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Resumen

Se presenta el caso de una paciente de 52 afos portadora de estenosis aortica critica,
esplenectomizada, hipotiroidea, que tenia como antecedente linfoma de Hodgkin diagnos-
ticado en 2004. En abril de 2011 ingreso al Servicio de Cardiologia por insuficiencia cardiaca
global y registros febriles, con respuesta torpida al tratamiento diurético-vasodilatador. El
ecocardiograma transesofagico mostré imagenes ecodensas en valvulas adrtica, pulmonar
y mitral compatibles con vegetaciones, por lo que el cuadro se interpreté como probable
endocarditis infecciosa. En dos muestras de hemocultivos desarrollé un cocobacilo gram
negativo que fue identificado como Bordetella holmesii. Se realizé tratamiento con cef-
triaxona 1 g cada 12 h durante 28 dias, y se observo una evolucion favorable.

© 2013 Asociacion Argentina de Microbiologia. Publicado por Elsevier Espafa, S.L. Todos
los derechos reservados.

Bordetella holmesii endocarditis in an asplenic patient

Abstract

The case of a 52-year-old female patient with a history of critical aortic stenosis,
hypothyroidism and splenectomy as treatment for her Hodgkin’s lymphoma is herein
presented. In April 2011, the patient was admitted to the cardiology service due to global
heart failure, fever and poor response to diuretic and vasodilator therapy. Atransesophageal
echocardiogram showed images compatible with vegetations in the aortic, pulmonary,
and mitral valves. A diagnosis of infective endocarditis was made. Growth of gram-
negative coccobacilli was observed in two blood culture sets. The microorganism was
finally identified as Bordetella holmesii. The patient was treated with ceftriaxone 1 g
every 12 hours for 28 days with favorable outcome.

© 2013 Asociacion Argentina de Microbiologia. Published by Elsevier Espana, S.L. All
rights reserved.
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Bordetella holmesii es un bacilo gram negativo de la familia
Alcaligenaceae. Se caracteriza por ser de crecimiento len-
to, asacarolitico, con pruebas de oxidasa negativa y catala-
sa positiva, inmovil, con exigencias nutricionales y con pig-
mento marrén’®,

Es un patogeno oportunista con baja virulencia, que se
encuentra asociado a bacteriemias, endocarditis, celulitis,
meningitis, infecciones respiratorias y pielonefritis. Por lo
general afecta a pacientes inmunocomprometidos, espe-
cialmente a aquellos con asplenia funcional o anatémica, o
con otras enfermedades como sida, EPOC, insuficiencia re-
nal crénica y artritis reumatoidea’+%810.13,

Se ha aislado Bordetella holmesii de la nasofaringe de
pacientes que presentaban un cuadro similar al de la tos
convulsa producida por Bordetella pertussis. Sin embargo,
la transmision entre humanos no ha sido ain claramente
dilucidada®>7%.

Se presenta el caso de una paciente de 52 afos portado-
ra de estenosis aortica critica, esplenectomizada, hipoti-
roidea, que presentd como antecedente linfoma de
Hodgkin diagnosticado en 2004, el cual se traté con qui-
mioterapia y radioterapia; también presentaba pericar-
ditis actinica y mediastinitis contractiva, razon por la cual
en mayo de 2009 se le realizé una valvuloplastia aédrtica.
En diciembre de 2010 desarrollé edema agudo de pulmoén
secundario a sobrecarga por volumen.

En abril de 2011 ingreso al Servicio de Cardiologia por
insuficiencia cardiaca global, con respuesta torpida al tra-
tamiento diurético-vasodilatador. Debido a registros febri-
les de 38 °C se realizaron dos hemocultivos en botellas FAN
aerdbicas del Sistema Bact-Alert (bioMérieux, Marcy,
L"Etoile, Francia) y se enviaron al Servicio de Bacteriologia
para su incubacion.

Se realizé un ecocardiograma transesofagico en el que se
evidenciaron imagenes ecodensas en valvulas aortica, pul-
monar y mitral, compatibles con vegetaciones. Se interpre-
to6 el cuadro como endocarditis infecciosa y se realizo trata-
miento con ceftriaxona 1 g cada 12 h durante 28 dias. La
paciente evolucion6 de manera favorable, sin fiebre, esta-
ble hemodinamicamente, sin sintomatologia compatible

con angor o equivalentes. Se le dio el alta hospitalaria y
quedo en plan quirdrgico por su estenosis aortica no grave.

Los dos hemocultivos fueron positivos a las 14 h de incu-
bacion y en la coloracion de Gram se observaron cocobaci-
los gram negativos. Las botellas fueron subcultivadas en
agar tripticasa de soja con 5 % de sangre ovina, en agar
chocolate y en el medio CLDE.

A las 48 h de incubacion se obtuvo desarrollo de colonias
puntiformes. En agar base Columbia y en agar tripticasa de
soja, las colonias mostraron un ligero pigmento marron di-
fusible. El aislamiento en agar tirosina mostro la produccion
de este pigmento con mayor intensidad. Las pruebas de hi-
drolisis de urea, oxidasa, movilidad y reduccion de nitratos
fueron negativas. La cepa desarrolldo en agar MacConkey,
pero no produjo B-hemdlisis en el agar Columbia con 5 % de
sangre de carnero.

La identificacion fenotipica se realizo acorde con los es-
quemas de pruebas previamente descritos'®'" y con tarjetas
Vitek 2 (bioMeérieux) Neisseria-Haemophilus (NH) y bacilos
gram negativos (GN), respectivamente, siguiendo las ins-
trucciones del fabricante. Los resultados de las pruebas con-
vencionales coincidieron con los consignados para Bordetella
holmesii (tabla 1''"). Los resultados de la identificacion me-
diante el Sistema Vitek 2 fueron los siguientes: Neisseria
sicca/Oligella urethralis (baja discriminacion) con la tarjeta
NH y Comamonas testosteroni con la tarjeta GN; sin embar-
go, hay que resaltar que B. holmesii no se encuentra en la
base de datos de ninguna de las dos tarjetas.

Se realizo la secuenciacion del gen 16S ARNr para contri-
buir con la identificacion del microorganismo aislado; su
amplificacion se efectué mediante el uso de los cebadores
descritos por Weisburg et al.™. Se utilizé Tag DNA polimera-
sa de acuerdo a las especificaciones del fabricante (Prome-
ga). La secuenciacion del ADN fue realizada con un Bioana-
lizador ABIPrism 3100 (Universidad de Utah, EE. UU.).

La secuencia fue comparada con aquellas secuencias de-
positadas en la base de datos de GenBank usando el soft-
ware Blast V 2.0 (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/BLAST/).
Este analisis reveldo un 99 % de identidad con Bordetella
holmesii (accesion number DQ409136). Este resultado no

Tabla 1 Perfiles bioquimicos diferenciales de Bordetella pertussis, Bordetella holmessi, Bordetella parapertussis

y especies asacaroliticas de Acinetobacter?

Prueba Resultado®
B. pertussis B. holmessi B. parapertussis Acinetobacter spp.

Oxidasa + = = =
Movilidad ND = = =
Pigmento - Marron difusible Marron difusible '

Agar TSIP K/n K/n K/n K/n
Ureasa = = + =

Nitrato reductasa ND = = =
B-hemolisis + (81 %) = + '

Agar MacConkey = + + +

ND: no determinado; V: variable.
2K/n: alcalino/neutro; Pagar TSI: agar hierro triple azlcar.
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permite discriminar confiablemente entre B. holmesii
y Bordetella parapertussis, tampoco entre B. holmesii y
B. pertussis o Bordetella bronchiseptica®'3; sin embargo, el
crecimiento en agar MacConkey, la prueba de oxidasa nega-
tiva, la presencia de pigmento marrdn en el agar tirosina y
la ausencia de B-hemolisis observada en agar sangre ayudan
a diferenciar B. holmesii de B. pertussis. Los resultados ne-
gativos en las pruebas de produccion de oxidasa y ureasa,
de reduccion de nitratos y de movilidad diferencian a esta
cepa de B. bronchiseptica, y la prueba de ureasa negativa y
la ausencia de hemolisis la diferencian de B. parapertussis.
El pigmento marron y el resultado negativo de la prueba de
oxidasa también contribuyen a diferenciar a este microor-
ganismo de Bordetella avium (tabla 1).

Mediante el método epsilométrico de Etest (bioMérieux)
en agar Mueller-Hinton con 5 % de sangre equina se evaluo
la sensibilidad a los siguientes antimicrobianos: cefotaxi-
ma, ceftacidima, cefepima, meropenem, amicacina y gen-
tamicina. Los resultados obtenidos, expresados en ug/ml,
fueron 0,5 en el caso de cefotaxima, ceftacidima, cefepima
y amicacina; y 0,75 para meropenem y gentamicina.

En una revision de 30 casos presentados por Shepard et al.?
en el CDC, 85 % de los pacientes tenia asplenia, tal como se
describe en este caso, y los restantes presentaban edad
avanzada, terapia prolongada con corticoides, sida o tras-
plante renal; solo un nifio carecia de factores de riesgo cono-
cidos. En general, el cuadro clinico era inespecifico y se ca-
racterizaba por estado febril (temperatura media 38,1 °C), el
50 % presentaba cefalea y en menor medida vomitos, escalo-
frios y tos. Al igual que en las muestras de hemocultivo de la
paciente que se presenta aqui, en el 96 % de los casos el mi-
croorganismo se aislo dentro de las 24 h de incubacion de los
frascos; dos pacientes desarrollaron endocarditis.

Solo otros pocos casos de endocarditis fueron publicados
previamente. Busch et al.2 comunicaron un caso de endo-
carditis protésica en un paciente de edad avanzada, no in-
munocomprometido.

Si bien a la fecha no existen puntos de corte para la inter-
pretacion de las pruebas de sensibilidad a los antimicrobianos,
los valores de CIM que presenté esta cepa para las cefalospo-
rinas de 3.2 generacion y para los carbapenems son menores
que los comunicados en la revision de Shepard et al ..
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