocidad de sedimentacién
eritrocitaria (VSG) es una medida de inflamacién no especifica, que puede ser
influenciada por numerosos factores como la edad, el equilibrio de los
liquidos, el estado nutricional y los cambios hormonales (7). La VSG presenta
sus cifras aumentadas en el 90% de los pacientes, este incremento es de forma
lenta, alcanzando su elevacién méaxima de 3 a 5 dias para declinar en 1 a 2
semanas (1). La VSG es una guia Gtil en determinar el final del tratamiento
antibiético. Si la VSG no se ha normalizado para el final del periodo
anticipado de terapia antibidtica, adicionalmente 2 a 3 semanas de terapia
antibidtica debe ser prescrita, seguido de una evaluacién periédica de VSG. Si
la resolucién de la VSG no ha ocurrido en un periodo de 12 semanas se debe
asegurar con una RNM que no se presente un proceso no reconocido, como
un absceso que nos retrase la recuperacién (16).

La proteina C reactiva (PCR) desde su descripcién en 1970 por Tillet and
Francis ha expandido su conocimiento como herramienta diagnostica. Como



reactante de fase aguda su pico maximo se alcanza entre las 4 a 6 horas del
inicio de la infeccién, inflamacién o estimulo isquémico, se puede doblar su
valor a las 8 horas con una vida media de 24 a 48 horas; como marcador de
lesion tisular (7), se encuentra presente en el 98% de los pacientes y declina
en las 6 horas de iniciado el tratamiento antibiético (1). Su normalizacién
indica efectividad en el tratamiento, terminacidn de la infeccién o proceso
inflamatorio y una recuperacién sin complicaciones. Sin embargo, una
persistente elevacidn o una segunda elevacidon de sus niveles es un signo de
alarma para un persistente proceso inflamatorio o infeccioso. La PCR ha
demostrado ser un predictor temprano de los resultados y complicaciones més
que los signos clinicos y radiolégicos. Hay que tener presente que los
tratamientos quirdrgicos instaurados en el manejo de una osteomielitis sola o
asociada a artritis séptica, aumenta los tiempos de elevacién méaxima y de
normalizacién de la VSG y la PCR, lo que alteraria su diagnostico o
prolongaria de forma innecesaria su tratamiento (7).

Un estudio prospectivo de 265 nifios con cultivos positivos de infeccién
osteoarticular, encontré que la combinacién de VSG y PCR provee sensibilidad
superior (98%) que de forma aislada (94% vy 95% respectivamente). Si
Unicamente uno de los reactantes de fase aguda es ordenado, disminuya la
sensibilidad significativamente reduciendo la utilidad de esta modalidad
diagnostica. Debido a su baja especificidad, la utilidad inicial de estos
biomarcadores es su valor predictivo negativo si los valores son normales (8).

En el momento del lavado quirdrgico se debe realizar la toma de muestras
para gram, cultivo, antibiograma y patologia; esta ultima con el fin de
establecer diagndsticos diferenciales tan importantes como el Sarcoma de
Ewing. Asi como se menciond en el capitulo de artritis séptica es importante
generar las ordenes de antibiograma para evitar la demora en su resultado.

{Qué importancia tienen los cultivos para el diagnostico y manejo de la OHA?

Los datos de los cultivos son criticos para enfocar la terapia antimicrobiana (8).
Los cultivos sanguineos son positivos en solo 30% a 36% de los pacientes. Los
cultivos directamente tomados del hueso intraoperatorias tienen un rango de
38% a 50% de positividad (3); deben ser realizados previos al inicio de la
terapia antimicrobiana si el paciente estd estable (8). Cuando el tratamiento



antibiético ya ha sido instaurado previo a la recoleccién de las muestras para
el cultivo, una ayuda de alta utilidad es la solicitud de los cultivos con resinas,
que nos permite obtener con gran confiabilidad los resultados del mismo.

En casos de osteomielitis con cultivos negativos que no se benefician de un
tratamiento antibiético empirico, requerirdn de una biopsia dsea para cultivo
bacteriano, micobacteriano y fungico (20).

Los cultivos de Kingella Kingae en medios estandar es dificil y las biopsia o
especimenes quirdrgicos deben ser inoculados dentro de botellas de cultivos de
sangre automatizados. Con esta medida, el rendimiento del cultivo sigue
siendo de un 33%, un claro promedio de deteccién suboptimo.

iComo es el manejo de los cultivos en el Hospital Infantil San José?

En el laboratorio del Hospital Infantil San José (HISJ) se realizan estudios de
Gram positivos en tres medios de cultivo: agar sangre, agar chocolate y Mc
Konquey, en caso de no obtener ningln tipo de crecimiento se lleva a un
subcultivo con medio enriquecido de sangre — cerebro. Cuando se solicita
cultivo para gran negativos es remitido a un laboratorio especializado en el
estudio de este tipo de muestras. También tenemos a disposicién los cultivos
con resinas como se habia mencionado anteriormente, para pacientes en
quienes presentan un esquema antibiético en el momento de la toma de las
muestras.

(Qué utilidad tienen las radiografias para el diagnostico de OHA?

El rol de las iméagenes es confirmar la presencia y el sitio de la infeccién,
diferenciar una enfermedad unifocal o multifocal, localizar y guiar la aspiracién
de colecciones e identificar las complicaciones presentes inminentes como el
compromiso articular (1).

Una radiografia de la regién afectada, en el estudio temprano de una sospecha
de osteomielitis, tiene la utilidad de exclusién de otras entidades como
fracturas o lesiones malignas, mas que en el diagnostico de una osteomielitis
aguda (8), y es util para el seguimiento de las complicaciones (1).



Las caracteristicas radioldgicas en osteomielitis incluyen edema de tejidos
blandos con desplazamiento de planos musculares, elevacidn periostica
asociada con colecciones purulentas (3), ampliacion del espacio articular,
osteoporosis, formacién de nuevo hueso periostico y destruccién sea.

El edema de los tejidos blandos puede ser detectado a las 48 horas del inicio
de la infeccién. Sin embargo, la destruccién ésea no es detectable hasta que un
tercio de la matriz &sea sea involucrada. Se ha reportado que solo un 20% de
las radiografias fueron anormales a los 10-14 dias (1), y aun mayor tiempo en
la columna o huesos planos como la pelvis (8).

(Cuél es la utilidad de la Ultrasonografia en el diagnostico de OHA?

Aunque no invasivo, el ultrasonido es una técnica operador dependiente. En
manos habiles, los cambios de osteomielitis aguda pueden ser detectados tan
tempranamente como 48 horas después del inicio de la infeccién. El
ultrasonido permite la deteccidn de colecciones subperiosticas y efusiéon
articular, por esto es extremadamente Util en neonatos con sospecha de tener
una artritis séptica. Se debe enfatizar sin embargo, que ni el tamafio ni la
ecogenicidad permite al radiélogo firmemente concluir si la efusidn encontrada
es infectada o no.

(Qué utilidad tiene la Gammagrafia en el diagnostico de OHA?

La gammagrafia es util para detectar en neonatos multiples focos de infeccién
o localizaciones dificiles (columna o pelvis) (18). Frecuentemente reservadas
para casos en los cuales la sospecha clinica es alta, la radiografia y/o la
Ultrasonografia no son conclusivos. La gammagrafia también es util en
sospecha de osteomielitis multifocal crénica en el nifio mayor (1) y para
descartar malignidad (3). Los radidlogos deben tener cuidado de los puntos
frios o disminucién de la captacién lo que estad asociado con devascularizacidn
6sea y formacién de absceso subperiostico. El promedio de falsos negativos es
de 4% a 20% en las etapas tempranas (3) y su sensibilidad est4 entre 80% y
100% con una especificidad de 70% a 96% (17) (20).



Algunos estudios soportan el uso de la gammagrafia como prueba inicial para
el diagnostico de Osteomielitis hematogena aguda después de resultados
radiogréficos negativos, particularmente cuando los sintomas son pobremente
localizados o indicado en compromiso de huesos largos mayores (4). El
Tecnecio 99 es el més preciso y disponible radioisétopo para este propdsito.
La sensibilidad es 89%, la especificad 94% vy el total de precision es de 92%

(3).

En la osteomielitis, hay una incrementada captacién de leucocitos marcados
con gadolinio 67, este es realizado con menor frecuencia por sus costos, estd
asociado con mayor exposicién a la radiacién y toma un mayor tiempo en su
realizacién (48 a 72 horas) (18).

(Qué utilidad tiene la Resonancia Magnética Nuclear en el diagnostico de
OHA?

Es sensible pero no especifica en forma temprana (3). De las iméagenes
comunmente disponibles, permanece como el mé&s preciso, con una
sensibilidad y especificidad draméaticamente maés alta que las radiografias o la
gammagrafia &sea que varian en promedio de 82 a 100% y 75 a 96%
respectivamente (17). A diferencia de las radiografias convencionales, la RMN
puede detectar pequefios cambios en el inicio de la infeccién y a diferencia de
la gammagrafia 6sea, no es radioactiva y tiene la habilidad de evidenciar
abscesos intraoseos con su localizacién exacta y su extensidn, efusién articular
y miositis (8). Juega un importante rol en definir la extensién de tejidos
blandos involucrados. La Resonancia Magnética Nuclear da un excelente
contraste entre tejidos blandos y hueso y es particularmente Gtil en neonatos y
niflos menores permitiendo la evaluacién del tejido cartilaginoso involucrado
(incluyendo la placa de crecimiento) (4).

Los cambios més significativos de la RMN en la presencia de una osteomielitis
incluyen hiperintensidad de la medula 6sea en T2, un hallazgo que es mejor
visto con Gadolinio (8). El uso de Gadolinio permite la definicién de tejido
blando, subperiostio y colecciones intradseas las cuales son identificadas
seguidas del realce periférico (de sus paredes) o con una baja sefial sin realce
(detritus, pus y liquido) (1).Ocasionalmente, el sitio en que se sospecha la
infeccién, no es claro, especialmente en nifios que se rehlsan a caminar y no es



claro si el foco de infeccidon es en columna, pelvis o fémur. En este entorno
clinico, una gammagrafia &sea inicial para ayudar a identificar la localizacién,
el compromiso de la estructura &sea y los tejidos blandos adyacentes para ser
estudiados posteriormente con RNM (8). Su indicacidn estd dada como
estudio inicial del proceso osteomielitico o cuando los resultados de la
Gammagrafia no son especificos para permitir un diagnostico o en conflictos
con las impresiones clinicas y cuando las complicaciones, particularmente los
abscesos de localizacidén en la pelvis o columna, son sospechados en casos de
no mejoria clinica en las primeras 48 horas de terapia antibidtica. La
Resonancia puede sustituir diagndsticamente a la gammagrafia cuando los
sintomas estan bien localizados en la pelvis (4).

(Cuél es la utilidad de la Tomografia Computarizada en la OHA?

La TC tiene un rol limitado en las infecciones agudas en la infeccién musculo
esquelética en el neonato. Es més util en la osteomielitis subaguda o crénica
donde es superior a la RNM para evidenciar destruccion cortical, aire, abscesos
6seos y secuestro (17). Esta también puede ser usada para aspiracién guiada y
biopsia.

(Cual es el tratamiento de la OHA?

Los antibidticos parenterales son requeridos para prevenir la diseminacién de
la enfermedad y maximizar los niveles bactericidas en el hueso afectado. Los
antibidticos empiricos preferidos para cobertura contra S. Aureus son la
Oxacilina, cefalosporinas de primera generacién (17). Los nifios con alergias a
estos antibiéticos pueden ser cubiertos con Clindamicina o Vancomicina.
Obtener un cultivo antes de iniciar el tratamiento es esencial para identificar
una posible infeccién por Gram negativos que no responde al tratamiento
convencional (3) o microorganismos resistentes a los antibidticos empiricos de
primera eleccién.

El nifio con sospecha de osteomielitis hematogena aguda a quien se le realizo
una RNM como estudio inicial para excluir la presencia de un absceso o



coleccidn intradseas que requerird de drenaje y toma de cultivos para de esta
forma evaluar y determinar la apropiada cobertura antibiética (3).

La duracién del tratamiento es basado en el organismo especifico aislado y la
respuesta clinica al tratamiento. Una respuesta positiva incluye un retorno a la
temperatura normal y el pulso, mejora en los sintomas locales y normalizacién
de los reactantes de fase aguda. Los prerrequisitos para el manejo ambulatorio
incluyen disminucién del dolor, 24 horas de apirexia, mejora en el rango de
movimiento (3), normalizacién de la PCR, identificacién del organismo,
determinacién de la sensibilidad antibidtica y conformacién de los niveles
antibidticos bactericidas (18). La Cefalexina es el agente oral preferido para la
infeccion por S. Aureus. Los niflos menores a 5 afios estdn en riesgo de
neutropenia con este agente y el tratamiento extendido con Oxacilina vy
Clindamicina puede elevar los niveles de transaminasas hepéticas.

Se han reportado estudios de pacientes tratados en periodos cortos que han
demostrado buenos resultados. El incremento en la evidencia de la eficacia y
seguridad de tratamientos de corta duracién (3-3.5 semanas) para osteomielitis
aguda, no complicada, sugiere que este puede ser aceptado como estdndar de
tratamiento. Sin embargo, esto debe ser revaluado prospectivamente con un
seguimiento al menos por 12 meses (5).

La apariciéon del SAMR como una causa mayor de las infecciones musculo
esqueléticas pediatricas, generando el 3% de todas las hospitalizaciones (3) ha
complicado la escogencia del tratamiento antibidtico empirico para este tipo
de infeccion (8). La terapia empirica actual debe incluir un medicamento con
actividad contra SAMR, y si bien hay muchos medicamentos disponibles para
este proposito, ninguno representa un agente antimicrobiano ideal. En éareas
con alta incidencia de SAMR (promedio de resistencia <25%) a la
Clindamicina), la Clindamicina o la Vancomicina (17) es méas apropiada como
antibiético empirico més que una cefalosporina de primera generacién o
penicilinas semisinteticas (16). La Vancomicina, que tiene un amplio espectro
contra las cepas circulantes de SAMR, es mucho menos potente contra .
Aureus comparado a los betalactamicos y es Gnicamente efectivo de forma
endovenosa. La Clindamicina esta disponible de forma oral como endovenosa,
pero es solamente bacteriostatico contra el 5. Aureus y tiene un incremento de
su resistencia que ha sido reportada hasta en un 65% en varias areas. En
adicién su presentacion oral es desagradable (8). La duracién exacta de esta



terapia debe ser individualizada y no estd bien definida, pero tipicamente, un

curso minimo de 4 a 6 semanas es lo recomendado (6). Linezolid mantiene

actividad contra mdultiples cepas resistentes de SAMR, pero es costoso y no ha

sido estudiado para

los cursos prolongados

necesarios en infecciones

osteoarticulares (8). El tiempo promedio de duracién del tratamiento es de 20

dias, la mielosupresiéon es un efecto adverso conocido de las terapias

prolongadas con Linezolid como las neuropatias &pticas y periféricas, por esto

una terapia mayor a 21 dias no es recomendado.

Tipo de paciente Organismo probable Antibidtico inicial
Neonatos Streptococo Grupo B, S| Oxacilina + gentamicina
aureus o bacilos o oxacilina + cefotaxime
(cefalosporinas de tercera
generacion
Infantes y nifos | S Aureus, Streptococo | Oxacilina o Nafcicilina o

menores 4 afos Pneumoniae, clindamicina
Streptococo Grupo A | (Ampicilina/Clavulonato
(Haemophilus si. H Influenzae se
Influenzae si no es | sospecha)
vacunado)
Si es alérgico a la Cefazolina
penicilina
Se es alérgico a la Clindamicina o
penicilina y Vancomicina
cefalosporinas
Nifos mayores 4 afios S aureus (coagulasa | Nafcicilina, cefazolina,
positivo) clindamicina, ceftriazone
Posoperatorio e| SAMR y  coagulasa | Vancomicina (muchas
infecciones negativo SAMR adquiridos en la
nosocomiales comunidad son
susceptibles a
clindamicina
Pacientes con | S aureus o Salmonella Oxacilina y cefotaxime

enfermedad de células
falciformes

Las guias de tratamiento basadas en la evidencia publicadas por la Sociedad de

Enfermedades Infecciosas de América para el tratamiento de osteomielitis por

SAMR en nifios, recomienda Vancomicina IV como primera linea terapéutica
en dosis de 15/mg/dosis cada 6 horas. Si el paciente estd estable sin bacteriemia




en curso o infeccidn intravascular, Clindamicina de 10 a 13 mg/kg/dosis IV cada
6 a 8 horas (para administrar 40-60 mg/kg dia) puede ser usado como terapia
empirica si el promedio de resistencia a Clindamicina es bajo con transicién a
terapia oral si la cepa es susceptible. Se recomienda un curso de tratamiento
total de 4 a 6 semanas en casos tipicos, la mayoria de los cuales pueden ser
administrados oralmente si la infeccién es causada por una cepa susceptible a
Clindamicina o Linezolid. La guia también enfatiza que el desbridamiento
quirargico de un absceso intraoseo o de tejidos blandos adyacentes es critico
para una terapia efectiva (8) (11).

(Cuél es la aplicacion de esta informacion para el tratamiento antibiotico en el
HIsJ?

Para la respuesta a este interrogante, se decidié realizar en el HUIS) una
recoleccién de datos de los cultivos positivos tomados en el afio 2011 desde 1
de enero al 31 de diciembre, y con asesoria del servicio de Infectologia de la
misma institucién, encontrando que la resistencia antibiética a la Oxacilina
eran alta con una mayor sensibilidad a la Clindamicina (anexo 3), generando
de esta forma la propuesta de utilizar como manejo empirico inicial
Clindamicina y realizar un desescalonamiento terapéutico segin los resultados
de los cultivos y su respectivo antibiograma obtenidos de muestras de las
lesiones intraoperatorias o de los hemocultivos.

En neonatos en donde el manejo empirico establecido como biconjugado,
teniendo en cuenta los periodos prolongados por lo general requeridos para el
manejo de estos pacientes y la generacién de nefrotoxicidad y ototoxicidad
relacionado a la utilizacién de amino glucésidos, se ha sugerido como manejo
inicial la oxacilina asociado a una cefalosporina de tercera generacién.

De esta forma nuestra recomendacién para el antibiético de primera eleccién
es la siguiente:

Tipo de paciente Antibidtico inicial
Neonatos Oxacilina + Cefotaxime
(Cefalosporinas tercera generaciéon
» 1afio Clindamicina
Adolescentes con sospecha de Ceftriazone

Gonococo



El tiempo recomendado para el tratamiento antibiético endovenoso seré de 3
semanas con el adecuado seguimiento clinico diario, hemograma, PCR cada 48
a 72 horas, teniendo como objetivo un adecuado control clinico vy
negativizacion de la PCR para determinar el inicio del manejo antibidtico oral.

El tratamiento oral se debe administrar por un periodo de 4 semanas
dependiendo de la sensibilidad antibidtica inicial, asi si es sensible a Oxacilina
se iniciara el tratamiento oral con Cefalexina en dosis de 50-100 mg/kg/dia
cada 6 horas; si es resistente a oxacilina, se iniciara tratamiento con
Trimetropim/Sulfametoxazol (TMP/SMX) 8-10 mg/kg/dia cada 12 horas; en
caso de resistencia a TMP/SMX se dard manejo con Clindamicina en dosis de
15-20 mg/kg/dia cada 6 horas en menores de 10 kg y en mayores de 10 kg de
20-40 mg/kg/dia.

(Cudndo se requiere del manejo quirdrgico en OHA?

La decision para cirugia debe ser guiada por una determinacién de la
probabilidad de mejoria o de que la infeccidn pueda resolver de una manera
oportuna sin intervencién quirdrgica asociado a la experiencia y la impresién
derivada de la composicion de la informacién obtenida de los laboratorios, los
estudios de iméagenes y el examen clinico. Aunque no es una regla absoluta, los
abscesos generalmente requieren un drenaje quirdrgico para facilitar la
penetracién del antibidtico en el area de infeccién. Sin embargo, algunos
pequenos abscesos pueden ser manejados nicamente con antibiéticos (16).

Cuando la decisién tomada es la observacién bajo un tratamiento antibiético y
la cirugia no es necesaria, el estado clinico y de laboratorios debe ser
reevaluado cada 24 horas. Esto evita un retraso innecesario en la intervencién
que puede prolongar la hospitalizacién. El abordaje quiridrgico debe ser guiado
por el diagnostico de imagen y debe tomar la mas segura y directa ruta para
desbridar todo el foco de infeccién. El desbridamiento debe incluir colecciones
profundas de tejidos blandos o abscesos, efusidn articular adyacente y abscesos
subperiosticos e intraoseos. La metafisis &sea es frecuentemente el epicentro de
infeccién y se recomienda un adecuado desbridamiento por medio de una



ventana cortical que permite el acceso a esta regién. De la extensidon del
desbridamiento quirdrgico y el riesgo de fractura patoldgica, se requerird de
inmovilizacién por 4 a 6 semanas y proteccion del apoyo con restriccién de
actividades por 12 a 16 semanas (16).

La decision de realizar lavados quirdrgicos repetidos posteriores al
desbridamiento e irrigacién inicial esta frecuentemente basados en la
persistente elevacién de los laboratorios, fiebre o cultivos sanguineos positivos
(16).

{Como es el seguimiento y evolucion del control de la OHA?

Los controles de la respuesta clinica al tratamiento antibiético endovenoso
inicial y quirargica, se debe realizar con las caracteristicas clinicas de mejoria
como son el pulso, control de temperatura, estado hemodindmica y signos
inflamatorios locales; estos datos asociados a control con PCR a las 24 horas
de inicio del tratamiento y 2 o 3 veces aproximadamente por semana hasta
obtener una negativizacién del mismo, nos da una referencia para el inicio del
manejo ambulatorio con el cambio de la terapéutica endovenosa a oral. Un
aspecto importante en el manejo de la osteomielitis es el seguimiento posterior
al tratamiento, el cual es necesario para monitorizar el cumplimiento de
tratamiento antibiético y su respuesta, como también, reconocerlas
complicaciones como son osteonecrosis, fracturas patoldgicas, disturbios del
crecimiento, persistencia de infeccién y deformidades (16). Este seguimiento
debe ser realizado con controles periédicos de hemograma, PCR, VSG a la
semana por 3 semanas del inicio del manejo ambulatorio que con
negativizacién de sus resultados nos determinaran el tiempo requerido de
antibiético oral y el adecuado control de la infeccién. La reactivacién de la
PCR nos informara sobre la activacion del proceso infeccioso o la presencia de
una complicacién asociada al mismo. Si la VSG persiste elevada durante el
periodo de tratamiento oral de 4 semanas se complementara con 2 semanas
adicionales de antibiético; en caso de completar 12 semanas de manejo
antibidtico sin negativizacién se considerara la realizacién de una RMN. El
seguimiento clinico se debe continuar cada 3-6 meses por un periodo
aproximado de 2 afios para monitorizacién de posibles complicaciones (21).



{Que hay nuevo en el manejo de la OHA?

Dos nuevas cefalosporinas se han desarrollado con actividad contra SAMR.
Estos dos agentes, Ceftaroline y Ceftobiprole tienen una alta afinidad por la
proteina de unién a penicilina 22 (la proteina que confiere resistencia al
SAMR), esto mejoraria su utilidad potencial como agente empirico para
osteomielitis. Aun no ha sido aprobado su uso para osteomielitis, pero este
nuevo agente es promisorio para esta poblacién de pacientes (8).

Otros avances terapéuticos incluyen el uso de anticuerpos monoclonales
dirigidos contra factores de virulencia especificos de los patdgenos causantes.
Por ejemplo, un anticuerpo monoclonal ha sido desarrollado para localizar y
aglutinar el factor A (CIfA), un importante factor de virulencia del S. Aureus
que facilita su unién al fibrindgeno. Un ratén inmunizado con CIfA
recombinante y contaminado con S. Aureus, desarrolla una artritis séptica
menos severa y disminuye la mortalidad en modelos murinos sépticos
comparado con ratones inmunizados con un antigeno de control. Este y
similares intervenciones en el marcado de factores de virulencia pueden ser
importantes adiciones a el armamentario contra las infecciones bacterianas
invasivas en un futuro cercano (8).

(Cuéles son las complicaciones de la OHA?

e Osteomielitis crénica

e Dafo de la placa de crecimiento (1).

e Infeccién recurrente (3).

e Marcha anormal (3).

e Necrosis avascular de la cabeza femoral (1).

e Pseudoartrosis (1).

e Discrepancia de longitud de los miembros (1).
e Deformidades angulares (1).

e Luxaciones articulares (1).

e Artrodesis articular (1).



(Cudles son las caracteristicas generales de la Osteomielitis subaguda?

La osteomielitis bacteriana subaguda es usualmente causada por organismos
infecciosos de baja virulencia y/o aumento en la respuesta del huésped,
resultando en sintomas de bajo nivel con un inicio insidioso. Los nifos
afectados muestran poco, si no ningln sintoma constitucional, frecuentemente
es no diagnosticado hasta 1 a 6 meses del inicio de los sintomas (14). Tiene un
inicio insidioso, carece de una reaccidn sistémica y puede imitar varias
condiciones benignas o malignas (15). Casi todos los casos son causados por §
Aureus, aunque las infecciones estreptocdcicas también han sido reportadas.
Los procedimientos quirlrgicos son reservados para las fallas al manejo
conservador. Los pacientes responden generalmente bien al tratamiento
antibiético. No sé a encontrado un consenso en cuanto a la duracién de los
antibidticos parenterales en el manejo de osteomielitis subaguda o crénica. En
la mayoria de las descripciones de manejo los antibidticos orales se inician
cuando la clinica y los reactantes inflamatorios de fase aguda han resuelto y/o
cuando hay signos radiolégicos de curacién. Tipicamente comprende en nifios
y adultos un periodo de 6semanas de tratamiento antibidtico,con elpaciente
hospitalizado. La razén de esta medida es la revascularizacion del hueso
seguida del desbridamiento quirirgico toma de 3 a 4 semanas, por lo cual 4 a
6 semanas de antibidticos parenterales adecuadamente cubre este periodo (14).
Todos los nifios con sospecha de osteomielitis subaguda deben ser excluidos de
la presencia de tumores (3).

El tratamiento recomendado para la osteomielitis subaguda con una lesidn
radioltcida ha sido el curetaje, biopsia y cultivo seguido por inmovilizacién vy
cultivo. En lesiones diafisiarias con reaccién periostica, un nicleo éseo debe ser
tomado incluyendo periostio, cortical y contenido medular. El diagnostico es
usualmente confirmado por examen histolégico que muestra un componente
inflamatorio, con linfocitos dispersos, células plasméticas y tejido de
granulacién. El acuerdo general es que el tratamiento antibiético no debe ser
iniciado hasta que la exploracién y biopsia hayan sido realizadas. La
tuberculosis y las lesiones fungicas pueden imitar una osteomielitis subaguda
(15).



(Cudles son las caracteristicas generales de la Osteomielitis cronica?

La osteomielitis bacteriana crdnica, frecuentemente resulta de un incompleto o
inadecuado tratamiento de la forma aguda o subaguda de la enfermedad o a
la presencia de implantes ortopédicos (17), caracterizada por la presencia de
hueso necrético o secuestro, esta generalmente asociada a un curso clinico
prolongado y frecuentes recurrencias. La presencia de necrosis &sea, pobre
vascularizacién de los tejidos afectados, la adherencia bacteriana, la
supervivencia intracelular de las bacterias y la baja replicacién bacteriana, son
todos los contribuyentes al largo plazo y naturaleza recurrente de la
osteomielitis crénica (14). La osteomielitis crénica requiere generalmente de
varios procedimientos quirargicos y antibidticos por largos periodos. Un éarea
focal de necrosis y supuracidon puede rodearse de tejido de granulacién
formando un absceso de Brodie.

Los nifios con osteomielitis créonica usualmente tienen una historia de lento e
insidioso inicio de sintomas como dolor, edema vy cojera. El diagnostico es
raramente confirmado por laboratorios y la confirmacién histolégica puede ser
requerida para obtener el diagnostico (3).



ANEXO 3

Se recolectaron los datos en el Hospital Universitario Infantil San José (HUISJ),
en el periodo comprendido entre el 1 de enero de 2011 y el 31 de diciembre
de 2011. Se tomaron los pacientes manejados por el servicio de ortopedia,
tanto adultos como pediatricos, en quienes se tomaron muestras para cultivo
por sospecha de alglin proceso infeccioso. La distribucién segin diagndstico
fue:

Sitio toma de muestra

n=28

M Osteomielitis

M Artritis septica

Fig. 1



Para los pacientes con diagndstico de osteomielitis la distribucién segin la
edad fue:

1002
90%%
s0°.
7O%e —+
60%
S50% -+
40%6
30%:
20°6 —+
10% -+

B Adultos
B Nifios

(0 78 = T

osteormdelitis

Fig. 2

Teniendo en cuenta que se definieron niflos como aquellos menores de 16
afos. Se clasificaron los pacientes segin fuese osteomielitis aguda o crénica,
teniendo en cuenta que no se obtuvieron datos de procesos subagudos.

Osteomielitis n=13

W Aguda

B Cronica

Fig. 3



Segun los sitios de toma de la muestra fueron:

Muestra
Femur Columna
8% 8%

Humero
8%

lliaco
8%

Calcaneo
7%

Fig. 4

En los pacientes para osteomielitis aguda la distribucién encontrada por
germen fue:

Osteomielitis aguda

60%
40%
20%

0%

n=>5

M Osteomielitis
aguda

Fig. 5




Mientras que en la osteomielitis crénica fue:

Osteomielitis cronica

50% -
40% -
30% -

20% - B Osteomielitis
10% - cronica

0% | | |

Fig. 6



Siendo el S. Aureus el germen mas frecuentemente encontrado se identifico la
sensibilidad antibidtica encontrando:

100% -
80% - n==6
60% -
40% -
20% - m Sensibilidad

0%

M Resistencia

Oxacilina
Clindamicina
Eritromicina
TMP/SMX
Gentamicina
Tetraciclina
Vancomicina

Fig. 7




Al evaluar los casos en la fundacion Salud Bosque de osteomielitis se logra
identificar que la distribucion es como se muestra en la figura 11.

Muestra

0%

M Tibia

M Calcaneo
H lliaco

B Humero
B Femur

M Peroné
m Calvicula

= Antebrazo

Pie

Fig. 8

De los cultivos positivos el 66,6% fueron producidos por gérmenes gram positivos,
siendo el S. Aureus el agente causal en el 75% de los casos, el 25% restante fue por S.
Epidermidis. En cuanto a los gram negativos solo se presentaron 2 casos producidos
por la M. Morgagnii y el E: Cloacae.



M Sensible

GRAM POSITIVOS

M Resistente

No determinado

34

Fig. 9




En la Fundacion Cardio Infantil la sensibilidad antibiotica se evidencié de la siguiente
manera. (Fig 10)

M Sensible M Resistente
100% 100% 100% 100%

Fig. 10



ANEXO 4

ALGORITMO DE TRATAMIENTO PARA
OSTEOMIELITIS HEMATOGENA AGUDA

Sospecha de Osteomielitis

Valoracion por Ortopedia Infantil

Hemograma, PCR, VSG, hemocultivo, RX, RMN,

Gammagrafia dsea (recién nacidos)



. . . . Osteomielitis
Diagnostico diferencial hematogena
aguda

Celulitis
Artritis séptica
Deslizamiento capital femoral
Sinovitis transitoria
Enfermedad de Legg — Calve — Perthes

Trauma

Tumores

Tuberculosis
Fiebre reumatoidea aguda
Enfermedad de Gaucher

Leucemia

Enfermedad de células falciformes

Seguimiento
(control a la
semana)

Osteomielitis hematogena
aguda

Manejo no quirurgico
(edema medular + sin
compromiso sistémico)

Debridamiento
quirurgico/cultivo

Terapia antibidtica

Recién nacidos: Oxacilina 100-150
mg/kg/dia/Cefotaxime 100-150 mg/kg/dia
c/8horas

>1 afio: Clindamicina 40-60 mg/kg/dia c/6 horas




Cuadro clinico, hemograma, PCR;
VSG ¢/48 horas sin mejoria

Manejo no quirurgico

Debridamiento Tratamiento
quirurgico/cultivo germen especifico




Cuadro clinico, hemograma, PCR;
VSG ¢/48 horas con mejoria

Antibiotico IV 3 Control clinico —
semanas negativizacion PCR

Antibidtico oral 4 Control clinico —
semanas negativizacion VSG

Antibiodtico oral

Sensibilidad

. Resistencia a oxacilina
a oxacilina

Cefalexina 75-100

mg/Kg/dia (cada 6 Sensibilidad a

horas) hasta TMP-SMX Resistencia a TMP-SMX
completar 6

semanas

Mayores 10 Kg. Menores de 10 Kg
Clindamicina 20-40 Clindamicina 15-20
mg/Kg/dia (cada 6 mg/Kg/dia (cada 6

horas) ) hasta horas) ) hasta
completar 6 semanas | completar 6 semanas

TMP-SMX 8-10
mg/Kg/dia (cada 12
horas) ) hasta
completar 6 semanas




Seguimiento consulta externa

Control con PCR, VSG, hemograma (3 primeras semanas)

VSG Hemograma

PCR

Iden.tlflcar S Negativa Identificar
reactivacion g reactivacion

Mantener la terapia antibidtica (2 semanas Fin de la terapia

mas) antibidtica

VSG (+) 12 semanas solicitar RMN

control clinico c¢/3-6 meses por 2 afios




10.

11.

12.

13.

14.
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