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Antecedentes
Introduccion

Las infecciones osteoarticulares (IOA) incluyen osteomielitis y artritis séptica. La
osteomielitis se define como la inflamacion del hueso causada por un organismo
piégeno. @2 Existen diferentes clasificaciones; por temporalidad se puede dividir
en aguda (<2 semanas), subaguda (>2 semanas <3 meses) y cronica (>3
meses). @3 La mayoria de las osteomielitis en pacientes pediatricos son
causadas por diseminacion hematdgena. La infeccion suele iniciar en la zona de
la metafisis dada que es la regién de mayor flujo sanguineo del hueso. Los
huesos mas afectados son el fémur (27%) y la tibia (26%). ®

Existe una gran variedad de patdgenos que causan osteomielitis, el agente
aislado mas frecuente es el Staphylococcus aureus (S. aureus). Aunque la gran
mayoria de los nifios tratados de esta infeccion tienen un buen prondéstico, un
grupo de pacientes sufrird de morbilidad a largo plazo; incluyendo infeccion
cronica, fracturas patoldgicas, deformidades éseas y arresto del crecimiento. @

Etiologia

El principal agente etiologico de las osteomielitis es el Staphylococcus aureus
(S. aureus), un coco Gram positivo que usualmente coloniza la via aéreay la piel
de los seres humanos. Otro microorganismo que ha aumentado su incidencia,
en especial en pacientes menores de 36 meses de edad y en paises
desarrollados, es Kingella kingae (K. kingae), un cocobacilo Gram negativo. K.
kingae es dificil de cultivar en medios de cultivos estandares por lo que se suele
identificar por medio de métodos diagndsticos moleculares. Se estima que este
microorganismo puede ser el responsable de la mayoria de los casos de
infeccion osteoarticular con cultivos negativos. Un estudio realizado en Francia
entre el 2004 y 2005 demostré que K. Kingae era el responsable del 45% de los
casos de Infeccion osteoarticular en pacientes pediatricos*. Siendo mas
frecuente que S.aureus, quien fue responsable del 29% de los casos totales. Se
ha observado que las infecciones causadas por K. Kingae son de intensidad
moderada, con menores alteraciones de laboratorio y menor involucro sistémico.
4) En México, no existen estudios sobre este patdgeno en infecciones
osteoarticulares en nifios y es un agente que casi no se identifica, en parte por
la poca disposicidn de pruebas moleculares en el pais.

Otros agentes causales de infecciones osteoarticulares en pacientes pediatricos
son:

Streptococcus del grupo A

Streptococcus pneumoniae

Streptococcus del grupo B; (el cual es mas comun en neonatos)
Enterobacterias, como E. coli, que también es mas frecuente en neonatos
y Salmonella spp. que es mas comun en pacientes con anemia falciforme.
Pseudomonas aeruginosa

e Neisseria gonorrhoeae, En casos de artritis séptica en poblacion
sexualmente activa.



Es importante tener en cuenta que hasta un 60% de los casos puede quedar sin

diagnéstico microbiolégico cuando solo es evaluado de forma exclusiva por
cultivo.@ (Tabla1)

Tabla 1 Principales agentes causales de osteomielitis y artritis séptica

Age Organism

Infants 0-2 mo Staphyiococcus aureus
Streptococcus agalactioe
Gram-negative enteric bactenia

Candida
<S5y 8. aureus
Streptococcus pyvogenes
Streptococcus prewmoniae
Kingella kingae
Haemophilus influenzae type b (if child not completely immunized with
conjugate Hib vaccine)
=5y 8. aureus
5. VU
Adolescent Neisseria gonorrhocae

1

Tomado de: Gutierrez K. Bone and joint infections in children. Pediatric Clin North
Am. 2005;52(3):779-94.

Epidemiologia:

Infecciones osteoarticulares son mas frecuentes en nifios menores de cinco afios
y en el sexo masculino.  En general suelen afectar a personas previas sanas
pero algunas condiciones predisponen a un mayor riesgo como
inmunosupresion, prematuridad, anemia falciforme, etc. ©) Aproximadamente el
20% de los pacientes tienen una historia de un trauma local no especificado en
las dos semanas previas al diagndstico, como caida, moretones y abrasiones.
Sin embargo, como los traumas son muy frecuentes en este grupo de edad, es
posible que los reportes de los padres y cuidadores sean subestimados. En
paises desarrollados, se estima que la incidencia de osteomielitis es de 2-13
casos por cada 100,000 habitantes. Mientras que en paises en vias de desarrollo
tienen una incidencia mayor, que alcanza hasta los 200 casos por cada 100,000
habitantes. ("

Se hareportado el desarrollo de una osteomielitis cronica en un 1-9% secundaria
a una osteomielitis aguda. @ Se ha registrado un aumento en la prevalencia de
S. aureus meticilino resistente adquirido en la comunidad (CA-SAMR). En
América latina, algunos paises han presentado un aumento en la incidencia de
Infecciones osteoarticulares causadas por CA-SAMR, como Argentina, Uruguay
y Chile. @ En Brasil, dos estudios realizados en el estado de Sao Paulo
mostraron una tasa de resistencia a la meticilina de 20% al 45% en infecciones
osteoarticulares en pacientes pediatricos. @ De forma adicional, la deteccién de
cepas productoras de toxinas, como las que producen Panton-Valentine
leukocidin, que puede producir una infeccion mas severa con sepsis, choque y
hasta la muerte. Por ello el reconocimiento del perfil de resistencia local de los
microorganismos es muy importante para poder determinar el mejor tratamiento




empirico antibidtico para estas infecciones. En México no contamos con
epidemiologia acerca de osteomielitis cronica.

Osteomielitis Aguda:

Es la inflamacion del hueso causada por una infeccion con bacterias u hongos.
La osteomielitis se categoriza en tres diferentes tipos:

o Hematdgena
. Infeccion por contiguidad
Secundaria a inoculacién directa (trauma, proceso quirirgico)

La osteomielitis se divide segun el tiempo de evolucién en aguda (<2 semanas),
subaguda (>2 semanas <3 meses) y crénica (>3 meses). ® Su presentacion
inicial se caracteriza por dolor local, edema y dificultad para mover la extremidad
afectada. Se puede presentar fiebre en un 60-80% de los casos. &%) Los
sintomas pueden no ser especificos en recién nacidos y lactantes como en la
artritis séptica. Los huesos més frecuentemente afectados son el fémur, tibia y

humero. @4 La afectacion de huesos del pie, mano, peroné, radio y clavicula.
(ilustracion 1)



llustracion 1 Distribucidén anatdbmica de las infecciones osteoarticulares

bacterianas en pediatria.
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Fig. 3. Anatomic distribution of acute bacterial osteoarticular infections in children.
Locations in bold face represent acute bacterial arthritis. All others represent acute bacterial
osteomyelitis.

Tomado de: Osteoarticular Infections in Children John C. Arnold, MDa, *, John
S. Bradley, MDb

Diagnostico:

El diagnéstico se basa en la sospecha clinica, la historia del paciente, la
exploracion fisica, estudios de imagen y de laboratorio.

Dentro de los estudios complementarios que podemos realizar se encuentran los
estudios de laboratorio donde tenemos que el principal estudio que ayuda tanto
en el diagnostico como en el seguimiento de los casos son la biometria hematica,
velocidad de sedimentacion eritrocitaria (VSG) y Proteina C reactiva (PCR). Los
estudios de identificacibn microbiolégicos también son fundamentales como lo
son los hemocultivos y de tejido 6seo. En la biometria hematica suele mostrar
leucocitosis, pero no es mandataria. Los reactantes de inflamacion aguda como
la VSG y PCR son utiles para el diagnostico y evaluacion de la respuesta al
tratamiento. Usualmente los dos se elevan al inicio y la PCR se tiende a
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normalizar de forma mas rapida con un tratamiento apropiado, indicando una
buena respuesta. Se debe de realizar hemocultivo debe de tomarse si se
sospecha de infeccion osteoarticular, de preferencia antes de iniciar el
tratamiento empirico. Los estudios de microbiologia (cultivos o pruebas
moleculares) de tejido 6seos pueden confirmar el diagnostico, ademas de
aportar informacion sobre el perfil de resistencia de los microorganismos. ©)

También se puede utilizar estudios de imagen para su abordaje. La radiografia
es la mas utilizada en casos donde se sospecha infeccion osteoarticular con la
finalidad de descartar otras patologias como neoplasias o fracturas. Su
sensibilidad para el diagnostico de infecciones osteoarticulares es baja. @ Las
alteraciones que se pueden observar en la osteomielitis son adelgazamiento del
hueso y elevacion del periostio, puede tomar de 10 a 21 dias en presentarse. @
La resonancia magnética es el estudio diagnéstico mas apropiado para
osteomielitis, por su sensibilidad y porque es capaz de detectar alteraciones
tempranas, después de 3 a 5 dias de evolucién. @7

Tratamiento:

El tratamiento base para una infeccion osteoarticular aguda incluye antibiéticos
y control del foco de infeccidén. Se suele recomendar la hospitalizacion de estos
pacientes para iniciar el esquema antibiético de forma parenteral y mantenerlos
en una estrecha vigilancia. El antibiotico que se utilice de forma empirica debe
de tener cobertura para los principales agentes causales, tipo de herida,
condicién clinica y el rango de edad. Debe de contar con cobertura para
Staphylococcus aureus meticilino sensible y en casos donde la prevalencia de
MRSA sea mayor de 10-15% se deberé de tomar en cuenta esta resistencia para
elegir el esquema adecuado. @

El esquema siempre se debe de seleccionar una vez que el microorganismo es
identificado en un cultivo o por un estudio molecular (PCR), basado en el
resultado de sensibilidad y resistencia a los antibiéticos. El tratamiento debera
de ser administrado de forma parenteral hasta conseguir una mejoria clinica y
de los parametros de laboratorios. © Estudios recientes se ha demostrado que
ciclos méas cortos y con una transicion temprana a de terapia intravenosa a oral
es igual de efectiva @ La transicion puede hacerse de forma temprana en casos
de IOA no complicada, cuando el paciente ha permanecido afebril por al menos
24-48 horas y con disminucion de los niveles de proteina C reactiva en un 30-
50% de su valor mas alto. @ La duracion del esquema antibiético en caso de
osteomielitis cronica sera por cuatro a seis semanas.

Complicaciones ortopédicas:

Los pacientes con osteomielitis aguda suelen tener un buen prondstico, aunque
un porcentaje (9.4% segun MCneil) de los pacientes llegan a presentar
complicaciones ortopédicas. Entre ellas se encuentran osteomielitis cronica,
fracturas patoldgicas, deformidad angular del hueso, arresto del crecimiento del
hueso. Siendo la osteomielitis cronica la mas frecuente con una incidencia del
51.8% ?



Osteomielitis Crénica (OC):

No existe una definicion de osteomielitis crénica en nifios, que esté aceptada de
forma universal. Para este estudio se tomara la definicidbn propuesta por la
Infectious Diseases Society of America (IDSA, 2019), en donde la osteomielitis
cronica se define como “la presencia de cualquiera de las siguientes
caracteristicas después de méas de cuatro semanas con tratamiento antibiético
efectivo como lo son: presencia de secuestro o lesion radiolUcida visibles en
radiografias simples; empeoramiento o aparicion de nuevo dolor, drenaje, edema
o pérdida de la funcion; reingreso hospitalario para tratamiento de infeccion
osteoarticular aguda“®.

Los pacientes pediatricos con OC pueden presentar sintomas vagos como
edema, dolor de la extremidad afectada por 1-3 meses 0 una exacerbacion
aguda manifestandose con fiebre, escalofrios, eritema y edema sobre el hueso
afectado. ©

Para diagnosticar esta patologia tenemos que basarnos en la historia clinica,
cuadro clinico y podemos apoyarnos de estudios de laboratorio y de gabinete
como la radiografia y resonancia magnética. 6 Generalmente se puede
diagnosticar con una radiografia simple, en la que se observa destruccién
extensa del hueso y formacion de nuevo hueso.® En la tomografia
computarizada también puede servir para identificar areas de necrosis de hueso
y evaluar el involucro de tejidos blandos. La resonancia magnética nos ayuda a
localizar el area de hueso afectado en estadios tempranos de la enfermedad,
ademas puede ser (til para detectar celulitis, abscesos de tejidos blandos. @

El tratamiento efectivo de la osteomielitis cronica requiere de manejo médico y
quirargico. En el 20-30% de los pacientes tratados con desbridamiento quirtrgico
y antibioticoterapia intravenoso se ha presentado recurrencia en los dos primeros
afos. @

El contraste entre la osteomielitis cronica es la necrosis del hueso, ademas de
qgue a diferencia de la aguda que con tratamiento médico tiene una tasa de
curaciéon mayor del 90%. La osteomielitis cronica generalmente requiere de

multiples procedimientos quirdrgicos y de un esquema antibiético prolongado.
(1,6)

Osteomielitis crénica se ha reportado en aproximadamente el 5% de las
osteomielitis causadas por S. aureus y se ha asociado a la cepa USA300.0114
©). El desarrollo de esta complicacién se ha relacionado a un tratamiento
inadecuado para la infeccion aguda. (8 El diagndstico y el tratamiento oportuno
son de gran importancia para obtener buenos resultados y reducir el riesgo de
presentar secuelas como osteomielitis crénica



Factores de Riesgo para desarrollar Osteomielitis crénica:
Se han logrado determinar algunos factores de riesgo que aumentan el riesgo
de presentar una secuela o complicacion por una infeccion osteoarticular en
pacientes pediatricos. Los cuales los dividiremos en clinicos, microbiolégicos y
terapéuticos:

Clinicos:

En la literatura los factores de riesgo clinicos que se relacionan a un mayor riesgo
de presentar OC son fiebre persistente (Temperatura >38°C por mas de cuatro
dias posterior a su ingreso hospitalario), una mayor edad (>9 afos).

Microbioléqgicos:

Existe controversia entre las publicaciones sobre la relevancia agente etiolégico
como factor de riesgo para desarrollar OC. En algunos articulos refieren que si
el agente causal es CA-SAMR presenta un mayor riesgo de desarrollar OC en
comparacion de S. aureus meticilino sensible. Se ha documentado que el S.
aureus secretor de toxina Panton Valentine, se ha visto, relacionado de
osteomielitis agudas que desarrollan complicaciones entere ellas OC. (12,
También refieren que otro factor de riesgo microbioldgico para desarrollar OC es
la presencia de bacteriemia.

Terapéuticos:

El retraso en el diagndstico y en el inicio del tratamiento son considerados por la
mayoria de los autores como los principales factores de riesgo para presentar
OC. 234) Otro de los factores de riesgo mas importante para presentar OC es un
tratamiento inadecuado (tiempo de inicio, antibiético empleado, duracion del
esquema antibiético). @3 requerimiento de >2 procedimientos quirdrgicos,
retraso en el control de sitio de infeccion (> 3 dias desde el ingreso hospitalario).
Los protocolos de antibidticos siguen variando, pero se recomiendan esquemas
con antibidtico intravenoso por 2-4 dias seguido por 20 dias para la osteomielitis
y 10 para artritis séptica. © (Tabla2)



Tabla 2 1Factores de riesgo para OC

afio en el que se
realizé

Articulo Tipo de estudio/incidencia de|Factores de riesgo
poblacion Osteomielitis
cronica
J. Chase  McNeil,|Estudio La incidencia deBacteriemia
Texas  Children’s|retrospectivo dejosteomielitis presente
Hospital, 2019. @ |osteomielitis por S,crénica es del <1-
aureus; 286(9%.
pacientes
pediatricos. Retraso en el

control del sitio de
infeccion
(procedimiento
quirdrgico tres dias
posterior a su
ingreso)

procedimientos
quirdrgicos (>2)

Admision a UTIP

Duracion de la
fiebre después de

la admision (>4
dias > 38°C)
Edad (no
significativo)
Duracién de los
sintomas (no

significativo)
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PCR Inicial (no lo
menciona)

Microorganismo
causal
encuentran
diferencia entre S.
aureus  meticilino
sentible y el
resistente)

(no

Esquema
antibidtico empirico
(Clindamicina  en
monoterapia,
vancomicina
monoterapia,
vancomicina +
nafcicilina)

en

Esquema
antibiotico definitivo
(Cefalosporina de
primera
generacion,
clindamicina,
vancomicina)

Duracion del
esquema

antibiotico

Andrew C. Martin,
MD, o Princess
Margaret Hospital
for Children, Perth,
Australia; 2015 ©)

Estudio
retrospectivo;
pacientes
pediétricos.

299

Incidencia
osteomielitis
cronica 1.2%

de

Edad (3 meses a 16
afios; aumenta el
riesgo en 1.13 con
cada afio que
aumenta la edad)

Temperatura mayor
de 38.5°C (por cada

grado mayor
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afio en el que se
realizé

aumenta el riesgo
5.47 veces)

Niveles de PCR
altos al ingreso.
(por cada aumento
de 10 mg/L
aumenta el riesgo
1.07 veces)

Sexo
(Predominancia de
varones, pero el
sexo no es un
factor de riesgo)

Sitio de infeccion
(Mayor riesgo en
extremidades
inferiores

Fémur 32.8%,
tibia/peroné 29.8%
y pie 10.4%

Seguido de
extremidades
superiores humero
8%, radio/cubito
4%, mano 2.3%)

Elevada cuenta
absoluta de
neutrofilos (no
especifican)

Elevada cuenta
absoluta de
leucocitos

Elevada Proteina C
Reactiva (PCR) a la
admision

Dias en bajar la
PCR por debajo de
20mg/L

(<7 dias 0 >15 dias)
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Elevada Velocidad
de sedimentacion
globular al ingreso

Agente causal (no
significativo)

Cultivo
significativo)

(no

Esquema
antibiotico

(flucloxacilina
monoterapia,
flucloxacilina y una
cefalosporina  de
tercera generacion
en combinacion)
Duracion del
esquema
antibiético

(21 dias, 1 mes, >2
meses)

Dias de estancia

hospitalaria
Jane S. Auh, MD,Estudio No refiere lalSexo (varon o
Children’s retrospectivo; incidencia. femenino)
Memorial Hospital,|Retrospectivo; 52
Chicago 2001 ®  |pacientes
pediatricos Y

adultos jovenes.

Edad (>9 afios)

Hueso afectado
(vertebra 19%,
fémur 17%, falange

de la mano 12%,

13



humero 10%, tibia
8%)

Antecedente de
traumatismo

Antecedente de
cirugia

Enfermedad
sistémica

Agente causal

ESR al diagnéstico
(>20)

4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La osteomielitis cronica es una de las complicaciones mas frecuentes e
importantes de la osteomielitis aguda. Se estima que en paises desarrollados la
incidencia de la osteomielitis aguda es de 2-13 casos por 100,000 habitantes,
mientras que en paises en vias de desarrollo la incidencia se incrementa
llegando hasta 200 casos por cada 100,000 habitantes.! Se estima que su
incidencia es de 1-9% en pacientes con osteomielitis aguda, siendo el 52% de
las complicaciones. ?

La osteomielitis cronica es una patologia que afecta el desarrollo y la calidad de
vida de los pacientes. Es importante poder identificar los factores de riesgo para
poder prevenir y tratar a tiempo a los pacientes. Ya que con ello se puede reducir
la estancia hospitalaria, ingresos a la terapia intensiva, multiples cirugias que se
verian reflejados con una disminucién del costo al sistema de salud. También si
se da un esquema adecuado de antibidtico ayudaremos a disminuir el riesgo de
resistencias bacterianas. Los pacientes que desarrollaron complicaciones
ortopédicas se encontré que una mayor relacion con fiebre de larga evolucion
(>4 dias) 48.1%., ingreso a la terapia intensiva 22.2%. También se encontr6 un
mayor riesgo de requerir >1 procedimiento quirdrgico en 48.1%

En México, no se cuenta con datos sobre la frecuencia de esta patologia por lo
gue es importante poder realizar este estudio en el Instituto Nacional de Pediatria
(INP) ya que es centro de referencia a nivel Nacional y el poder identificar los
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factores de riesgo clinico, microbiolégicos y terapéuticos para desarrollar una
osteomielitis cronica seria de suma importancia y con ello encontrar las medidas
que nos ayuden a prevenir dicha complicacion.

4.1 PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cudles son los principales factores asociados a osteomielitis cronica en
pacientes pediatricos?

5. JUSTIFICACION

La osteomielitis aguda es una patologia relativamente frecuente en pacientes
pediatricos y siendo una de sus principales complicaciones la OC. Este trabajo
permitird determinar la frecuencia de OC en el INP lo cual es de suma
importancia al tratarse de un hospital de referencia a nivel nacional y es
informacion con la cual no se cuenta a nivel nacional sobre esta enfermedad.

Con este estudio se buscara encontrar los principales factores de riesgo clinicos,
microbioldgicos y terapéuticos asociados para desarrollar OC en los pacientes
con la finalidad de poder realizar una deteccion oportuna de los pacientes con
mayor riesgo de desarrollarla. De ser asi se podria tomar medidas para un
diagndstico y tratamiento oportuno para poder disminuir las complicaciones y
secuelas que puede generar la OC en los pacientes. También se podria prevenir
escuelas secundarias a la OC las cuales limitan la calidad de vida de los
pacientes.

6. OBJETIVOS.
Objetivo general

e Identificar los factores clinicos, microbiolégicos y terapéuticos asociados
a osteomielitis crénica en los pacientes del INP, con la finalidad de contar
con informacién para prevenir y dar un tratamiento oportuno de esta
complicacion ortopédica.

Objetivos especificos

e Determinar la frecuencia de osteomielitis crénica en la poblacion del
estudio.

e Identificar la frecuencia de datos clinicos.

e Determinar los agentes etiologicos mas frecuentes para desarrollar OC en
la poblacion de estudio.

e Describir los tratamientos quirdrgicos y esquemas antimicrobianos
utilizados en pacientes con OC durante el periodo de estudio.

e Evaluarlosvalores de PCRy VSG al ingresoy al dia 7 y 30 del diagnostico
de OC en la poblacion de estudio.
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8. MATERIAL Y METODO.
a) Clasificacion de lainvestigacion (tipo de estudio).
Tipo de estudio: Observacional, retrospectivo, longitudinal, analitico

Modelo del estudio: Se realizara una revision de los expedientes clinicos de
los pacientes ingresados con diagnostico de osteomielitis en el Instituto
Nacional de Pediatria de enero del 2015 a enero del 2020 con los criterios de
exclusion, inclusién y se registraran datos clinicos paraclinicos y terapéuticos
a su ingreso. Asi mismo se realizara registro de las notas de seguimiento a
los 30 y 60 dias del diagnéstico, valorando el desarrollo de OC.

b) Universo de estudio (poblacion a estudiar):

Expedientes de pacientes menores de 17 afos de edad atendidos en el
Instituto Nacional de Pediatria diagnosticados con osteomielitis de enero del
2015 a enero del 2020.

Criterios de inclusioén:
v Expedientes de pacientes menores de 17 afios de edad atendidos en el
Instituto Nacional de Pediatria diagnosticados con osteomielitis de enero
del 2015 a enero del 2020.

v Ambos sexos
v Edad

Criterios de exclusién.
v Expedientes de pacientes incompleto para las variables estudiadas
v No contar con muestra microbioldgica de los pacientes
v No contar con el 80% de la informacién de las variables estudiadas
v Pacientes inmunocomprometidos
v Abandonar tratamiento

Criterios de eliminacion:

v Expedientes de pacientes que pierdan seguimiento a los 60 dias del
diagnéstico

16



c) Tabla de Variables

VARIABLE DEFINICION TIPO DE UNIDAD DE
CONCEPTUAL VARIABLE MEDICION
Clinicos
Edad Tiempo transcurrido [Cuantitativa discretameses
desde el nacimiento
hasta el momento
del ingreso
Sexo Caracteristica Cualitativa nominal 1. Femenino

genotipica del
individuo

dicotémica

2. Masculino

Fecha de inicio de

Dia de inicio de la

Cuantitativa discretal

Dia / Mes / Ao

sintomas sintomatologia
Tiempo de Tiempo transcurrido [Cuantitativa discretaj]Numero de Dias
evolucion desde el inicio de la

sintomatologia
hasta su ingreso

hospitalario
Fiebre persistente [Temperatura Cuantitativa 1. Presente
corporal mayora  |Nominal dicotdbmica 2. Ausente

38°C por mas de 4
dias desde el
ingreso

Duracioén de fiebre

Intervalo de dias
entre la fecha de
inicio de fiebre y
fecha de término de
la fiebre

Cuantitativa de
discreta

NUmero de Dias

Temperatura

Medicion de
temperatura en
grados Celsius el
dia de su ingreso

Cuantitativa discreta

Grados Celsius

Sitio de infeccion

Hueso afectado por
proceso infeccioso.

Cualitativa Nominal
politdmica

Fémur
Tibia
Peroné
Pie
Humero
Radio
Cubito
Mano

ONOOAWNE
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Clasificacion por [Tiempo transcurrido [Cualitativa Nominal 1. Agudo: menor
tiempo desde el inicio de la |politomica a dos
sintomatologia semanas
hasta su ingreso 2. Subagudo:
hospitalario. mas de dos
semanas
menos de tres
meses
PARACLINICOS
PCR inicial Proteina C Reactiva|Cuantitativa mg/dL
cuya muestra fue |continua
tomada el dia de
ingreso hospitalario
PCR alos 7 dias |Proteina C Reactiva|Cuantitativa mg/dL
del ingreso cuya muestra fue |continua
tomada al dia siete
de ingreso
hospitalario
PCR alos 30 dias |Proteina C Reactiva|Cuantitativa mg/dL
del ingreso cuya muestra fue  [continua
tomada el dia de
ingreso hospitalario
Cuantitativa Numero de
Disminucion deDia de estanciacontinua dias
niveles de PCR hospitalaria en que
la PCR se encuentra
por debajo de
2mg/dl
Cuantitativa mm3
Velocidad deVelocidad de|continua
sedimentacion sedimentacion
globular globular al ingreso
hospitalario
Microbioldgicos
Hemocultivo Identificacion de Cualitativa Nominal 1. Positivo
agente en cultivo de|politémica 2. Negativo
sangre tomado a su 3. No realizado
ingreso hospitalario
Aislamiento de Especie de bacteria |Cualitativa Nominal 1. Staphylococcu
hemocultivo encontrada en politbmica S aureus
hemocultivo sensible a
meticilina
2. Staphylococcu

S aureus
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resistente a
meticilina
Enterobacteria
s (E. coli,
Klebsiella,
Enterobacter,
Proteus)
BGNN
(Pseudomona
S)
Enterococcus
(E. faecalis,
Efaecium,
mycobacteria

spp.)

Cultivo de
secrecion

Identificacion de
agente en medio de
cultivo especifico
identificado en el
primer episodio
quirdrgico

Cualitativa Nominal
dicotémica

wnN e

Positivo
Negativo
No se realizo

Aislamiento de
cultivo de
secrecion

Especie de bacteria
encontrada en
medio de cultivo
especifico

Cualitativa Nominal
politbmica

Staphylococcu
S aureus
sensible a
meticilina
Staphylococcu
S aureus
resistente a
meticilina
Enterobacteria
s (E. coli,
Klebsiella,
Enterobacter,
Proteus)
BGNN
(Pseudomona
s)

Otros (E. coli,
Klebsiella spp,
Pseudomonas
aeruginosa,
Enterococcus
(E. faecalis, E.
faecium,
mycobacteria

spp.)

Bacteriemia

Presencia de datos
clinicos
consistentes en
Hipertermia >38°C,

Cualitativa Nominal
dicotémica

=

Presente
Ausente
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Taquicardia,
taquipnea,
hipotension segun
parametros para la
edad, datos de
hipoperfusion

Terapéuticos

Cirugias Numero de Cuantitativa de namero
procedimientos discreta
quirdrgicos
diagnosticos o
terapéuticos
Duracién del|[Numero de dias que|Cuantitativa de Dias
esquema se administra discreta
antibiodtico antibiotico
Dias de estancia |Numero de dias de |Cuantitativa de Dias
hospitalaria hospitalizacion discreta
Esquema Esquema antibiotico|Cualitativa Nominal 1. Clindamicina
antibiético empleado previo a [politbmica en
empirico aislamiento del monoterapia,
patégeno 2. vancomicina
en
monoterapia,
3. vancomicina +
nafcicilina
Esquema antibiético|Cualitativa Nominal 1. flucloxacilina
Esquema empleado posterior [politbmica monoterapia,
antibiodtico a aislamiento del 2. flucloxacilina 'y
patégeno. una
definitivo cefalosporina
de tercera
generacion en
combinacion
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Retraso en  ellProcedimiento Cualitativa Nominal 1. Si
control del sitio dejquirtrgico 3 dias  |dicotébmica 2. No
infeccion posterior a su
ingreso
Ingreso ala UTIP |Requiere manejo |Cualitativa Nominal 1. Si
médico en servicio |dicotomica 2. No
de terapia intensiva
de pediatria

9. TAMANO DE MUESTRA.

Por conveniencia se decide realizar tomando en cuenta a los pacientes desde el
2015 hasta el 2020 . Se esperan contar con al menos 50 pacientes con
osteomielitis cronica durante ese periodo de tiempo.

10. PLAN DE ANALISIS ESTADISTICO.

Se recopilara la informacién del expediente clinico de pacientes diagnosticados
con osteomielitis en el Instituto Nacional de Pediatria de enero 2015 a enero
2020 en archivo de Excel donde se registraran todas las variables del cuadro de
variable reportado anteriormente y posteriormente se exportara al paquete
estadistico SPSS v.21 para el andlisis de la informacion.

Se realizard un andlisis univariado con frecuencias relativas y absolutas de
variables categéricas (sexo, sitio de infeccion, clasificacion por tiempo,
aislamiento de hemocultivo, aislamiento de cultivo de secrecién, bacteriemia,
admisién a unidad de terapia intensiva pediatrica, retraso en el control de sitio de
infeccion, ingreso a UTIP, duracién y esquema de tratamiento antibi6tico)

Las variables cuantitativas (edad, duracion de sintomas previo al ingreso, tiempo
de evolucién, niveles de PCR y VSG al ingreso, numero de dias en disminuir la
PCR, numero de dias con fiebre posterior al ingreso, nimero de cirugias y dias
de estancia hospitalaria) en caso de cumplir con criterios de normalidad se
analizaran con medidas de tendencia central y dispersion (media, desviacion
estandar) en caso de no cumplir con criterios de normalidad con mediana y rango
intercuartil. Para evaluar la normalidad se utilizara la prueba de normalidad se
utilizara Kolmogorov Smirnov.
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Se realizara un analisis bivariado a través de tablas de contingencia para
cuantificar clinicamente la frecuencia de aparicion de las frecuencias de los
casos. Posteriormente se medira la posible asociacion a través de chi cuadrado
y en caso de significancia estadistica (p<0.05) se cuantificara los riesgos
relativos. Finalmente, los resultados se presentaran a través de graficas y
cuadros.

11. RESULTADOS:

Se estudiaron un total de 76 casos de pacientes pediatricos con diagndstico de
osteomielitis, de los cuales se realizdé un analisis para determinar los factores
microbioldgicos, paraclinicos, clinicos y terapéuticos asociados al desarrollo de
osteomielitis cronica.

Como parte de las variables clinicas que se analizaron se encuentran las
siguientes: sexo, edad, tiempo de evolucion, fiebre persistente, duracién de la
fiebre, sitio de infeccidn, clasificacion por tiempo de duracion. De los 76 pacientes
gue se analizaron, la mediana de la edad fue de 120 meses de vida, con una
edad minima de 9 meses y maxima de 204 meses. Se observo la que la
distribucion por sexo de los pacientes fue de 43 mujeres (56.6%) y 33 hombres
(43.4%) (grafica 1). La prueba de Chi cuadrada en la relacién entre la
osteomielitis crénica y sexo no se encontré6 un resultado estadisticamente
significativo con P 0.153.

Gréfica 1. Distribuciéon de los pacientes por sexo

sexo SEXO0
Wl hombre
& mujer
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Se observo que la media de tiempo de evolucién fue de 30 dias, mientras que el
tiempo de evolucion maximo fue de 1095 dias y minimo de cero dias. (Grafica 2)
Gréfica 2. Distribucion de tiempo de evolucion
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El sitio de infeccion se distribuyé de la siguiente forma: en férula 26 paciente
(34.2%), tibia 16 (21.1%), pie 12 (15.8%), cadera 10 (13.2%), humero 6 (7.9%),
radio 2 (2.6%), columna, mandibula, cubito, mano con 1 paciente cada uno (1.3%
respectivamente) (Grafica 3).

Grafica 3. Distribucion del sitio de infeccion de osteomielitis
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La fiebre persistente se present6 en 13 de los pacientes (17.1%) y no se presento
en 63 de los pacientes (82.9%) (Grafica 3). La temperatura al ingreso se registro
61 pacientes (80.2 %) afebriles (<37.5) y 15 pacientes (19.7) febriles (>37.5) a
su ingreso. (Gréafica 4)

Gréfica 4. Fiebre persistente
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Se decidi6 clasificar las osteomielitis segun la clasificaciébn por temporalidad,
donde encontramos que la mayoria fueron OA con 35 casos (46.1%), seguido
de la OC con 27 casos (35.5%) y por ultimo la osteomielitis subaguda con 14
casos (18.4%). (Grafico 5)
Grafica 5. Fiebre persistente
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Se realiza andlisis estadistico con Chi cuadrada de la asociacion entre la
osteomielitis crénica con la relacion de osteomielitis cronica segun la definicion
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por la temporalidad (Tabla 3). Donde se encontré significacion estadistica de
0.014 por lo que se decide analizar la Chi cuadrada del riesgo de la osteomielitis
cronica con OA, Osteomielitis subaguda y OC con la definicion por temporalidad.
Se encuentra un resultado significativo en la relacion de osteomielitis cronica con
osteomielitis subaguda con una prueba de Chi cuadrada con valor de 0.013
mientras que no se encuentra relacion de OC con OA (chi cuadrado de 0.242) ni
OC (chi cuadrado de 0.464) por temporalidad (tabla 4).

Tabla 3. Pruebas de chi-cuadrado relacién osteomielitis
crénical/ segun clasificacion por tiempo

Valor df Significacion
asintoética
(bilateral)
Chi-cuadrado de Z 0062 5 030
Pearson
Razon de g 401 2 014
verosimilitud

N de casos validos 76

Tabla 4. Pruebas de chi-cuadrado

relacion osteomielitis croénica/
Osteomielitis subaguda por clasificacion de temporalidad.

Pruebas de chi-cuadrado

Fisher
N de casos validos

76

Valor |dgl Sig. Sig. exacta|Sig. exacta

asintotica (bilateral) (unilateral)
(bilateral)

Chi-cuadrado de]6.9962 |1 .008

Pearson

Correccién por|5.477 |1 .019

continuidad®

Razo6n de]8.481 |1 .004

verosimilitudes

Estadistico exacto de .013 .006
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El tiempo de evolucion de la infeccidn tiene una mediana de 30 dias, con un
tiempo de evolucién minimo de 0 dias y maximo de 1095 dias (grafica 6).
Gréfica 6. Tiempo de evolucion de la Osteomielitis
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De los 76 pacientes que se estudiaron se encontraron que 39 pacientes (51.3%)
eran previos sanos. La comorbilidad mas frecuente fue mielomeningocele con 7
pacientes (9.2%), seguido de fractura 6sea y leucemia linfoblastica aguda con 6
pacientes cada uno (7.9% cada una). Se observo que existieron 2 casos (2.6%)
de cada una de las siguientes enfermedades: histiocitosis de células de
Langerhans, sindrome de Railey Day, quiste 6seo aneurisméatico, y sindrome
metabdlico. Por dltimo, también se encontraron pacientes con las siguientes
enfermedades como Verrugas vulgares planas, sindrome de Poland, Necrosis
avascular, sindrome de hiper IgE, artritis idiopética juvenil, obesidad, caries
dentales, Sindrome de insensibilidad al dolor, pénfigo vulgar y deficiencia del
factor VII con un caso (1.3%) cada uno. Se realiza analisis estadistico con Chi
cuadrada con un resultado de P 0.156.

Dentro de los factores microbiol6gicos se analizd la relaciéon del riesgo de
desarrollar osteomielitis cronica con la presencia de hemocultivo y cultivo de
secrecion y su respectivo aislamiento. Del total de pacientes se realizaron 60
hemocultivos (79%) de los cuales fueron positivos 10 hemocultivos (13.2%) vy
negativos 50 hemocultivos (65.8%). De los 60 hemocultivos que se realizaron
solo 10 fueron positivos de los cuales tuvieron en 6 (10%) de ellos aislamiento
de Staphylococcus aureus sensible a meticilina, en 2 casos (3.3%)
Staphylococcus epidermidis, en una ocasion BNNG y en otra Enterobacteria
(1.6% respectivamente) (Grafico 7).
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Gréafica 7. Aislamiento de hemocultivo
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Se toma cultivo de secrecion de la osteomielitis en 67 pacientes. Se reporta como
negativo en 36 pacientes (47.4%) y positivo en 31 casos (40.8%). (Tabla 6)

Tabla 6. de Cultivo de secrecidn

Frecuencia Porcentaje Porcentaje Porcentaje
valido acumulado
No — se 11.8 11.8 11.8
realiza
Vélido negativo 36 47.4 47.4 59.2
positivo 31 40.8 40.8 100.0
Total 76 100.0 100.0

De los 39 cultivos de secrecidn positivos se encontraron los siguientes
aislamientos: se aislé en 16 ocasiones (21.1%) Staphylococcus aureus sensible
a meticilina, en 7 ocasiones (9.2%) se aisla Staphylococcus epidermidis, se aisla
BGNN, Enterococcus y Mycobacterium tuberculosis en 3 ocasiones cada uno
(3.9% cada uno), se aisla E. coli BLEE y Staphylococcus auresus resistente a
meticilina en 2 ocasiones cada una (2.6% cada uno), en el caso de
Enterobacterias, mycobacterium bovis, aeromonas hydrophila se aisla en una
ocasion cada uno (1.3% cada uno)

Dentro de las variables de la terapéutica que se analizaron se analizaron la
duracién y esquema antibiético empirico y empirico, asi como el espectro de los
mismo. También se estudio la relacion con el nimero de cirugias y el ingreso a
la UTIP como factores de riesgo para desarrollar OC.

El tratamiento empirico contra microorganismos gram positivo se administra en
73 pacientes (96.1%) y no se administra en 3 pacientes (3.9%) (Grafica 8).
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Gréfica 8. Tratamiento Empirico Gram Positivo
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El tratamiento empirico contra microorganismos gram negativo se administra en
41 pacientes (53.9%) y no se administra en 35 pacientes (46.1%) (Grafica 9).
Gréfica 9. Tratamiento Empirico Gram Negativo
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De los 76 paciente que se estudiaron, se utilizaron varias combinaciones de
tratamiento empirico. Siendo la opcion terapéutica mas frecuente el uso de
cefalotina en 12 ocasiones (15.8%), seguido por el uso de dicloxacilina en 9
paciente (11.8%), el uso de dicloxacilina- ceftriaxona se implemento en 6
ocasiones (7.9%), en 4 paciente (5.3%) se aplic6 vancomicina-cefepime. Las
combinaciones de cefalotina- clindamicina, cefepime- clindamicina, cefepime-
dicloxacilina y clindamicina en monoterapia se administro en 3 pacientes cada
uno (3.9%). La monoterapia de vancomicina y la aplicacion conjunta de
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ceftazidima y dicloxacilina en 2 pacientes cada uno (2.6%). El resto de los
tratamientos empiricos se dieron en 1 paciente cada uno (1.3%).

La mediana de la duracion del tratamiento empirico es de 10 dias, con maximo
de 435 y minimo de cero dias de duracion. (Grafica 10) En el analisis estadistico
se encontro relacion entre la osteomielitis crénica y la duracion prolongada de
tratamiento empirico con la prueba de U de Mann Whitney de muestras
independientes con valor de 0.024.

Gréafica 10. Distribucion de la duracion del tratamiento empirico
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El tratamiento definitivo contra microorganismos gram positivo se administra en
61 pacientes (80.3%) y no se administra en 15 pacientes (19.7%).(Gréfica 11).
Gréfica 11. Tratamiento Definitivo Gram Positivo
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El tratamiento definitivo contra microorganismos gram negativo se administra en
41 pacientes (53.9%) y no se administra en 35 pacientes (46.1%).(Grafica 12).
Gréfica 12. Tratamiento Definitivo Gram Negativo
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De los 76 paciente que se estudiaron, se utilizaron varias combinaciones de
tratamiento definitivo. Siendo la opcidn terapéutica mas frecuente el uso de
cefalosporina de primera generacion en monoterapia con cefadroxilo y cefalexina
en 8 (10.5%) pacientes con cada medicamento. También se observo la
administracion en 8 paciente (10.5%) el tratamiento antituberculoso (rifampicina,
pirazinamida, isoniacida, etambutol). Seguido por la combinacién de

30



ciprofloxacino- cefalexina y dicloxacilina en monoterapia en 4 pacientes cada uno
(5.3%). La administracion de cefepime-dicloxacilina y ciprofloxacino-
clindamicina en dos pacientes cada uno (2.6%). El resto de los tratamientos
empiricos se dieron en 1 paciente cada uno (1.3%).

La mediana de la duracion del tratamiento definitivo es de 60 dias, con maximo
de 180 y minimo de cero dias de duracion. (Gréfica 13)
Grafica 13. Distribucion de la duracion del tratamiento definitivo
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No se registré ningun ingreso a la terapia intensiva pediatrica secundaria a la
osteomielitis. La mediana del nimero de cirugias a cada paciente fue de, con un
minimo de cirugias de cero y un maximo de 12 cirugias. (Gréafica 14)

Grafica 14. Distribucion del numero de cirugias
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La mediana de dias de estancia hospitalaria fue de 32 dias, con un minimo de 2
y maximo de 414 dias de estancia hospitalaria. (Gréafica 15)
Gréfica 15. Distribucion de dias de estancia hospitalaria
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Como parte del estudio se analizaron las variables paraclinicas que se asociaron
a la OC. Se valoro los valores de PCR y VSG al ingreso, a los 7 dias y a los 30
dias del ingreso.

La PCR al ingreso hospitalario cuenta con una mediana de 3.09 mg/dL, con un
valor minimo de cero mg/dL y maximo de 29 mg/dL. (Grafica 16) Se rechaza la
hipétesis nula la cual refiere que la distribucidén de la PCR es la mismo entre las
categorias de osteomielitis. Encontrando asociacion entre niveles mas altos de
PCR al ingreso con osteomielitis cronica. Se realiza analisis estadistico con la
prueba de U de Mann Whitney de muestras independientes con valor de 0.000.
Gréfica 16. Distribucion de valor de PCR al ingreso

30
=]

25

20 —_—

PCRingreso

32



La PCR a los 7 dias del ingreso hospitalario cuenta con una mediana de 0.96
mg/dL, con un valor minimo de cero mg/dL y maximo de 16 mg/dL. (Grafica 17)
Se rechaza la hipétesis nula la cual refiere que la distribucion de la PCR es la
mismo entre las categorias de osteomielitis. Encontrando asociacion entre
niveles mas altos de PCR a los siete dias del ingreso con osteomielitis cronica.
Se realiza analisis estadistico con la prueba de U de Mann Whitney de muestras
independientes con valor de 0.026.

Grafica 17. Distribucion de valor de PCR a los 7 dias
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La PCR a los 30 dias del ingreso hospitalario cuenta con una mediana de 0.32
mg/dL, con un valor minimo de cero mg/dL y maximo de 12.8 mg/d. (Gréfica 18)
Grafica 18. Distribucion de valor de PCR a los 30 dias
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La VSG al ingreso hospitalario cuenta con una mediana de 35 mm3, con un valor
minimo de cero mm3 y maximo de 72 mma3. (Grafica 19)

33



Gréfica 19. Distribucion de valor de VSG al ingreso
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La VSG alos 7 dias del ingreso hospitalario cuenta con una mediana de 22 mma3,
con un valor minimo de cero mm3 y maximo de 68 mm3. (Gréfica 20)
Gréafica 20. Distribucion de valor de VSG a los 7 dias
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La VSG a los 30 dias del ingreso hospitalario cuenta con una mediana de 13
mm3, con un valor minimo de cero mm3 y maximo de 62 mm3. (Gréfica 21)
Grafica 21. Distribucion de valor de VSG a los 30 dias
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En nuestro estudio se realiz6 el diagnostico de osteomielitis cronica segun la
definicion de la IDSA en 29 pacientes (38.2%) y 47 pacientes (61.8%) no
cumplieron para osteomielitis crénica. (grafica 22)

Grafica 22. Diagnéstico de osteomielitis cronica
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12. DISCUCION:

La osteomielitis crénica es una de las complicaciones mas frecuentes e
importantes de la OA. Se estima que su incidencia de la OC es de 1-9% en
pacientes con OA, siendo el 52% de las complicaciones.! La OC puede aumentar
la morbimortalidad de los pacientes. Por ello la importancia de realizar el
diagnostico oportuno e iniciar un tratamiento efectivo lo antes posible.

Una problematica que se encontro es que a nivel internacional aiin no existe un
consenso sobre la definicion de la osteomielitis cronica en pacientes pediatricos
por lo que es dificil realizar un diagnostico y tener adecuada epidemiologia de la
enfermedad. Por eso se utilizé la definicion de la Infectious Diseases Society of
America (IDSA, 2019). Se han escrito articulos de investigacion en busca de
factores de riesgo asociados al desarrollo de OC con la finalidad de detectar
oportunamente a los pacientes con mayor riesgo de desarrollar OC como
complicacion. Dentro de estos factores de riesgo se pueden dividir en factores
clinicos, microbiologicos, paraclinicos y terapéuticos que se discutiran a
continuacion.

J. Chace McNeil junto con colaboradores realizaron un estudio retrospectivo en
2019 en el Texas Chlidren’s Hospital donde estudiaron a 286 pacientes con
osteomielitis aguda del 2011 al 2017. Ellos recabaron la informacién de revisiéon
de los expedientes de los pacientes, encontrando los siguientes resultados:
encontraron que la media de edad fue de 8.4 afios (4.5-11.7 afios), no se
describe la distribucién por sexo, se describe que los huesos mas afectados son
tibia, fémur, pelvis, peroné, humero, reportan que la duracion media de los
sintomas fue de 5 dias, se requirié de ingreso a la UTIP en 31 pacientes (10.8%),
ademas de presentar una PCR al ingreso de 7.6 2. Se comenta en este estudio
los diferentes esquemas antibioticos empiricos y definitivos. En el caso de los
esquemas antibidticos empiricos, los mas frecuentes fueron clindamicina en
monoterapia en 105 pacientes (36.7%) y vancomicina en monoterapia 108
pacientes (37.8%)2. Mientras que los esquemas de antibidtico definitivo, los mas
frecuentes fueron cefalosporina de primera generacion en 165 pacientes
(57.7%), seguida de clindamicina 67 pacientes (23.4%). Se reporta que la
duracion total del esquema antibiético tuvo una media de 42 dias (29-55 dias),
ademas de un total de 207 procedimientos quirirgicos?. Se comenta en el
articulo que algunos factores de riesgo asociados a osteomielitis crénica son mas
de 2 procedimientos quirargicos, admision a la UTIP, duracion del esquema
antibiotico, la eleccién del esquema antibidtico tanto empirico como definitivo y
su duracion, el valor de la PCR al ingreso y el microorganismo causal.

Al comprar nuestros resultados con lo que se reporta por J. Chace McNeil se
observaron algunas diferencias. La mediana de edad en nuestro estudio fue de
120 meses (10 afios) con una edad mas alta en comparacion a los 8.4 afios que
ellos reportaron. En nuestro estudio se reporté que los huesos mas afectados
fueron férula 26 paciente (34.2%), tibia 16 (21.1%), pie 12 (15.8%), cadera 10
(13.2%), humero 6 (7.9%), radio 2 (2.6%), con una distribucion diferente a la que
ellos refieren. En su estudio la tibia fue principal hueso afectado y el pie no se
presentd como un sitio frecuente de infeccion. Pero se coincide que los huesos
afectados mas frecuentes son fémur, tibia, humero, cadera. Una diferencia
significativa que encontramos es que ellos refirieron que 31 pacientes (10.8%)
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requirié ingreso a la UTIP, mientras en nuestro estudio no se registrd ningun
ingreso a la UTIP.

Una diferencia que encontramos es que en nuestro estudio si analizamos el
estado de salud de los pacientes y se encontré que 39 pacientes (51.3%) eran
previos sanos y 37 (48.7%) presentaban alguna comorbilidad. Dentro de estas
comorbilidades la méas frecuente fue mielomeningocele con 7 pacientes (9.2%),
seguido de fractura 6sea y leucemia linfoblastica aguda con 6 pacientes cada
uno (7.9% cada una). Se realiza analisis estadistico con Chi cuadrada con un
resultado de P 0.156. No se encuentra una significancia estadistica la relacion
de presentar alguna comorbilidad con la osteomielitis crénica.

En nuestro estudio se analizé la asociacion entre la osteomielitis crénica con la
definicion de la IDSA 2019 con la clasificacion de la osteomielitis segun la
temporalidad (aguda, subaguda y crénica). Donde encontramos una chi
cuadrada con valor estadistico de significacion estadistica de 0.014 por lo que
se decide analizar la Chi cuadrada del riesgo de la osteomielitis crénica con OA,
Osteomielitis subaguda y OC con la definicion por temporalidad. Se encuentra
un resultado significativo en la relacion de osteomielitis cronica con osteomielitis
subaguda con una prueba de Chi cuadrada con valor de 0.013 mientras que no
se encuentra relacion de OC con OA con una chi cuadrado de 0.242 nien la OC
con chi cuadrado de 0.464.

A nivel terapéutico en nuestro estudio se observé que como parte del tratamiento
empirico se utilizé antibiético con cobertura contra gram positivo se administra
en 73 pacientes (96.1%) y no se administra en 3 pacientes (3.9%), mientras que
se administrg tratamiento antibiético con cobertura para gram negativo en 41
pacientes (53.9%) y no se administra en 35 pacientes (46.1%). Como podemos
observar casi en la totalidad de los pacientes se administro cobertura para gram
positivos debido a que el principal agente causal es Staphylococcus aureus 2.
Al comparar los esquemas antibioticos empiricos se observan que son diferente
ya que en nuestro estudio los mas frecuentes fueron cefalotina en monoterapia
en 12 ocasiones (15.8%), seguido por el uso de dicloxacilina en 9 paciente
(11.8%), el uso de dicloxacilina- ceftriaxona se implementé en 6 ocasiones
(7.9%); mientras que Mcneil y colaboradores reportaron el uso de clindamicina
en monoterapia en 105 pacientes (36.7%) y vancomicina en monoterapia 108
pacientes (37.8%). En nuestro estudio se registro una medina de la duracién del
tratamiento empirico de 10 dias, con maximo de 435 y minimo de cero dias de
duracion. En el analisis estadistico se encontrd relacién entre la osteomielitis
cronica y la duracion prolongada de tratamiento empirico con la prueba de U de
Mann Whitney de muestras independientes con valor de 0.024. Demostrando
gue en los pacientes con esquemas antibidticos empiricos mas largos se
asociaron mas al desarrollo de OC.

En nuestro estudio se observd que el tratamiento definitivo contra
microorganismos gram positivo se administra en 61 pacientes (80.3%) y no se
administra en 15 pacientes (19.7%); mientras que el tratamiento definitivo contra
microorganismos gram negativo se administra en 41 pacientes (53.9%) y no se
administra en 35 pacientes (46.1%). Observando una disminucion del numero de
pacientes que recibié antibidtico contra gram positivo, pero manteniendo
indicaciones similares en cuanto al tratamiento contra gram negativo con
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respecto a los tratamientos empiricos. Dentro de las opciones terapéuticas mas
frecuentes fue el uso de cefalosporina de primera generaciéon en monoterapia
con cefadroxilo y cefalexina en 8 (10.5%) pacientes con cada medicamento.
También se observo la administracion en 8 paciente (10.5%) el tratamiento
antituberculoso (rifampicina, pirazinamida, isoniacida, etambutol). Seguido por la
combinacion de ciprofloxacino- cefalexina y dicloxacilina en monoterapia en 4
pacientes cada uno (5.3). Mostrando una similitud con lo reportado por Mcneil y
colaboradores reportaron el uso de cefalosporina de primera generacion en 165
pacientes (57.7%) siendo el méas frecuente. En nuestro estudio se observo que
la mediana de la duracion del tratamiento definitivo fue de 60 dias, con maximo
de 180 y minimo de cero dias de duracion.

En nuestro estudio también estudiamos factores microbiolégicos y su relacion
con osteomielitis cronica basandonos en los aislamientos hemocultivo y cultivo
de secrecion. Se tomaron hemocultivo en 60 hemocultivos (79%) de los cuales
se encontro que 10 hemocultivos (13.2%) resultaron positivos y 50 hemocultivos
(65.8%) negativos. De los 10 hemocultivos positivos se aislé en 6 casos (10%)
de ellos Staphylococcus aureus sensible a meticilina, en 2 casos (3.3%)
Staphylococcus epidermidis, en una ocasion BNNG y en otra Enterobacteria
(1.6% respectivamente). Se toma cultivo de secrecion de la osteomielitis en 67
pacientes. Reportdndose como negativo en 36 ocasiones (47.4%) y positivo en
31 casos (40.8%). De los 39 cultivos de secrecion positivos se encontraron los
siguientes aislamientos: se aisl6 en 16 ocasiones (21.1%) Staphylococcus
aureus sensible a meticilina, en 7 ocasiones (9.2%) se aisla Staphylococcus
epidermidis, se aisla BGNN, Enterococcus y Mycobacterium tuberculosis en 3
ocasiones cada uno (3.9% cada uno), se aisla E. coli BLEE y Staphylococcus
aureus resistente a meticilina en 2 ocasiones cada una (2.6% cada uno), en el
caso de Enterobacterias, mycobacterium bovis, aeromonas hydrophila se aisla
en una ocasiéon cada uno (1.3% cada uno). Los resultados obtenidos son
similares a lo que se documenta en la literatura siendo Staphylococcus aureus y
Staphylococcus epidermidis los mas frecuentes. %23 Una diferencia que
observamos con respecto a la bibliografia fue que mientras en otros estudios se
reportd aislamiento de K. Kingae en un 45% de los casos de Infeccién
osteoarticular en pacientes pediatricos?*, mientras en nuestro estudio no se aislé
en ninguno de los pacientes. Se han reportado en algunos paises de América
latina un aumento en la incidencia de Infecciones osteoarticulares causadas por
CA-SAMR, como en Argentina, Uruguay y Chile. ! nosotros obtuvimos dos casos
(2.6%) con aislamiento de CA-SAMR. Algo que nos llamé la atencién con
respecto a los aislamientos fue la alta incidencia de aislamientos del complejo
Mycobacterium en un total de 4 (5.2%) de los aislamientos.

Como parte de los estudios paraclinicos asociados a la OC, se estudio los
valores de PCR y VSG al ingreso, a los 7 dias y a los 30 dias del ingreso. La
PCR al ingreso hospitalario cuenta con una mediana de 3.09 mg/dL, con un valor
minimo de cero mg/dL y maximo de 29 mg/dL. Siendo menor a la reportada por
McNeil con una PCR al ingreso de 7.6 2. Se realizd andlisis estadistico con la
prueba de U de Mann Whitney de muestras independientes con valor de 0.000.
Encontrando asociacion entre niveles mas altos de PCR al ingreso con
osteomielitis cronica. En cuanto a la PCR a los 7 dias del ingreso hospitalario
cuenta con una mediana de 0.96 mg/dL, con un valor minimo de cero mg/dL y
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méaximo de 16 mg/dL. Se realiza analisis estadistico con la prueba de U de Mann
Whitney de muestras independientes con valor de 0.026. Encontrando
asociacion entre niveles mas altos de PCR a los siete dias del ingreso con
osteomielitis cronica. La PCR a los 30 dias del ingreso hospitalario cuenta con
una mediana de 0.32 mg/dL, con un valor minimo de cero mg/dL y maximo de
12.8 mg/dL. Se realiza analisis estadistico con la prueba de U de Mann Whitney
de muestras independientes con valor de 0.775, por lo que no se encuentra una
relacion significativa de OC con una PCR mayor a los 30 dias del ingreso. Se
realizo el mismo analisis con los valores de la VSG al ingreso, a los siete dias
del ingreso y a los 30 dias del ingreso sin encontrar ninguna relacion
estadisticamente significativa.

13. CONCLUSIONES:

Hoy en dia aun no se llega a un consenso sobre la definicion estandarizada de
OC, lo que hace que haya discrepancias con el diagndstico y no se tenga una
adecuada epidemiologia sobre la enfermedad. La OC es la principal
complicacion de la OA con una incidencia relativamente alta que puede provocar
un deterioro en la calidad de vida del paciente por la morbimortalidad que
conlleva esta enfermedad.

En nuestro estudio encontramos que algunas caracteristicas que se asociaron a
la OC como lo fueron los pacientes con diagnostico de osteomielitis subaguda
por temporalidad, asi como los valores elevados de PCR al ingreso y a los 7 dias
del ingreso. Ademas de la asociacion de OC en paciente que se administré un
tratamiento empirico mas prolongado. A pesar de que en otros articulos se
describen otros factores asociados a OC, nosotros no encontramos otro hallazgo
gue se relacionara al desarrollo de OC.

Es importante poder identificar los factores de riesgo asociados a la OC para
poder prevenir y tratar a tiempo a los pacientes. Ya que con ello se puede reducir
la estancia hospitalaria, ingresos a la terapia intensiva, multiples cirugias y
brindar una mejor atencion al paciente.
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