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RESUMEN

Chromobacterium violaceum es una bacteria gram negativa
anaerobia facultativa, que se encuentra ampliamente distribuida
enelaguay el suelo en regiones tropicales y subtropicales, que se
asocia con infecciones respiratorias, gastrointestinales, abscesos
hepaticos, meningitis, endocarditis, sindrome hemofagocitico y
sepsis fulminante. Se presentan 2 casos en nifios: el primero es
un varon de 8 afnos con lesiones en piel, fiebre y adenitis inguinal,
que ingreso con un cuadro de sepsis severa, sindrome de distrés
respiratorio agudo (SDRA) y fallecié a las 3 h del ingreso. De los
hemocultivos se aislé Chromobacterium violaceum. El segundo
caso, es una nina de 12 afios con antecedente de fiebre y
adenopatia inguinal secundaria a herida cortopunzante en el pie
homolateral, que ingresé con un cuadro de sepsis, con desarrollo
de abscesos multiples profundos. De la coleccion obtenida
de piel y partes blandas y de un aspirado traqueal se aislo
Chromobacterium violaceum. Recibi6é tratamiento antibiotico
adecuado y posteriormente fue dada de alta. Se realizd una
revision bibliogréafica de esta infeccién en nifos y se encontraron
44 casos en todo el mundo. Algunos de éstos, se relacionaron con
inmunodeficiencia de base, como la enfermedad granulomatosa
cronica. La infeccion por esta bacteria es rara y se presenta como
un cuadro grave que no responde a antibioticos habituales de
uso empirico y tiene una alta tasa de mortalidad.
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ABSTRACT

Chromobacterium violaceum is a facultative anaerobic Gram-
negative bacillus, widely distributed in water and soil in tropical
and subtropical regions and associated with respiratory and gas-
trointestinal infections, liver abscesses, meningitis, endocarditis,
hemophagocytic syndrome, and fulminant sepsis. Here two pe-
diatric cases are presented: The first was an 8-year-old boy with
skin lesions, fever, and inguinal adenitis, who was admitted with
severe sepsis, acute respiratory distress syndrome (ARDS) and
died three hours after. Chromobacterium violaceum was isolated
from blood cultures. The second case was a 12-year-old girl with
a history of fever and inguinal adenopathy secondary to a wound
in the homolateral foot, who was admitted because of sepsis and
multiple deep abscesses. From samples collected from the skin
and soft tissues as well as tracheal aspirate Chromobacterium
violaceum was isolated. Adequate antibiotic treatment was start-
ed and the patient was subsequently discharged. In a review of
the literature, 44 cases worldwide were identified. Some of these
cases were related to underlying immunodeficiency, such as
chronic granulomatous disease. Infection with this bacterium is
rare and presents with severe manifestations that do not respond
to the common empirical antibiotics and are associated with a
high mortality rate.
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INTRODUCCION

Chromobacterium violaceum es una bacteria
gram negativa anaerobia facultativa perteneciente
a la familia Neisseriaceae. Se encuentra amplia-
mente distribuida como sapréfita en el agua y el
suelo en regiones tropicales y subtropicales (entre
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los meridianos 35° norte y 35° sur). En humanos se
asocia con infecciones respiratorias, gastrointesti-
nales, abscesos hepaticos, meningitis, endocarditis,
sindrome hemofagocitico y sepsis fulminante.

Algunas especies de este microorganismo produ-
cen un pigmento color purpura llamado violaceina.
A pesar de su amplia distribucion, la infeccioén en
seres humanos es rara. En el mundo, en todas las
edades, existen 200 casos publicados, en Latinoa-
mérica 22 casos, 2 de ellos en la Argentina, uno en
el ano 1986 en Buenos Aires y otro en el afio 2006
en la provincia de Corrientes'2.

La infeccion que produce esta bacteria se pre-
senta como un cuadro grave, con una mortalidad
del 60 al 85% en nifios, y no responde a antibidticos
habituales de uso empirico. Ademas el diagnostico
se demora por la falta de conocimiento en el ambito
médico de su existencia. La enfermedad se inicia
con lesiones de piel como puerta de entrada, que se
ponen en contacto con agua o suelo contaminado
con la bacteria en cuestién. También se ha descrito
el ingreso de la bacteria por via digestivas.

MATERIALES Y METODOS

Se presentan 2 casos clinicos y se hizo una
revision de la literatura de los casos pediatricos
publicados. Para la revision se hizo una basqueda
en lengua inglesa desde 1952 hasta el afo 2019
en las siguientes bases de datos: Pubmed, Medli-
ne, Excite, iBoogie y busqueda manual. En lengua
castellana se realizd basqueda en la base de datos
Lilacs. Se incluyeron pacientes de 0 a 15 afos,
se extrajeron datos correspondientes a edad de
presentacion, sexo, antecedentes de enfermedad
granulomatosa, presencia de bacteriemia, si recibie-
ron tratamiento antibidtico efectivo y si la infeccion
termin6 con la muerte del paciente. Con estos datos
se confeccion6 una tabla (Tabla 1).

Presentacion de casos
Caso 1

Nifio de 8 afios, proveniente de zona rural de
la provincia del Chaco, con antecedente de infec-
ciones de piel a repeticidbn y cuadros de adenitis
inguinal abscedada. Comenz6 5 dias antes del in-
greso al hospital de su localidad, con hipertermia,
vomitos, dolor abdominal y aparicién de tumoracion
dolorosa en region inguinal izquierda. Fue derivado
al hospital pediatrico de Resistencia, Chaco, por
abdomen agudo.

Ingreso6 palido, taquicéardico, taquipneico, hipoxé-
mico, deshidratado, hipotenso, mal perfundido. Se
constataron rales crepitantes pulmonares disemi-
nados y abdomen doloroso, lesiones cicatrizales
de piodermitis por debajo de la region inguinal. Se
observd una adenopatia en la regidén inguinal iz-
quierda, de 3x2 cm., dolorosa, adherida a planos
profundos y adenopatias en la regién inguinal de-

recha de 1x1 cm. La radiografia de térax mostro
imagenes multifocales de exudados algodonosos
(Figura 1). En el laboratorio present6 acidosis me-
tabdlica severa e hipoglucemia.

Se asumié como sepsis severa; se tomaron cul-
tivos de sangre y orina y se inicio tratamiento con
vancomicina mas gentamicina, teniendo en cuenta
a Staphylococcus aureus como etiologia mas fre-
cuente de sepsis de la comunidad, dentro de la
epidemiologia local. Ingresé a asistencia respiratoria
mecanica. Evoluciond con shock séptico refractario,
y sindrome de distrés respiratorio agudo (SDRA)
(Figura 2). Falleci6 tres horas después del ingreso.

En dos hemocultivos se aisl6 C. violaceum.

Caso 2

Nifia de 12 afos, oriunda de zona rural (Provin-
cia del Chaco), (hermana del paciente del caso N°
1 fallecido 5 afios antes), previamente sana, con
antecedente de herida punzante por espina en el
pie izquierdo al bafiarse en una laguna. A las 24 h
presento fiebre, celulitis en tobillo y rodilla, adeni-
tis inguinal homolateral y dolor abdominal, sin res-
puesta a antibioticos habituales. Al 6° dia se derivd
desde el hospital de su localidad e ingresé febril,
hipoxémica, comprometida hemodinamicamente. En
el miembro inferior izquierdo se observaron abs-
cesos en el tobillo, con una ampolla superficial de
contenido negruzco (Figura 3), maculo-papulas vio-
laceas de 0,5 cm que evolucionaron rapidamente a
ampollas (Figura 4) y adenitis inguinal adherida a
planos profundos. También se observaron maculas
de menos de 2 mm que evolucionaron a microabs-
cesos con ulceracion necrotica central. Radiografia
de toérax: infiltrado intersticial bilateral (Figura 5).
Laboratorio: 19.230 leucocitos (1% metamielocitos,
1% mielocitos, 6% neutréfilos en cayado, 78%PMN),
Hb 9,6 mg/dl, PCR 317 Ul/ml; albumina 2,8 mg/dl;
urea 0,6 g/l, creatinina 1,21 mg/dl. Se asumié como
“sepsis por foco dérmico, articular y pulmonar”. In-
greso a Terapia Intensiva por shock séptico, requirié
inotrépicos y ventilacibn mecéanica. Se medicé con
vancomicina, clindamicina y ceftriaxona.

Cultivos bacteriol6gicos de aspirado traqueal y
absceso de piel y partes blandas: aislamiento de
C. violaceum (Figura 10). Hemocultivos y urocultivo
negativos.

Al no existir consenso para el estudio de la sen-
sibilidad antibi6tica para este microorganismo, el
sector de Bacteriologia del Laboratorio del Hospi-
tal Pediatrico derivo la cepa al Servicio de Antimi-
crobianos del Departamento de Bacteriologia del
Instituto Nacional de Enfermedades Infeccionas
(INEI)-ANLIS “Dr. Carlos G. Malbran”. Segun los
antecedentes encontrados en la literatura médi-
ca®"2, se realizd antibiograma mediante difusion
con discos segun las recomendaciones del Clinical
and Laboratory Standards National Institute (CLSI)
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TABLA 1: REVISION BIBLIOGRAFICA DE CASOS PEDIATRICOS DE INFECCION POR CHROMOBACTERIUM VIOLACEO
CON Y SIN ENFERMEDAD GRANULOMATOSA CRONICA.

N° Autor Afo Lugar Edad Sexo | Bacteriemia | Antibiético | Evolucion
caso Publicacion | publicacion en efectivo
afios
Sin Enfermedad granulomatosa cronica

1 Johnson et al4 1971 usS 9 F S/D NO Fallecio
2 Ruiz5 1974 UsS 15 M SI SI Fallecio
3 Blereau6 1980 Us 14 M SI NO Fallecio
4 Macher et al7 1983 us 14 M SI NO Fallecio
5 Wilkey et al8 1983 Australia 1,7 M S/D NO Fallecio
6 Simo et al and Felman et al9 1984 UsS 1.3 I SI SI Fallecio
7 Mamlok et al10 1987 us 3 M Si NO Fallecio
8 Ponte et alll 1992 [N 9 M SI SI Fallecio
9 Ponte et alll 1992 UsS 7 M SI SI Fallecio
10 Ti et al12 1993 Singapur 3 B NO SI Sobrev.
11 Huffan et all3 1998 Australia 5 M NO SI Sobrev.
12 Midani and Rathore14 1998 [N 11 M NO SI Sobrev.
13 Moore et all5 2001 UsS 0,3 F SI SI Sobrev.
14 Shao et all6 2002 Taiwan 5 M SI NO Fallecio
15 Chattopadhyay et all7 2002 India 02 7 S/D NO Fallecio
16 Grier et all8 2004 us 13 M S/D NO Fallecio
17 de Siqueiral9 2004 Brasil 14 M S/D Fallecio
18 de Siqueiral9 2004 Brasil 12 M S/D Falleci6
19 de Siqueiral9 2004 Brasil 9 M S/D Fallecié
20 Guevara y col20 2007 Venezuela 6 M SI NO Fallecio
21 Sing Sing Way21 2007 UsS 10 M NO SI Sobrev.
22 Martinez y col22 2007 Colombia 4 M SI NO Fallecié
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N° Autor Aio Lugar Edad Sexo Bacteriemia | Antibiético Evolucion
caso Publicacion | publicaciéon en efectivo
afios
23 Sandoval Lépez23 2009 El Salvador 14 17 SI SI Sobrev.
24 Arosio et al30 2009 Italia 14 M NO SI Sobrev.
25 Costa Fernandez et al32 2014 Brasil 8 M NO S/D Fallecio
26 Gomez y col35 2016 Venezuela 2 I NO SI Sobreyv.
27 Gomez y col 35 2016 Venezuela 7 M SI SI Sobreyv.
28 Kaniyarakkal et al36 2016 India 0,11 M SI NO Falleci6
29 Kaniyarakkal et al36 2016 India 2,5 M SI NO Fallecio
30 Kaniyarakkal et al36 2016 India 12 I NO SI Sobrev.
Con enfermedad granulomatosa crénica

31 Tucker et al24 1979 UsS 39 M SI SI Sobrev.
32 Macher et al25 1982 Us 15 M SI ST Sobrev.
33 Macher et al25 1983 us 5 F NO SI Sobreyv.
34 Petrillo et al26 1984 Brasil 11 M NO N Sobrev.
35 Petrillo et al26 1984 Brasil 13 M S/D SI Sobrev.
36 Felman et al27 1984 UsS 9 M NO SI Sobrev.
37 Sorenson et al28 1985 UsS 14 M NO SI Sobrev.
38 Huffam et all3 1998 Australia 3 M NO SI Sobrev.
39 Sirinavin et al29 2005 Tailandia 3.3 M NO SI Sobrev.
40 Seigel et al31 2012 [N 14 M SI SI Sobrev.
41 Saboo et al34 2012 India 11 IF SI SI Sobrev.
42 Richard et col33 2015 UsS 11 7 SI SI Sobrev.

Septicemia por Chromobacterium violaceum
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Figura 2: Radiografia de térax del caso 1 a las 3 h del ingreso.

Figura 1: Radiografia de térax del caso 1 al ingreso al hospital.

WA

Figura 4: Caso 2: lesion ampollar con algunas zonas de
contenido negruzco. En la periferia de la imagen (flecha),
se observa maculo-papula rojo vinosa que posteriormente
evolucion6 a ampolla. Figura 5: Caso 2. Radiografia de torax al ingreso.
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Figura 9: Caso 2: osteomielitis de calcaneo y peroné, edema
de partes blandas.

Chromobacterium violaceum

Figura 10: Colonias de Chromobacterium violaceum.

y se consideraron los puntos de corte correspon-
dientes a enterobacterias™™. Este microorganismo
es generalmente sensible a trimetoprima/sulfame-
toxazol, cloranfenicol, imipenem, gentamicina, y

Figura 8: Caso 2: absceso paravesicular (flecha).
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ciprofloxacina, pero con frecuencia es resistente a
penicilinas, cefalosporinas y aztreonam. Los pacien-
tes suelen responder al tratamiento con quinolonas
fluoradas®®'2'® y también al empleo de la combina-
cion de gentamicina mas meropenem o imipenem.

La bacteria present6 sensibilidad in vitro frente
a aminoglucésidos, quinolonas, trimetoprima/sul-
fametoxazol, tigeciclina, ertapenem por método de
difusion en agar Mueller Hinton y sensibilidad a
imipenem por Etest, coincidiendo con lo reportado
en la literatura®#. Se decidi6 la rotacion del trata-
miento a las 48 h con imipenem mas amicacina.
La paciente mejord clinicamente, con estabilidad
hemodinamica y se extub6 al 4° dia. Evolucion6
posteriormente con picos febriles diarios durante
17 dias, dolor abdominal, y empeoramiento de la
adenitis inguinal izquierda con nodulos absceda-
dos (Figura 6). Se solicitaron estudios de image-
nes por sospecha de focos profundos. Tomografia
axial computada (TAC): multiples imagenes seu-
donodulares sub-pleurales (bilaterales) y espléni-
cas (Figura 7), compatibles con infartos sépticos;
absceso para-vesicular (Figura 8). Se realiz6 una
resonancia nuclear magnética de miembros (RNM)
que revel6 osteomielitis de calcaneo, astragalo y
tibia izquierdos (Figura 9). Se realiz6 toilette 6sea 'y
de absceso inguinal ademas de drenaje quirdrgico
del absceso abdominal.

Una nueva serie de cultivos de sangre, absceso
para-vesicular, inguinal y 6seo resultaron negativos.
Cumplié 24 dias con imipenem/amicacina, y conti-
nud con ciprofloxacina/trimetoprima-sulfametoxazol
por via oral. Egresé en buenas condiciones a los 37
dias. Laboratorio previo al egreso: 8.900 leucocitos,
38% neutrofilos, 20% eosindfilos, 40% linfocitos,
2% monocitos. Hemoglobina 8,9 g/dl, hematocrito
30%; plaquetas 605.000/mm3. Urea, creatinina y
transaminasas, normales. Se realiz6 injerto de piel
en el tobillo.

En controles ambulatorios, se observé buen
estado clinico, con lesiones dérmicas cicatrizadas
(Figura 11). En exdmenes de laboratorio se observé
hemograma normal con persistencia de eosinofilia,
anemia leve; VSG: 80 mm. La ecografia abdominal
mostré una imagen intravesicular mixta (solida/liqui-
da) de 26 x 14 mm, que se asumié como hematoma
secundario al procedimiento previo. Bazo e higado
sin alteraciones. Rx tobillo sin lesiones 6seas. Con-
tinu6 el tratamiento con levofloxacina.

DISCUSION

C. violaceum puede producir infecciones en in-
dividuos sanos e inmunocomprometidos. Dentro del
grupo de pacientes con enfermedad de base, la
enfermedad granulomatosa crénica, suele ser un
factor predisponente, por la alteracibn metabdlica
de las células fagociticas que impide destruir ciertos
gérmenes?.
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Figura 11: Caso 2: lesion cicatrizal tobillo izquierdo a los 30
dias del alta.

La forma de transmisién es a través del consumo
de aguas o la exposicidén de heridas de piel al agua
o suelo contaminados. También se han comunicado
casos de infecciones severas después de nadar en
agua estancada y en heridas posquirurgicas®.

En el primero de nuestros casos, el paciente
lleg6b con un cuadro séptico severo con lesiones
de piel y foco pulmonar. Se asumié como sepsis
severa y se tratdé empiricamente con vancomicina
y gentamicina. Debido a que el resultado de los
hemocultivos se obtuvo posteriormente, el nifio no
recibié tratamiento adecuado, si bien, considerando
el estado de extrema gravedad con el que ingresé el
paciente, el desenlace probablemente no se habria
modificado.

En el segundo caso en los cultivos bacteriologi-
cos de aspirado traqueal y absceso de piel y partes
blandas se obtuvo el aislamiento de C. violaceum.
Los hemocultivos y el urocultivo fueron negativos.
Por el antecedente del hermano fallecido con un
cuadro similar, se efectu6 la rotacion del tratamiento
a las 48 horas con imipenem mas amicacina. La
paciente evolucion6 favorablemente y fue dada de
alta. La demora en la instauracion del tratamiento
adecuado en esta paciente se debi6 al desconoci-
miento por parte de la madre de la causa de muerte
de su primer hijo.
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A esta paciente se le solicitaron estudios de in-
munidad para descartar enfermedad granulomatosa
crénica, los que aun estan en evaluacion.

Debido a que esta infeccion produce frecuente-
mente recaidas, se aconseja prolongar el tratamien-
to por varias semanas e incluso algunos sugieren
hacerlo durante varios meses™.

CONCLUSIONES

Las infecciones por C. violaceum contintan sien-
do muy poco frecuentes, no obstante cuando se
presentan estan asociadas con una alta tasa de
mortalidad. El hallazgo de esta bacteria en infeccio-
nes humanas es infrecuente y la informacion acer-
ca de la sensibilidad a los antibiéticos es escasa.
Por esta razén hay un gran desconocimiento en el
ambito médico acerca del tratamiento efectivo para
estas infecciones, lo que lleva muchas veces a un
diagnostico no certero o a un manejo inadecuado.
En este tipo de infecciones es de suma importancia
la sospecha clinica oportuna y la rapida instauraciéon
de la terapéutica adecuada es critica para poder re-
ducir la alta morbimortalidad asociada a infecciones
por C. violaceum.

Debido a que los sintomas clinicos y las formas
de presentacion de la infeccion no tienen caracteris-
ticas distintivas, es necesario incluirlas como diag-
néstico diferencial en los casos de sepsis graves
de la comunidad, sobre todo cuando se tiene el an-
tecedente de exposicion (a través de heridas o por

ingestion) a aguas estancadas y o contaminadas.
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