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CASO CLINICO
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Reporte de un caso de endocarditis bacteriana
tratada exitosamente con linezolid

JuaN BERNARDO B DiEMOND-HERNANDEZ,* JosE GUILLERMO V AzQUEZ-RosALES,* Luisa BEIRANA-PALENCIA,* *
MARiA GuADALUPE MIRANDA-NOVALES*

La endocarditis bacteriana (EB) es una entidad poco fre-
cuente en pediatria, generalmente se asocia a alteraciones
cardiacas congénitas. Si bien la etiologia se confirma en la
mayoria de los casos, algunos pacientes reciben terapia
empirica para los microorganismos comdnmente involucra-
dos. El linezolid es una oxazolidinona, con actividad contra
cocos Gram-positivos resistentes a penicilinas, meticilina 'y
vancomicina.

Objetivo. Describir los resultados del tratamiento de un caso
de endocarditis bacteriana con inezolid, y revision de la li-
teratura disponible.

Descripcion del caso. Femenino de 8 afios de edad, con
antecedente de cardiopatia congénita tipo doble lesién pul-
monar con persistencia del conducto arterioso, con diag-
nostico de endocarditis bacteriana demostrada por ecocar-
diografia (cuatro vegetaciones de tamafios variables desde
12 a 15 mm, méviles, pediculadas, dependientes de la val-
vula pulmonar y de la pared interna derecha de la arteria
pulmonar). Se inicié tratamiento con penicilina G sédica
cristalina mas amikacina. Después de un periodo de mejo-
ria reinici6 la fiebre al 7° dia de tratamiento, y a las dos
semanas, incrementé el tamafio de las vegetaciones y apa-
recieron otras nuevas. Se decidi6 en forma conjunta, la sus-
titucion de linezolid en vez de PSC, con lo cual se obtuvo
mejoria evidente a las 2 semanas de tratamiento, el cual se
complet6 por 6 semanas, logrando la curacion.
Conclusiones. El linezolid puede ser una alternativa de tra-
tamiento en endocarditis bacteriana en nifios que no res-
ponden al tratamiento habitual. Se requieren ensayos clini-
cos para demostrar su eficacia en esta entidad.

Palabras clave: endocarditis bacteriana, linezolid.

ABSTRACT

Bacterial endocarditis is a rare entity in pediatrics, general-
ly associated to congenital cardiac defects. Even though
the etiology is confirmed in most of the cases, some pa-
tients received empirical therapy for common isolated mi-
croorganisms. Linezolid is an oxazolidinone, with activity
against Gram-positive cocci resistant to penicillin, methicil-
lin vancomycin. Objective. To describe the results of the
treatment with linezolid in a patient with bacterial endocarditis
and bibliographic review. Description of the case. Female,
8 years of age, with congenital heart disease (double pul-
monary lesion and patent ductus arterious), and diagnosis
of bacterial endocarditis, confirmed by echocardiography
(four vegetations of variable sizes, from 12 to 15 mm, pedic-
ulated, in the pulmonary valve and internal right wall of pul-
monary artery). She began treatment with penicillin G, plus
amikacin. After an inital period of clinical response, fever
reappeared at 7° day, and at two weeks, the size of the
vegetations was bigger and new ones were noted. By con-
sense, penicillin G was substituted with linezolid, with clin-
ical improvement at two weeks, and cure at six weeks. Con-
clusions. Linezolid could be an alternative to conventional
treatment for bacterial endocarditis in children without clin-
ical improvement. Controlled randomized clinical trials are
needed to prove its efficacy in this clinical entity.
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INTRODUCCION

La endocarditis bacteriana (EB) es una entidad poco
frecuente en la préctica clinica pediétrica, generamen-
teseasociaalapresenciade ateraciones cardiacas con-
génitasy alaredizacién de procedimientos odontol -
gicos; en algunas ocasiones no se puede corroborar la
etiologia, pero € paciente requiere tratamiento, ya que
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cumpleloscriterios diagnosticostradiciona mente acep-
tados, publicados por la Universidad de Duke, con las
modificaciones propuestas por Durack.3

En nuestro medio la mortalidad por EB en |a etapa
pediétricaes de 10% por o que resultafundamental el
diagndstico oportuno y el tratamiento adecuado.* Sin
embargo, en las Ultimas décadas, debido al uso indis-
criminado que se daa manejo antibidtico, esfrecuen-
te encontrar microorganismos altamente resistentes a
multiples f&rmacos que ocasionan falla en |a terapéu-
ticainicial, que anteriormente era efectiva.>® Nuevos
farmacos se han desarrollado para tratar infecciones
por estos microorganismos Gram-positivos resisten-
tes, entre éstos se incluyen el quinupristin/dalfopris-
tiny e linezolid. El linezolid es una oxazolidinona,
primera en este grupo de medicamentos que blogquea
lasintesis proteicaa unirse alasubunidad 50S delos
ribosomas bacterianos. Actualmente se considera de
utilidad para infecciones de tejidos blandos, de vias
respiratorias y sepsis.”®

Nosotros reportamos el caso de un paciente con EB
gue no respondié al tratamiento antibidticoinicial que
fue tratado exitosamente con linezolid, y realizamos
unarevisién de laliteratura correspondiente.

DESCRIPCION DEL CASO CLiNICO

Escolar femenino de 8 afios y 8 meses de edad, con
antecedente de cardiopatia congénita detectadaalos 6
anos de edad, como una doble lesién pulmonar con
persistencia del conducto arterioso de 8 mm y comu-
nicacion intraventricular de 5 mm, actualmente con
tratamiento a base de digoxina, furosemide y espiro-
nolactona.

Tres meses anteriores a su internamiento acudié a
consultadental, efectuandose limpiezay aplicacién de
amalgama. Tres dias antes de su ingreso a la unidad
presentd epistaxis que ameritd taponamiento posterior
y 72 h después, de forma slbita, present6 disnea de
pequerios esfuerzos, fiebre de 39°C y malestar gene-
ral. A suingreso se encontrd con taquicardia, soplo en
foco pulmonar grado 1V/VI, higado a 4-4-3 cm por
debajo del borde costal, esplenomegaliade4 cm ein-
gurgitacion yugular. A las 24 h de su ingreso se agre-
g6 a cuadro inicia tos productiva en accesos y ta
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quipnea. La biometria hematica reporté anemia (4.4
g/dL), formula blanca précticamente normal para su
edad (leucocitos de 10,500 y neutrofilos absolutos de
7,170 células), y trombocitopenia (16,400 plaquetas).
Tres hemocultivos periféricos sin desarrollo bacteria-
no. En laradiografia de térax se observé cardiomega-
lialeve aexpensasde cavidadesizquierdas. Enel ECG
se encontr6 unafrecuenciacardiacade 150 | atidos por
minuto, ritmo sinusal, e eje QRS en +70y ondaSen
V1. Al realizarse ecocardiograma se aprecié un derra-
me pericardico posterior laminar, con arteria pulmo-
nar dilatada y cuatro vegetaciones de tamafios varia-
bles desde 12 a 15 mm, méviles, pediculadas, depen-
dientes de la vdvula pulmonar y de la pared interna
derecha de la arteria pulmonar. Se inicié tratamiento
con penicilina G sodica cristalina més amikacina.
Posterior a 48 h presentd defervescencia de lafie-
bre, pero continud con taquipneay tos productiva en
accesos. Se realiz6 tomografia axial computada de
pulmén, en laque se observo unalesion quisticalocu-
lada en porcion media externa de pulmén derecho de
4 cmy otra parahiliar izquierdade 2 cm. Una semana
después de iniciado el tratamiento se agregd alasin-
tomatologia pleurodiniay reaparece lafiebre (39°C),
con taquicardia e hipotension. Se realizé un gamma-
grama pulmonar ventilatorio/perfusorio, reportando-
se lesiones tromboaticas en |6bulo medio e inferior iz-
quierdo sugestivas de tromboembolia pulmonar. Al
reaparecer la fiebre se toman nuevamente hemoculti-
VoS (2 series de 3), los cuales también fueron negati-
vos. Se decidi6 continuar con el esquema antimicro-
biano sin modificaciones y se agreg6 anticoagulante.
A los 14 dias de tratamiento se realizd ecocardiogra-
ma, en donde se reportd incremento en el tamafio de
laslesiones, y otrasnuevas en el trayecto del conducto
arterioso. Se reportan ademas factor reumatoide posi-
tivo, anticuerpos antinulcleo positivos, hipocomple-
mentemia, hiperglobulinemia, creatininaséricade 2.5
mg/dL, hematuriay proteinuria.
Conlaevidenciadelosestudiosdeimageny laevo-
lucién clinica, se decide, ante unaendocarditissin etio-
logia, modificar el esquemaavancomicinamésamika-
cina, sin embargo, no se contaba con vancomicina en
la unidad, y se decide, previa autorizacion de los fa
miliares, €l inicio de linezolid en la dosis recomenda-
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da para pacientes pediatricos (10 mg/kg/dia en dos
dosis) més amikacina. A las 72 h deiniciado €l trata-
miento, la paciente presentd defervescencia de lafie-
brey remitieron los sintomas pulmonares. A 9 diasde
iniciado €l linezolid serealizd un nuevo ecocardiogra-
ma sin evidencia de cambios con respecto a los pre-
vios, pero con mejoria evidente de los sintomas clini-
cos. A los 15 dias de tratamiento se encontro una dis-
minucion de un 60% en el tamafio detodas|aslesiones.
Laamikacinase administré por 4 semanasy €l linezo-
lid se mantuvo dos semanas més.

Discusion

El término endocarditis define una infeccion del endo-
cardio eimplicala presencia de microorganismos en las
lesiones. Dentro de | as presentaci ones que se pueden en-
contrar lamas frecuente eslaafeccion alasvavulas car-
diacasy en el conducto arterioso persistente. 1356

Laformaagudatiene un curso fulminante general-
mente con fiebre alta y respuesta inflamatoria sisté-
mica; puede llevar ala muerte desde unos pocos dias
y hasta las 6 semanas. Clésicamente la infeccion es
causada por Streptococcus principalmente del grupo
viridans, por Saphylococcus tanto aureus como coa-
gulasa negativo, enterococosy en Ultimainstancialos
microorganismos pertenecientes al grupo HACEK
(Haemophilus, Actinobacillus, Cardiobacterium,
Eickenellay Kingella).>®

Laendocarditis bacteriana se sospechaclinicamente
y puede corroborarse el diagnéstico a encontrar dos
criterios mayores 0 uno mayor y tres menores o cinco
menores de los criterios de Duke.® En €l caso que se
presenta, se encontrd evidencia ecocardiogréfica de
afeccién al endocardio, en una paciente con cardiopa-
tia predisponente, fiebre de méas de 38°C, infarto pul-
monar séptico, glomerulonefritisy alteracionesinmu-
nol égicas.

La endocarditis bacteriana en pacientes con valvu-
lopatiapreviay hemocultivos negativos solo representa
el 5% del total de los casos. El tratamiento inicial-
mente empirico requiere ser modificado de acuerdo a
laevolucién del paciente.

En model os animal es de endocarditis por Staphylo-
coccus aureus meticilino-resistente y por Enterococ-
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cus faecium, se ha demostrado la esterilizacion y la
desaparicion de las vegetaciones con el uso de linezo-
lid, aunado a una baja tasa de efectos adversos.

Algunos autores han utilizado como dternativa d li-
nezolid en pacientes donde han fallado los tratamientos
habituales, pero los resultados han sido variables 5% Se
haobtenido éxito con tratamiento tanto intravenoso como
viaoral, con curacion microbiolégicay desaparicion de
las vegetaciones.®* Sin embargo, también existen repor-
tes de fracasos en pacientes con endocarditis por Sa-
phylococcus aureus meticilino-resistente, con persisten-
ciade labacteremia®?

La endocarditis bacteriana es un padecimiento en
el cua laaccioén bactericidadel medicamento es criti-
ca, y directamente proporcional a la concentracion
séricacontinua, por o quelasrecomendacionesdetra
tamiento antimicrobiano incluyen en précticamente
todos los casos terapia combinada.

Antes de proponer un tratamiento como efectivo se
requiere de estudiosin vitro e in vivo para precisar €l
tiempo, via de administracion, y dosis del farmaco.

En algunas situaciones especiaes, por faltade dis-
ponibilidad del mejor farmaco, o bien faltaderespuesta
aestetratamiento, se emplean aternativas nuevas, para
las cuales lainformacion aln no es completa. Desde
luego gque en estos casos, | as eval uaciones deben efec-
tuarse en forma rigurosa, para no poner en riesgo al
paciente de tener mayores complicaciones.

En algunos casos, €l tratamiento con linezolid pue-
de ser usado en nifios que presentan infecciones gra-
VES por microorgani Smos resi stentes o que no respon-
den adecuadamente al tratamiento habitual, con altas
probabilidades de éxito y pocos efectos adversos.
Empero, sera necesario realizar posteriormente estu-
dios controlados para estandarizar adecuadamente su
utilizacion en endocarditis bacteriana.
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