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Endocarditis infecciosa por Granulicatella adiacens
en un nifo con cardiopatia congénita. Reporte de

Caso

Infective endocarditis due to Granulicatella adiacens in a

child with congenital heart disease. Case Report

Carito Yeniffer Nery-Zavaleta,* Viviana Nario-Lazo,? Susan Verdnica Genaro-Saldafia®

Resumen

INTRODUCCION: La endocarditis infecciosa (El) por Granulicatella adiacens es una
enfermedad rara en los nifios dificil de tratar, pero con una morbimortalidad significativa.
Los nifios con cardiopatias congénitas (CC) tienen un mayor riesgo de desarrollar EI.

PRESENTACION DE CASO: Nifo de siete anos con antecedente de atresia pulmonar,
conducto arterioso persistente (CAP), comunicacién interventricular (CIV) no corregida
y multiples colaterales aortopulmonares (MAPCAS), que presentaba signos y sintomas
de El, con vegetaciones en el ecocardiograma y cultivo positivo para Granulicatella
adiacens. Recibié ceftriaxona mas vancomicina durante seis semanas y gentamicina
durante las dos primeras semanas. El paciente desarroll6 glomerulonefritis inmuno-
mediada e insuficiencia renal aguda. Se logré una mejoria clinica y de laboratorio; y
no se encontré vegetaciones cuando fue dado de alta.

CONCLUSIONES. La El por Granulicatella es una entidad que debe considerarse en
la poblacién pediatrica con CC, especialmente de tipo cianético. El tratamiento con
B-lactdmicos mas aminoglucésidos suele ser la terapia empirica de primera linea.
La vancomicina también puede ser una opcion farmacoldgica alternativa en cepas
resistentes. Sugerimos hacer un seguimiento aproximado de la afectacion renal que
puede desarrollarse como complicacién de la propia El, asi como por nefrotoxicidad
por farmacos.

PALABRAS CLAVES: Endocarditis infecciosa, Granulicatella adiacens, cardiopatia con-
génita, glomerulonefritis inmunomediada, insuficiencia renal aguda.

Abstract

INTRODUCTION: Infective endocarditis (IE) due to Granulicatella adiacens is a rare dis-
ease in children, but with significant morbidity and mortality. Children with congenital
heart disease (CHD) are at increased risk of developing IE, and Granulicatella species
endocarditis can be difficult to treat.

PRESENT THE CASE: Seven-year-old male patient with a history of pulmonary atresia,
patent ductus arteriosus (PDA), uncorrected ventricular septal defect (VSD) and mul-
tiple aortopulmonary collaterals (MAPCAS), who presented signs and symptoms of IE,
with vegetations on echocardiogram and a positive blood culture for Granulicatella
adiacens. He received ceftriaxone plus vancomycin for six weeks and gentamicin
for the first two weeks. The patient developed immune-mediated glomerulonephritis
and acute renal failure. A clinical and laboratory improvement was achieved; and no
vegetation was found at discharge.

CONCLUSIONS: IE due to Granulicatella is an entity that should be considered in the
pediatric population with CHD, especially of the cyanotic type. Treatment with $-lactams
plus aminoglycosides is usually first-line empirical therapy. Vancomycin may also be
an alternative drug option in resistant strains. We suggest an approximate follow-up
of kidney involvement that can develop as a complication of IE itself, as well as due
to drug nephrotoxicity.

KEYWORDS: Infective endocarditis, Granulicatella adiacens, congenital heart disease,
immune-mediated glomerulonephritis, acute kidney failure
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INTRODUCCION

El Granulicatella adiacens es un microorganismo
raro, suele causar endocarditis bacteriana y bac-
teriemia.! La endocarditis infecciosa (El) es una
enfermedad poco frecuente en los ninos, pero
con una morbimortalidad significativa. Los nifios
con cardiopatias congénitas (CC), especialmente
ciandticos, tienen un mayor riesgo de desarro-
llar EI.>* Se han informado pocos casos de El
causada por Granulicatella adiacens en nifios
en todo el mundo.

REPORTE DE CASO

Nino de siete afos procedente de Callao-Lima
con atresia pulmonar, conducto arterioso per-
sistente, comunicacién interventricular no
corregida y mdltiples colaterales aorto-pulmo-
nares (MAPCAS), quien acudi6é a consultorio
externo de pediatria con historia de dos semanas
de fiebre intermitente, malestar y petequias en
ambas extremidades inferiores. Se sospeché de
El'y fue hospitalizado en nuestra institucion.

Sus signos vitales al ingreso fueron: T © 37,8 °
C (100°F), FC 112 Ipm, SatO2 86% con FiO2
21%. El examen fisico revel6 un nifo desnutri-
do con miiltiples caries dentales, petequias en
las extremidades inferiores, dedos en palillo de
tambor y hepatomegalia. En el examen cardio-
l6gico presentaba ST normal y S2 dnico, con
soplo holosistélico IV / VI en borde paraesternal
izquierdo.

Las pruebas de laboratorio al ingreso se muestran
en el cuadro 1. El ecocardiograma transtoracico
revel6 una vegetacién de 18,7 x 8,3 mm en el
velo anterior de la valvula tricdspide (Figura 1).
Se obtuvieron dos hemocultivos con 24 horas
de diferencia. Se inici6 tratamiento antibiético
empirico con gentamicina 6 mg/ kg / dia y ce-
ftriaxona 100 mg / kg / dia. También se realiz6
una transfusion de unidad de paquete globular.
En el cuarto dia, ambos hemocultivos dieron
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positivo para G. adiacens. Las pruebas de sen-
sibilidad antibiética no estuvieron disponibles
debido a la falta de puntos de corte establecidos
para estas bacterias en la prueba de difusion en
disco realizada en nuestra institucion.

A pesar de la terapia antimicrobiana, en los dias
ocho y nueve, el paciente persistié con una
temperatura de hasta 37,8 ° C (100 ° F), por lo
que se afladié vancomicina 55 mg / kg / dia al
tratamiento. El dia 12 se obtuvo el primer hemo-
cultivo estéril; pero los laboratorios mostraron
azoemia persistente, proteinuria y hematuria,
por lo que se suspendi6 la gentamicina. Al dia
21, hubo una mejoria notoria de los recuentos de
laboratorio. El paciente, estando hospitalizado,
fue intervenido quirdrgicamente para drenaje
de absceso dentoalveolar. Antes del alta se
realizé un nuevo ecocardiograma transtoracico
sin encontrar vegetacion residual. Nueve meses
después, se le realizé seguimiento por consulta
externa de Cardiologia, donde el ecocardiogra-
ma transtordcico no mostré nuevas vegetaciones.

DISCUSION

Las CC ciandticas son el grupo de CC mas co-
mun entre los ninos con El. En estos pacientes
se ha informado una tasa de incidencia de El
de 20,7 (15,4-27,7, IC del 95%) por 10000
personas-afio.* La gran mayoria de los organis-
mos que causan la El en los nifios son cocos
grampositivos.® Datos recientes informan que
la endocarditis con cultivo negativo (ECN) se
diagnostica en el 44% de los pacientes con
diagnostico clinico de endocarditis®. Las causas
mas comunes de ECN son la terapia antibiotica
reciente o la infeccién causada por organismos
exigentes como las especies Abiotrophia y Gra-
nulicatella, que se relacionan especialmente con
pacientes con mala salud dental o sometidos a
procedimientos dentales.” Granulicatella adia-
cens es la variante que con mayor frecuencia
causa endocarditis. El crecimiento de este pat6-
geno en hemocultivos convencionales puede ser
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Cuadro 1. Caracteristicas bioquimicas de la Endocarditis infecciosa por G. adiances

Dias de hospitalizacion
= - Dia 12 Dia 21 Dia 42
Caracteristicas bioquimicas (UM) *
7,8 10,8

Hemoglobina (g/dL) - 13,6
Leucocitos (/mm3)/PMN (%) 10 600/68 7120/48 = 6800/54
PCR(mg/dL) 2,84 2,17 0,34 0.06
Urea (mg/dL) / Creatinina (mg/dL) 44/0,56 68/0,63 47/0,52 43/0,36
C3 (mg/dL)/C4 (mg/dL) 43/5 = 98/8

Complete urine test

¢ Hemoglobina/Proteinas 4+/1+ 2+/1+ 1+/- 1+/-

* Hematies (/campo) >100 >100 3a5 8al0

* UM: Unidad de Medida, PCR: Proteina C reactiva

Vegetacion

Figura 1. (A) Imagen de ecocardiograma que muestra vegetacion en el velo anterior de la vélvula tricispide.
(B) Se muestra la comunicacién interventricular (CIV). (C) Imagen de ecocardiograma con doppler donde se

muestra la CIV.

dificil porque requieren medios de cultivo tipo
BACTEC o Bact ALERT, que contienen factores
de crecimiento como fosfato de piridoxal o L-
cisteina para su crecimiento.”

Dos casos de El por G. adiacens en nifios fueron
publicados en 2013 por De Luca et al., la prime-
ra fue una nifia de siete afios con sindrome de
Shone a quien se le realiz6 una coartectomia y
el procedimiento de Ross-Konno mds valvulo-
plastia mitral a los seis anos. En el momento del
diagnostico de El, el paciente fue tratado con
vancomicina mas gentamicina como terapia
inicial. Debido a la recurrencia de la fiebre en
el cuarto dia de tratamiento, se rotdé a vancomi-

cina mds meropenem, que finalmente completé
durante dos semanas. Se aisl6 G. adiacens en
hemocultivo, no se pudieron realizar pruebas
de susceptibilidad antibiética; y se evidencié
en el ecocardiograma una vegetacién de 10 x 2
mm en el homoinjerto. Debido a disfuncién del
conducto, se coloc6 un homoinjerto de vélvula
pulmonar. Seis meses después el paciente se
encontraba en buen estado y tenia hemocultivos
negativos.?

El segundo caso fue un nifo de cinco afios con
estenosis pulmonar infundibular y posible El se-
gun los criterios de Duke, mostr6é un hemocultivo
positivo para G. adiacens, pero sin evidencia
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de vegetaciones en ecocardiogramas. Recibi6
tratamiento empirico con cefotaxima y genta-
micina, pero los cultivos revelaron resistencia
a P-lactdmicos. El paciente persistié con fiebre
por lo que se roté la terapia a meropenem mas
ciprofloxacino, observandose defervescencia a
la semana de tratamiento. El paciente tuvo tres
hemocultivos estériles y completé los antibi6ti-
cos por un total de cuatro semanas. De Luca y
col. afirman que un régimen de combinacion
de antibiéticos que incluya meropenem debe
considerarse como tratamiento de segunda linea
en pacientes que no responden a las recomen-
daciones convencionales.?

La endocarditis por especies de Granulicatella
puede ser dificil de tratar. La American Heart
Association recomienda que la ECN en las valvu-
las cardiacas nativas se trate como enterococos,
con penicilina G o ampicilina mas gentamicina
durante cuatro a seis semanas.’ La Sociedad
Europea de Cardiologia recomienda el uso de
penicilina G, ceftriaxona o vancomicina durante
seis semanas, en combinacién con un amino-
glucésido durante al menos las dos primeras
semanas.’ El tratamiento utilizado en nuestro
paciente fue comparable con las recomendacio-
nes de las gufas internacionales. Inferimos que
tratamos una cepa resistente a 3-lactamicos por
fiebre persistente después del tratamiento inicial
con ceftriaxona mds gentamicina, asi como un
primer cultivo estéril obtenido tres dias después
del tratamiento con vancomicina; sin embargo,
no pudimos obtener su patrén de susceptibilidad
y finalmente se completé su tratamiento con
ambos farmacos.

Considerando la creatinina sérica alta como su
valor basal (que es mas congruente con su mal
estado nutricional), nuestro paciente desarroll6 fa-
lla renal aguda desde el ingreso que se agravo tras
la administracion de farmacos. La IRA ocurre en
alrededor del 7% de los nifios con EI’ y puede ser
causada por glomerulonefritis mediada por inmu-
nocomplejos, e infartos o abscesos relacionados
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con émbolos.>> La hematuria, la proteinuria, la
hipocomplementemia y la azoemia son hallazgos
constantes en pacientes con compromiso renal, '
como en nuestro paciente. Ademas, el dafio renal
puede agravarse por nefritis intersticial aguda
inducida por farmacos o necrosis tubular aguda.
El uso concomitante y la duracion durante la
cual los pacientes reciben farmacos nefrotéxicos,
como aminoglucésidos y vancomicina, aumentan
el riesgo de desarrollar IRA."

CONCLUSIONES

La endocarditis por Granulicatella es una entidad
que debe considerarse en la poblacion pediatrica
con CC, especialmente de tipo cianético. El tra-
tamiento con B-lactdmicos mds aminoglucésidos
suele ser la terapia empirica de primera linea.
La vancomicina también puede ser una opcion
farmacoldgica alternativa en cepas resistentes.
Sugerimos hacer un seguimiento aproximado
de la afectacion renal que puede desarrollarse
como complicacién de la propia El, asi como
por nefrotoxicidad por farmacos.
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