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Resumen

Introduccion: Capnocytophaga spp. es un bacilo gramnegativo,
asociado en forma infrecuente con infecciones en inmunocomprome-
tidos. Objetivo: Describir las caracteristicas clinicas de los pacientes
con bacteriemia por Capnocytophaga spp., en un centro hospitalario
de alta complejidad. Mérodos: Estudio observacional, retrospectivo,
tipo serie de casos, en un periodo de 10 afios. Resultados: Nueve
pacientes: seis mujeres y tres hombres. La mediana de edad fue de 34
afios (RIC 26-50). Siete pacientes tenian una comorbilidad hemato-
logica en quimioterapia o terapia inmunosupresora, y se presentaron
como neutropenia febril, cinco asociadas a mucositis y/o compromiso
periodontal y un caso de infeccion del torrente sanguineo asociada a
catéter venoso central. La mediana de positividad de los hemoculti-
vos fue 49,6 hrs. La unica especie identificada fue Capnocytophaga
sputigena. Ocho pacientes recibieron terapia antibacteriana, siendo
piperacilina/tazobactam e imipenem los mas utilizados, con una
mediana de duracion de 12 dias (RIC 8,5-14). No hubo pacientes
fallecidos a 30 dias. Discusion: La bacteriemia por Capnocytopha-
ga spp. fue poco frecuente. La tinica especie documentada fue C.
sputigena. Los pacientes fueron principalmente onco-hematologicos
con neutropenia. Ninguno fallecid, y tuvieron buena respuesta al
tratamiento antimicrobiano.

Palabras claves: Capnocytophaga spp.; Capnocytophaga sputige-
na; bacteriemia; inmunocomprometidos; neutropenia febril.
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Abstract

Introduction: Capnocytophaga spp. is a Gram-negative bacillus,
infrequently associated with infections in immunocompromised pa-
tients. Objectives: To describe the clinical characteristics of patients
with Capnocytophaga spp. bacteremia in a high-complexity hospital
center. Methods: This was a retrospective observational case series
study over a 10-year period. Results: Nine patients were identified,
of whom six were women and three were men. The median age was
34 years (IQR 26-50). Seven out of nine patients had hematologic
comorbidities and were undergoing chemotherapy or immunosup-
pressive therapy and presented with febrile neutropenia. The source
of infection was oropharyngeal in five cases, associated with mucositis
and/or periodontal involvement, and one case of bloodstream infection
related to central venous catheter. The median time to blood culture
positivity was 49,6 hours. Capnocytophaga sputigena was the only
species identified. Eight patients received antibiotic therapy. Pipe-
racillin/tazobactam and imipenem being the most used, with median
duration was 12 days (IQR 8,5-14). No patients died within 30 days.
Discussion: Capnocytophaga spp. bacteremia was infrequent. The
only documented species was C. sputigena. Most patients were on-
cohematologic, experiencing neutropenia. None of the cases died, and
all showed good responses to antimicrobial therapy.

Keywords: Capnocytophaga spp.; Capnocytophaga sputigena;
bacteremia; immunocompromised; febrile neutropenia.
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Introduccion

apnocytophaga spp. corresponde a un bacilo

gramnegativo, fermentador, anaerobio facultativo

y de lento crecimiento, que incluye nueve espe-

cies, que se clasifican y agrupan en dos categorias, las

zoondticas y las humanas'. Las primeras, corresponden a

C. canimorsus, C. canis'y C. cynodegmi, las cuales forman

parte de la microbiota de la cavidad oral de perros y gatos.

Por otro lado, las especies C. sputigena, C. gingivalis, C.

granulosa, C. haemolytica, C. leadbetteriy C. ochracea,
pertenecen a la microbiota oral humana'?.

Todas las especies de Capnocytophaga a su vez, han
sido relacionadas con infecciones en humanos®. Las
producidas por especies zoonoticas, afectan generalmente
a pacientes inmunocompetentes, que suelen tener el
antecedente de mordeduras por animales, principalmente
perros, y se presentan como infecciones de piel y tejidos
blandos, con o sin bacteriemia. Por otro lado, las infec-
ciones asociadas a especies de la microbiota oral humana,
ocurren principalmente en hospederos inmunocomprome-
tidos, y se manifiestan con compromiso localizado de la
cavidad oral, e invasoras con bacteriemia y sepsis, lo que
esta asociado a una mayor mortalidad®. Capnocytophaga
sputigena es la especie mas frecuentemente asociada a
infeccion’.

Considerando el aumento de las personas inmuno-
comprometidas en la atencion en salud y que no existen
estudios en Chile que analicen la epidemiologia de esta
infeccion, se tuvo como objetivo, describir las carac-
teristicas clinicas de los pacientes con bacteriemia por
Capnocytophaga spp., diagnosticados y tratados en un
centro hospitalario publico de alta complejidad.

Métodos

Diserio del estudio y pacientes. Estudio observacional,
retrospectivo, tipo serie de casos, realizado en el Hospital
del Salvador (HDS), en Santiago de Chile. La busqueda de
casos se realizo por medio de la pesquisa de hemocultivos
positivos a Capnocytophaga spp., desde los registros
informaticos del Laboratorio de Microbiologia del hos-
pital, entre el 1 de julio de 2014 y 30 de junio de 2024.
Se recopil6 informacion sobre variables epidemioldgicas,
clinicas, microbiologicas, terapéuticas y pronosticas, a
partir de la ficha clinica de cada paciente. Se incluyeron
todos los casos, con al menos un hemocultivo positivo
para Capnocytophaga spp. entre las fechas antes sefia-
ladas. La identificacion bacteriana se realizd mediante
sistema VITEK® 2 Compact (tarjeta de identificacion
NH), hasta 2018. A partir de 2019, ello se efectud a través
de espectrometria de masas MALDI-TOF MS, técnica que
fue incorporada en el HDS en dicho afio.

Rev Chilena Infectol 2025; 42 (3): 268-273

Caracterizacion clinica y analisis de datos. Los casos
identificados fueron analizados mediante una pauta estruc-
turada, que incluy®¢ las variables edad, sexo, enfermedades
de base y comorbilidades asociadas, uso de corticoeste-
roides, terapia inmunosupresora y/o quimioterapia (QT),
presencia de neutropenia, mucositis y/o compromiso
periodontal, sindrome clinico de presentacion, resul-
tados y tiempo de positividad de los hemocultivos por
puncion periférica y de arrastre desde el catéter venoso
central (CVC), especie de Capnocytophaga confirmada,
tratamiento antimicrobiano indicado y duracion de éste,
complicaciones asociadas a la bacteriemia, traslado a
unidad de cuidados intensivos (UCI) y muerte a 30 dias.

Los resultados se expresaron en frecuencias absolutas y
porcentajes para las variables cualitativas, y en medianas
y rangos intercuartiles (RIC) para las cuantitativas. El
presente estudio fue aprobado por el Comité de Etica
Clinico, del Servicio de Salud Metropolitano Oriente.

Resultados

En el periodo sefalado, se identificaron nueve pacien-
tes con hemocultivos positivos para Capnocytophaga
spp. Hubo dos casos del total que fueron confirmados
por VITEK® 2 Compact como Capnocytophaga spp., sin
lograr identificacion de especie, en los afios 2017 y 2018
(Tabla 1, casos 1 y 2), y siete pacientes con bacteriemia
por C. sputigena, diagnosticados mediante MALDI-TOF
MS, entre 2019 y 2024 (Tabla 1, casos 3 al 9). Del total,
seis eran mujeres y tres varones. La mediana de edad fue
de 34 afios (RIC 26-50).

De los nueve pacientes, siete tenian una comorbilidad
hematoldgica sometidos a QT o terapia inmunosupresora,
incluyendo dos con aplasia medular, uno con linfoma de
Burkitt, y cuatro pacientes con leucemia mieloide aguda
(LMA) (Tabla 1). Uno de estos tltimos, habia recibido
en forma reciente un trasplante de progenitores hemato-
poyéticos (TPH) alogénico. Todos ellos presentaron una
neutropenia febril de alto riesgo (NFAR) como sindrome
clinico, con una mediana de RAN de 10 céls/mm?® (RIC
0-25), cinco de foco orofaringeo, ya sea por mucositis
y/o compromiso periodontal y un caso de infeccion del
torrente sanguineo asociadaa CVC (ITS/CVC). Ademas,
un paciente presentd bacteriemia en contexto de CO-
VID-19 grave en terapia con corticoesteroides, y otro tenia
el antecedente de un lupus eritematoso sistémico grave
con nefropatia lipica y una enfermedad renal cronica en
hemodialisis, cuyo hemocultivo se considero colonizacion
de la rama venosa del catéter de hemodialisis. Estos dos
ultimos pacientes, se encontraban hospitalizados en UCI
al momento de la toma de los hemocultivos. El resto
no requiri6 traslado a unidades de mayor complejidad.
Entre los casos, hubo dos pacientes con antecedentes
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de diabetes mellitus y uno presentaba una infeccion
por VIH, en terapia anti-retroviral exitosa (Tabla 1). La
mediana del indice de Charlson fue 2 (RIC 1-5). Ningun
paciente tuvo historia de mordedura por perros y/o gatos,
ni antecedentes de asplenia o esplenectomia.

La mediana de tiempo de positividad en los hemocul-
tivos fue de 49,6 horas (RIC 42,0-57,9). Ocho pacientes
recibieron terapia antimicrobiana dirigida, siendo pipe-
racilina/tazobactam o imipenem los mas utilizados, con
traslape a via oral con amoxicilina/acido clavulanico
en dos pacientes. Seis pacientes recibieron asociacion
inicial con amikacina, como parte del manejo institucio-
nal del episodio de NFAR. La mediana de duracion del
tratamiento antibacteriano efectivo fue de 12 dias (RIC
8,5-14) (Tabla 1).

Dentro de las complicaciones asociadas a la infec-
cion por este agente, solo una paciente con LMA en
QT con pericoronaritis de terceros molares, tuvo una
bacteriemia recurrente por C. sputigena, con estudio
con ecocardiografia y TC de térax, abdomen y pelvis sin
elementos sugerentes de diseminacion hematogena. No
hubo pacientes fallecidos a 30 dias, como consecuencia
de la infeccion. A los 180 dias sdlo un paciente fallecio,
por una enfermedad fungica invasora (Tabla 1).

Discusion

En la presente serie de casos, la bacteriemia por Cap-
nocytophaga spp. fue infrecuente, documentandose nueve
casos en 10 aflos, todos pacientes inmunocomprometidos,
principalmente con neutropenia posterior a QT. La inica
especie que se identifico fue C. sputigena, sin evidenciarse
casos de infeccion asociados a exposicion a mordeduras
de animales ni especies zoonoticas.

La infeccion invasora por Capnocytophaga spp. se
describe como una entidad inhabitual, por lo que la infor-
macion disponible en la literatura cientifica es limitada,
siendo documentada principalmente a través de estudios
retrospectivos y series de casos. Una serie danesa de 39
pacientes con bacteriemia por C. canimorsus estim6 una
incidencia de 0,5 casos por millon de habitantes®, similar
a la de Paises Bajos que informé 0,67 por millon’.

Enuna serie de 82 pacientes con infeccion por Capno-
cytophaga spp., 56% presentaron bacteriemia y dentro de
este grupo, 58% fue asociada a especies pertenecientes a la
microbiota oral humana como C. sputigena, C. ochracea,
y C. gingivalis, y 42% a C. canimorsus. Todos los pacien-
tes con historia de mordedura de animales presentaron
infecciones por esta ultima especie. De los pacientes
con bacteriemia por Capnocytophaga spp. asociada a
microbiota oral humana, 67 (73%) estaban con terapia
inmunosupresora, en comparacion con solo dos pacientes
(13%) en el grupo C. canimorsus (p < 0,001). El sindro-
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me clinico mas frecuente fue neutropenia febril (41%),
seguido de sepsis y shock séptico (35%). El antecedente
de TPH fue mas comun en el grupo de Capnocytophaga
spp. asociada a microbiota oral humana (p < 0,001).
Dentro del grupo no bacteriémico (44%), las infecciones
mas frecuentes fueron de cabeza y cuello (47%) como
absceso cervical, facial, celulitis, osteomielitis maxilar
o mandibular, absceso retrofaringeo y dental, y todas
las especies identificadas (67%) fueron asociadas a la
microbiota oral humana, muchas en contexto de infeccion
polimicrobiana (92%)°. La mediana del indice de Charlson
fue 3 (RIC 2-5), similar a nuestra serie.

Capnocytophaga sputigena fue la tinica especie aislada
en el presente estudio, lo que es coincidente con lo descrito
en la literatura cientifica, en donde se describe que hasta
45% del total de infecciones por Capnocytophaga spp.
estan asociadas a dicha especie®. Hubo dos casos en que
no fue posible la confirmacion de especie (Tabla 1, casos 1
y 2), dado que la identificacion se realizo mediante tarjeta
NH en equipo VITEK® 2 Compact, la que no permite
diferenciar especies de Capnocytophaga, a diferencia del
sistema de espectrometria de masas MALDI-TOF>¢10,
técnica con la que no se contaba al momento del diag-
nostico. En retrospectiva, probablemente dichos dos casos
correspondieron a especies pertenecientes a la microbiota
oral humana, dada las comorbilidades existentes y la
ausencia de antecedentes de exposicion zoonotica. Todos
los pacientes eran inmunocomprometidos, principalmente
onco-hematologicos, con neutropenia posterior a QT. La
frecuencia de bacteriemia por Capnocytophaga spp. en
pacientes con neutropenia y cancer varia desde 0,5 a 3%°
y se ha documentado que las especies mas frecuentemente
aisladas en este escenario son C. ochracea (72%) y C.
sputigena (22%)” y en 82% de los casos se asocia a
mucositis, gingivitis, periodontitis o glositis, tal y como
ocurrié en nuestra serie, en donde el sindrome clinico
mas frecuente fue NFAR de foco orofaringeo, ya sea por
distintos grados de mucositis y/o compromiso periodontal.
Datos no publicados, muestran que 0,8% del total de
hemocultivos positivos en pacientes con NFAR en nuestro
centro, entre 2018 y 2024, lo fueron a Capnocytophaga
spp., similar a lo sefialado previamente.

En nuestra serie s6lo hubo un caso con criterios para
ITS/CVC por Capnocytophaga spp. en un paciente con
LMA y NFAR, y un caso con cultivo positivo para C.
sputigena de una de las ramas de un CVC de hemodialisis,
con hemocultivos por puncion periférica negativos. En la
serie anteriormente descrita, de los 22 pacientes que desa-
rrollaron bacteriemia por Capnocytophaga spp. asociada a
microbiota oral humana, 10 pacientes (46%) desarrollaron
ITS/CVC, versus ninguno en el grupo de C. canimorsus.
Se ha descrito la capacidad de este agente para formar
biopeliculas, por lo que actualmente se recomienda el
retiro de estos dispositivos®”.
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El crecimiento de Capnocytophaga spp. en hemo-
cultivos es lento. Se describe una mediana de tiempo
de positividad de 70 h®, aunque su desarrollo en placas
de cultivo, puede demorar hasta siete dias. En nuestra
serie, la positividad de los hemocultivos fue menor a lo
descrito, con una mediana cercana a 50 h. Por otra parte,
Capnocytophaga spp. es un agente exigente, que crece
en medios enriquecidos con sangre y, por lo general,
requiere una atmosfera con un 5 a 10% de CO,. También
se ha demostrado que su aislamiento a partir de muestras
clinicas es favorecido por atmosferas microaerofilas o
anaerobicas. Estas bacterias suelen crecer en agar sangre
y chocolate, pero no crecen en agar MacConkey'.

No existen recomendaciones ni guias clinicas para
el tratamiento de las infecciones por Capnocytophaga
spp. en la actualidad. Este agente tampoco presenta
puntos de corte para la evaluacion de la susceptibilidad
antimicrobiana, segun las directrices internacionales
vigentes. El lento crecimiento de este agente dificulta la
realizacion de dichas pruebas. Sin embargo, los analisis
de susceptibilidad in vitro describen que Capnocytophaga
spp. es habitualmente susceptible a B-lactamicos con
inhibidores de -lactamasas, carbapenémicos, clindami-
cina, linezolid y tetraciclinas'!. Por via parenteral podrian
ser utiles antimicrobianos como ampicilina/sulbactam,
piperacilina/tazobactam, imipenem o meropenem. Para
el tratamiento por via oral de infecciones mas leves,
o para el traslape de una terapia intravenosa, se puede
utilizar amoxicilina/clavulanico, y como alternativas
quinolonas, clindamicina o doxiciclina''. La mayoria de
las cepas se han descrito como resistentes a penicilina,
cefalosporinas, aminoglucésidos, polimixina, vanco-
micina y cotrimoxazol'"'2, Respecto a la resistencia a
B-lactamicos, se describe una produccion de B-lactamasas
de alrededor de 30%, en especies de Capnocytophaga
spp. pertenecientes a la microbiota oral humana. Tanto
CfxA3 como CfxA2 son genes responsables de 80% de
la resistencia a B-lactamicos de Capnocytophaga spp.,
que confieren resistencia a penicilina y cefalosporinas,
incluidas las de tercera generacion'’. Ademas, se han
caracterizado especies productoras de B-lactamasas de
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espectro extendido como la TEM-17, codificada por
plasmidos, y en C. sputigena se ha reportado CSP-1, otra
B-lactamasa de espectro extendido”'.

En esta serie, los pacientes tuvieron una buena respues-
ta a la terapia antimicrobiana, utilizando principalmente
B-lactamicos con inhibidores de betalactamasas o car-
bapenémicos de forma empirica, dado que no existe un
método estandarizado ni puntos de corte para el estudio
de susceptibilidad para este microorganismo. El uso de
amikacina en los esquemas empiricos iniciales se realizo
conforme a las guias para el manejo de NFAR, siguiendo
los protocolos locales. La mediana de duracion de la
terapia antibacteriana fue de 12 dias, similar a los 14 dias
(RIC 10-28) descritos en la literatura cientifica®. S6lo hubo
un caso con bacteriemia recurrente en un paciente con
un intenso compromiso periodontal, que fue tratado con
piperacilina/tazobactam, seguido de amoxicilina/acido
clavulanico con buena respuesta clinica.

Ninguno de los pacientes evoluciond con shock
séptico ni falleci6 a causa de la infeccion. La mortalidad
a seis meses descrita para bacteriemia por especies de
Capnocytophaga spp. relacionada a microbiota oral
humana es mayor comparada con bacteriemia por C.
canimorsus (36 vs 6% p = 0,030), dado principalmente
por las comorbilidades e inmunocompromiso de estos
pacientes’. En una serie s6lo de pacientes con neutropenia,
la mortalidad global atribuible fue 5,8%’.

Conclusiones

La presente serie de casos describe las caracteris-
ticas clinicas principales de la infeccion invasora por
Capnocytophaga spp. en un grupo de pacientes inmuno-
comprometidos, principalmente onco-hematoldgicos con
neutropenia posterior a QT. Esta se present6 con una baja
frecuencia, y se relaciono principalmente a compromiso
periodontal y mucositis. No hubo pacientes fallecidos co-
mo consecuencia de dicha infeccion, y en todos los casos
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