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Resumen

El manejo de la celulitis facial odontogénica no deja de ser un tema controversial en el campo de la
cirugia oral y maxilofacial; los principios quirtirgicos y terapéuticos han sido sometidos a modificaciones
basadas en los hallazgos clinicos, imagenologicos y microbioldgicos a través del tiempo. En pacientes
con diabetes mellitus 2 se incrementa el riesgo a sufrir infecciones bacterianas oportunistas con
tiempos de hospitalizaciéon mas prolongados que la poblacion no diabética. La literatura es clara
estableciendo las diferencias clinicas y microbiologicas de la celulitis facial odontogénica en este
grupo de pacientes, sin embargo, no existe un protocolo médico quirargico destinado a ellos. El
microorganismo cominmente aislado es Klebsiella pneumoniae, mientras Citrobacter freundii
es inusual en las infecciones odontogénicas, su capacidad para producir betalactamasas de amplio
espectro (AmpC) le permite bloquear la acciéon de los antibioticos de uso empirico en Cirugia Oral y
Maxilofacial. A continuacion, presentamos el caso de una paciente de 61 afios con diabetes Mellitus
tipo 2 y celulitis facial odontogénica por Citrobacter freundii productora de AmpC.
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UNCOMMON SEVERE ODONTOGENIC FACIAL CELLULITIS CAUSED

BY AMPC-PRODUCING CrrroBAcTER FREUNDII IN A PATIENT WITH
TYPE 2 DIABETES MELLITUS. CASE REPORT

Abstract

The management of odontogenic facial cellulitis is still a controversial issue in the field of Oral and
Maxillofacial Surgery. Surgical and therapeutic principles have undergone modifications based on
clinical findings, imaging and microbiological over time. In patients with type 2 Diabetes Mellitus the
risk of opportunistic bacterial infections is increased thus suffering longer hospitalization periods than
the nondiabetic population. The literature is clear by setting the clinical and microbiological differen-
ces of odontogenic facial cellulitis in this group of patients, but there is no surgical medical protocol
for them. Klebsiella pneumoniae is the most common microorganism isolated while Citrobacter
freundii is unusual in relation to oral infections; their ability to produce ESBLs (AmpC) allows them
to block the action of empirical antibiotics used in Maxillofacial Surgery. We present the case of a
61 year old patient with type 2 Diabetes Mellitus and odontogenic facial cellulitis caused by AmpC-
producing Citrobacter freundii.
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CELULITE FACIAL ODONTOGENICA SEVERA INFREQUENTE CAUSADA
POR CrrroBAcTER FREUNDII PRODUTORA DE AmprC EM UM PACIENTE COM

DIABETES MELLITUS 2. RELATORIO DE CASO
Resumo

O tratamento da celulite facial odontogénica nao deixa de ser um tema controverso no campo da
Cirurgia Oral e Maxilo-facial; os principios cirtrgicos e terapéuticos foram submetidos a modificacdes
baseadas nos descobrimentos clinicos, imagenoldgicos e microbiolégicos através do tempo. Em pa-
cientes com Diabetes Mellitus 2 aumenta o risco de sofrer infec¢des bacterianas oportunistas com
tempos de hospitalizacao mais prolongados que na populacdo nao diabética. A literatura & clara
estabelecendo as diferencas clinicas e microbiologicas da Celulite Facial Odontogénica neste grupo
de pacientes; porém, nao existe um protocolo médico cirtrgico destinado a eles. O microrganismo
comunmente isolado é o Klebsiella pneumoniae, enquanto que o Citrobacter freundii & inusual nas
infeccdes odontogénicas, sua capacidade para produzir beta-lactamases de amplo espectro (AmpC)
lhe permite bloquear a acdo dos antibiéticos de uso empirico em Cirurgia Oral e Maxilo-facial. A
seguir apresentamos o caso de uma paciente de 61 anos com Diabetes Mellitus tipo 2 e celulite facial

odontogénica por Citrobacter freundii produtora de AmpC.

Palavras chave: Diabetes Mellitus, Celulitis, Citrobacter freundii, beta-lactamases AmpC.

Introduccion

La celulitis facial odontogénica es un problema comiin
en el campo de la Cirugia Maxilofacial. A pesar del
conocimiento de los principios quirtirgicos de manejo;
la apariciéon de cepas resistentes a los antimicrobianos
puede prolongar el tiempo de resolucién del cuadro
y modificar el manejo hospitalario (1).

La diabetes mellitus forma parte de un sindrome
metabdlico caracterizado por elevacion de niveles
plasméticos de glucosa (>126mg/dl) causado por
ausencia parcial o completa de insulina. Esta en-
fermedad incrementa el riesgo del paciente a sufrir
infecciones bacterianas a expensas de la disfuncion
en la capacidad bactericida de los polimorfonucleares,
de la inmunidad celular y de la activacion del sistema
de complemento (1,2).

Existen estudios que comparan las caracteristicas cli-
nicas de las infecciones maxilofaciales entre pacientes
diabéticos y no diabéticos en términos de severidad,
tasa de complicaciones y biota. Los resultados de-
muestran que los pacientes diabéticos presentan
cuadros infecciosos mas severos, con una microbiota
distinta de los pacientes no diabéticos (3-7).
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Klebsiella pneumoniae ha sido reportado como el
microorganismo mas com(n en los casos de celulitis
facial odontogénica en pacientes diabéticos, mientras
Citrobacter freundii es inusual en las infecciones
odontogénicas. Ambos son bacilos gram negativos
entéricos oportunistas capaces de producir betalac-
tamasas de distintas clases siendo las del tipo AmpC
frecuentes en cepas de Citrobacter freundii, Ente-
robacter spp, Morganella morganii y Serratia mar-
cescens complicando el manejo farmacologico de las
infecciones asociadas a estos microorganismos (5,6).

El mecanismo predominante de resistencia a los beta-
lactamicos en las bacterias gram-negativas es la sinte-
sis de betalactamasas. La AmpC es una B lactamasa
de tipo I codificada por plasmido o en cromosoma.
El gen AmpC otorga resistencia a aminopenicilinas,
cefalosporinas de primera, segunda y tercera gene-
racion, cefamicinas y betalactamicos maés inhibidores
de betalactamasas (8,9).

A continuacién se realiza reporte de un caso clinico
de celulitis facial odontogénica severa con aislamien-
to de Citrobacter freundii productora de AmpC y
Klebsiella pneumoniae sensible a la mayoria de los
betalactamicos.
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Caso clinico

Paciente femenina de 61 afios de edad quien acude al
servicio de urgencias del Hospital Militar Central el dia
10 de noviembre de 2011, tras presentar un cuadro
clinico de 10 dias de evolucion consistente en dolor
orofacial y edema persistente en hemicara izquierda
posterior a exodoncia extrainstitucional de diente 38
en inclusién submucosa horizontal el dia 1 de no-
viembre de 2011, acompariado de malestar general,
disfagia y fiebre subjetiva no cuantificada. Dentro de
los antecedentes médicos de relevancia, la paciente
reporta multiples comorbilidades: diabetes mellitus
tipo 2, hipertension arterial esencial, hipotiroidismo,
neuropatia diabética; farmacoldgicos: levotiroxina 75
ug, enalapril 20 mg, nifedipino 30 mg, omeprazol 20
mg, atorvastatina 10 mg, todos éstos a dosis diarias,
adicionalmente insulina glargina 24 Ul subcutaneas
cada manana.

El manejo farmacologico que sigui6 la paciente de
manera extra-institucional incluyé amoxicilina 500
mg via oral cada 8 horas por 7 dias. Sin embargo,
consulté nuevamente a su dispensario el dia octavo
de su posoperatorio por incremento del edema,
rubefaccién y disfagia. Se inicié esquema antibiético
con clindamicina 300 mg via oral cada 6 horas; la
paciente reporta haber cumplido con una sola dosis
de dicho antibibtico.

Al décimo dia tras no haber mejoria del cuadro clinico,
es remitida del dispensario al servicio de urgencias
del Hospital Militar Central, donde es valorada por
el servicio de Cirugia Oral y Maxilofacial. Al examen
fisico se encontraba en buen estado general, algida y
somnolienta. Al examen facial se evidenciaba edema
en el tercio inferior de hemicara izquierda, indura-
do, doloroso a la palpacién circunscrito a la region
submandibular y retroauricular izquierda. Al examen
intraoral se palpaba induracién de piso de boca de
ese mismo lado, sin elevacion el mismo, con evidencia
de secrecion purulenta de color amarillo sin fetidez.
Se procedi6é a tomar muestra y se envid a cultivo y
antibiograma, se ordené tomografia computarizada
simple de cara y cuello que muestra iméagenes cir-
cunscritas hipodensas irregulares compatibles con
coleccion en regién de espacio pterigomandibular
izquierdo, Figura 1.

Los signos vitales de ingreso al Hospital Militar Central
y resultados de los examenes paraclinicos se detallan

en la tabla 1. Se inici6 manejo con liquidos endove-
nosos, analgesia y tratamiento antimicrobiano con
clindamicina 600 mg cada 6 horas, ciprofloxacina
400 mg cada 12 horas de acuerdo con los lineamien-
tos del servicio de Medicina Interna.

A las 48 horas posteriores a la toma de la muestra, el
reporte preliminar del cultivo muestra crecimiento de
cocobacilos gramnegativos; se modifica el manejo a
ampicilina sulbactam 3 g endovenosos cada 6 horas
conjugado con clindamicina 600 mg endovenosos
cada 6 horas a su tercer dia de hospitalizacién. Al dia
octavo se obtienen los resultados definitivos del cultivo
y antibiograma (tabla 2); arrojando crecimiento escaso
de cocobacilos gramnegativos, crecimiento moderado
de Klebsiella pneumoniae, Aggregatibacter (Hae-
mophilus) segni y crecimiento escaso de Citrobac-
ter freundii productora de AmpC. Con base en el
hallazgo, se interconsulta al servicio de Infectologia
para manejo integral quienes sugirieron suspender
clindamicina e iniciar meropenem 1 g endovenoso
cada 8 horas por 14 dias, continuando manejo con-
jugado con ampicilina sulbactam por 10 dias.

Se llevo estricto control de la glicemia cada 6 horas,
dieta hipoglacida e hiposddica, liquidos endovenos
(dextrosa en agua destilada al 10% 20 cc en caso de
no tolerar la via oral) y los fArmacos para control de
las comorbilidades.

La paciente fue llevada a cirugia en su cuarto dia
de manejo antibiotico definitivo; se realiza incision
de 3 cm de longitud, a 3 cm desde el borde inferior
mandibular, mediante diseccién roma subplastimal
se procede a realizar drenaje, obteniendo aproxi-
madamente 10 cc de contenido purulento de color
amarillo sin fetidez.

El cuadro clinico presenta resolucién completa al
dia 14 de haber iniciado el manejo con meropenem
y ampicilina sulbactam, por lo que se da salida a la
paciente, con controles por el servicio de cirugia oral
y maxilofacial.

Discusion

Existen muchos reportes que establecen las diferencias
entre pacientes diabéticos y no diabéticos en relacién
con la presentacion clinica y evolucién de la celulitis
facial odontogeénica. El control estricto de los niveles
séricos de glucosa es de suma importancia para el
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Figura 1. Cortes axiales de tomografia computarizada simple de cara y cuello. Se observan imdagenes hipodensas compatibles con
coleccién gaseosa en espacio pterigomandibular izquierdo y aumento de volumen de tejidos blandos concomitante con desviacién

de via aérea hacia la derecha.

Tabla 1. Resultados de los exdmenes paraclinicos y signos vitales al ingreso el dia 10 de noviembre de 2011.

Examen Resultado Unidades Valores de referencia
Signos Vitales
Tension Arterial 150/70 mmHg
Frecuencia Cardiaca 80 Flpm
Frecuencia Respiratoria 16 Frpm
Gases arteriales
pH 7.47 7.35-7.45
pCO? 61.3 mmHg 70 -90
HCO, 22.7 mmHg 20-30

Flpm latidos por minuto, Frpm respiraciones por minuto

adecuado control de las infecciones profundas del
cuello y la reducciéon del periodo de hospitalizacion,
asi mismo, permite proteger la via aérea reduciendo
la necesidad de realizar traqueostomia. La paciente
de este reporte curs6 con niveles séricos de glucosa
normales durante su periodo de hospitalizacién. Sin
embargo, existen reportes que afirman que el valor
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elevado de hemoglobina glicosilada es un predictor
importante de infeccion posoperatoria en cirugia
cardiotoracica (4).

Los cultivos y prueba de susceptibilidad fueron fun-
damentales para la deteccién de un microorganismo
inusual como lo es Citrobacter freundii productor
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Tabla 2. Resultados de la prueba de susceptibilidad.

Microorganismo Antibioético

Sensibilidad

Citrobacter freundii* Amikacina

Sensible <=2*

Ampicilina

Resistente 4

Ampicilina Sulbactam

Resistente <=2

Cefalotina Resistente 32
Cefepime Sensible <=1
Cefoxitina Resistente >=64
Ciprofloxacina Sensible <=0.25
Gentamicina Sensible <=1
Imipenem Sensible <=1
Meropenem Sensible <=0,25
Klebsiella pneumoniae Amikacina Sensible <=2
Ampicilina Resistente 16
Ampicilina Sulbactam Sensible 4
Cefalotina Sensible <=2
Cefepime Sensible <=1
Cefotaxime Sensible <=1
Ciprofloxacina Sensible <=0.25
Gentamicina Sensible <=1
Imipenem Sensible <=1
Meropenem Sensible <=0.25

* Productora de AmpC , # CIM (ug/mL)., = CIM (ug/mL).

de AmpC y de Klebsiella pneumoniae que ha sido
reportado como el microorganismo mas frecuente
en infecciones odontogénicas y no odontogénicas de
espacios profundos del cuello (6).

Citrobacter freundii es un bacilo gram negativo
motil, entérico, anaerobio facultativo, cuyo habitat
incluye el medio ambiente (tierra, agua, unidad de
tratamiento de aguas servidas), alimentos y el tracto
gastrointestinal de animales y humanos (10).

Por ser un patégeno oportunista, C. freundii es
considerado responsable de infecciones oportunistas
de importancia en pacientes con un sistema inmune
debilitado. Este microorganismo es conocido por
causar una variedad de infecciones nosocomiales de
tracto respiratorio y urinario, sistema circulatorio y
otros sitios normalmente estériles (11).

Las especies de Citrobacter han sido asociadas
de manera frecuente a pacientes con infecciones
nosocomiales con estadia hospitalaria prolongada.
Nuevas cepas de Citrobacter freundii resistentes a la
ceftriaxona (CRCF) han sido aisladas de pacientes con
comorbilidades como el virus de inmunodeficiencia
humana — sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(VIH-SIDA), enfermedad periférica vascular y enfer-
medad cerebrovascular. Hay reportes que afirman
que las fluoroquinolonas no son efectivas contra los
CRCF (12).

Cuando estas cepas portadoras del plasmido que
codifica la beta lactamasa AmpC se exponen a los
carbapenémicos y cefamicinas, muestran sensibilidad
a éstos (13).

La AmpC es una betalactamasa del grupo [ que se

encuentran de manera natural en microorganis-
mos como Enterobacters pp., Providencia spp.,
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Morganella morganii, Serratia marcenscens,
Citrobacter freundii, Hafnia alvei. AmpC es de
naturaleza plasmidica otorgandoles resistencia a las
aminopenicilinas, cefalosporinas de primera genera-
ci6bn, y aminopenicilinas combinadas con inhibidores
de betalactamasas. Una caracteristica de las cepas
productoras de AmpC es su sensibilidad a las cefalos-
porinas de cuarta generacién y los carbapenémicos
como el meropenem, siendo éstos Ultimos de eleccion
contra cepas productoras de AmpC (14).

Por su parte K. pneumoniaees una bacteria gram-
negativa en forma de bastén, productora de ureasa,
localizada comiinmente en el tracto gastrointestinal y
aislada en manos del personal hospitalario. La razén
de su patogenicidad es la gruesa capsula que rodea
a esta bacteria, al igual que C. freundii, su habitat
incluye también el agua, unidades de tratamiento de
aguas servidas y suelo. Las infecciones ocasionadas
por K. pneumoniae incluyen la neumonia, septicemia
e infeccién en tejido blando (15-17).

Klebsiellap neumoniae ademéas de ser detectado
como el causal de infecciones severas del tracto
urinario, neumonia nosocomial e infecciones intra-
abdominales es causante de neumonia adquirida
en la comunidad (18). Un hecho importante, es la
capacidad de K. pneumoniae de producir enzimas
KPC (del inglés Klebsiella pneumonia ecarbape-
nemases), codificadas en plasmidos; el espectro de
hidrolisis de estas enzimas incluyen a cefotaxime y los
carbapenémicos. Aunque las betalactamasas del tipo
KPC son encontradas de manera predominante en
K. pneumoniae, existen reportes de estas enzimas
en Enterobacter spp y Salmonella spp. La cepa
aislada en la paciente revel6 sensibilidad a cefotaxime,
meropenem e imipenem (19).

Conclusiones

La celulitis facial odontogénica es una condicion que
suele responder de manera satisfactoria al manejo an-
tibibtico empirico con antimicrobianos betalactamicos
como la penicilina y lincosamidas como la clindamici-
na, sin embargo, la diabetes mellitus tipo 2 predispone
al paciente a enfrentarse a infecciones oportunistas
de mayor severidad y progresion acelerada.

Este reporte de caso enfatiza la importancia de inter-

pretar de manera acertada la prueba de susceptibilidad
a los antibi6ticos. En pacientes con diabetes mellitus
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tipo 2 constituye una herramienta eficaz y oportuna en
el establecimiento de la terapia antibi6tica definitiva.
La microbiota en la celulitis facial odontogénica ha
sido estudiada y los microorganismos mas frecuentes
han sido identificados, sin embargo, cuando se aislan
agentes infecciosos causales poco comunes en estas
infecciones como Citrobacter freundii, la estadia
hospitalaria se prolonga debido a la falla en la tera-
péutica inicial y el tiempo necesario para su identi-
ficacion. Adicionalmente, el riesgo de adquirir una
infeccion nosocomial por el periodo prolongado de
hospitalizacién que podria comprometer la adecuada
evolucion del paciente.

En vista de los hallazgos microbiologicos v clinicos, el
manejo empirico hospitalario sugerido para la celulitis
facial odontogénica en la literatura actual podria no
ser el adecuado en pacientes con diabetes mellitus.
Actualmente no existe un protocolo de manejo anti-
biético para este grupo de pacientes. Este es el primer
caso de celulitis facial odontogénica con aislamiento
de Citrobacter freundii reportado en la literatura.

Corresponde al cirujano oral y maxilofacial, reconocer
la importancia de la anamnesis que junto al examen cli-
nico e interpretacion de las ayudas diagnésticas lleven
al manejo adecuado de las infecciones odontogénicas
en pacientes que padecen diabetes mellitus tipo 2.
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