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PALABRAS CLAVE Resumen Streptococcus vestibularis, cuya descripcion se remonta a comienzos del siglo
Streptococcus pasado, ha sido aislada en diferentes puntos del cuerpo (cavidad bucal, estomago y yeyuno).
vestibularis; Su denominacion se refiere a su primer aislamiento a partir de la mucosa del vestibulo bucal. A
Estreptococos del pesar de la dificil taxonomia de este grupo de estreptococos, S. vestibularis ha sido claramente
grupo viridans diferenciada de otras especies mediante estudios genéticos, incluso de aquellas especies filoge-

néticamente mas proximas (Streptococcus salivarius y Streptococcus thermophilus). El estudio
de los factores de virulencia de cepas de este microorganismo ha revelado la presencia de
un nutrido grupo de estos, lo que otorgaria a este microorganismo una virulencia notable con
independencia de su accion patdgena oportunista. Al igual que la distincion inequivoca de las
especies del grupo viridans ha resultado compleja desde un punto de vista taxonémico, no han
sido menores las dificultades en la identificacion de estas. Si bien la identificacion fenotipica
presenta una escasa utilidad para una discriminacion precisa entre los miembros del grupo viri-
dans, son los sistemas de identificacion basados en secuencias (ARNr16S) o el MALDI-TOF los que
estan contribuyendo a la clarificacion de este ambito. No obstante, para que dichas identifica-
ciones sean precisas es necesario completar previamente la carencia de informacion relativa a
esta especie, al igual que ocurre con los datos acerca de su sensibilidad a los antibiéticos.
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Streptococcus

vestibularis; Abstract Streptococcus vestibularis, which has been described at the beginning of last cen-
Viridans group tury, has been isolated from different sources (oral cavity, stomach or jejunum, for instance).
streptococci; Regarding its denomination, this microorganism was named after its first isolation source
Streptococcal (mucosa from oris vestibulum). In spite of great difficulties in the taxonomy of viridans group

streptococci, genetic tests have recently made it possible to distinguish S. vestibularis from
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other species of the same group, even from those phylogenetically close to it (Streptococcus

infections; salivarius and Streptococcus thermophilus). Studies on this bacteria have revealed it possess a
Bacteremia; considerable number of virulence factors, which may provide it with notable virulence regard-

Bacterial endocarditis

less of its opportunistic pathogen behaviour. Identification of viridans group streptococci is also

difficult, as phenotypic methods have shown to be troublesome. Nevertheless, sequence-based
methods (rRNA 16S) or MALDI-TOF offer relatively reliable identifications, despite the lack of
information about these species. Antibiotic susceptibility of S. vestibularis has been poorly
studied, as this species is rarely isolated in day-to-day clinical practice in relation to infec-
tions. As a result of this, the antibiotic susceptibility profile of this bacteria is based on general
information about antibiotic susceptibility of viridans group streptococci.

© 2018 AEBM, AEFA y SEQC. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

Streptococcus vestibularis es un microorganismo del que
existe escasa informacion en la literatura médica a dia
de hoy, minima en comparacion con otros microorga-
nismos como las enterobacterias, aunque su descripcion
creciente como microorganismo patogeno oportunista con-
tribuira decididamente a aumentar ese conocimiento. Los
campos de estudio relativos a S. vestibularis se revelan
enormemente amplios y diversos. Una mayor compresion
de su papel como especie comensal del ser humano, asi
como de las funciones que desempena como microbiota y
de qué manera lo hace en cada una de ellas, qué relaciones
establece con el resto de los componentes de la microbiota
humana, como desempena su papel de especie patogena
oportunista, qué factores predisponen a la infeccion por S.
vestibularis, qué infecciones son capaces de causar y qué
patrones de sensibilidad antibidtica presentan son ejemplos
de campos de estudio relacionados con el microorganismo
objeto de este articulo de revision que todavia adolecen de
falta de informacion suficiente. En este trabajo se revisa la
participacion de S. vestibularis en patologia humana.

Sintesis de la revision
Taxonomia

Streptococcus vestibularis es un estreptococo del grupo
viridans. Al hablar de estreptococos del grupo viridans se
hace referencia a un conjunto microbiano que engloba
especies comensales y, por ende, patdgenas oportunistas,
cuyo habitat comprende mucosa oral, tracto gastrointes-
tinal y tracto genitourinario. De acuerdo con Doern y
Burnham', esta denominacion microbiana refleja un «cajon
de sastre» que resulta una vez excluidos los estreptoco-
cos B-hemoliticos, enterococos y neumococos. La taxonomia
de este grupo microbiano, como se puede presuponer a
partir de la heterogeneidad de sus componentes, ha sido
un aspecto ampliamente discutido. La primera referen-
cia a los estreptococos del grupo viridans en la literatura
médica mundial es atribuida, hasta el dia de hoy, al
articulo de Andrewes y Horder?, autores que identifi-
caron a comienzos del siglo xx 3especies diferentes de

este grupo (Streptococcus anginosus, Streptococcus mitis 'y
Streptococcus salivarius). Mas adelante fueron descritas las
especies de Streptococcus bovis y Streptococcus mutans®.
Estos primeros apuntes taxondmicos de los estreptococos
del grupo viridans fueron experimentando gran nimero
de modificaciones hasta que en 2002 Facklam* organizé
5grupos diferentes (S. anginosus, S. mitis, S. mutans, S.
salivarius y Streptococcus sanguinis) que agrupaban en total
26 especies diferentes, tomando como base la clasificacion
propuesta previamente por Bruckner y Colonna®. Por Gltimo,
se incluyen también en el grupo de S. bovis a estreptococos
no enterococos agrupables en el serogrupo D de Lancefield.

El nombre de S. vestibularis se debe a que fue primaria-
mente aislado a partir de la mucosa del vestibulo bucal®,
estructura anatomica limitada externamente por labios-
mejillas e internamente por apofisis alveolares-dientes.
Segun Liébana et al.’”, S. vestibularis, junto con otros estrep-
tococos del grupo viridans, se distribuiria sobre todo en la
placa supragingival madura, en las superficies lisas, saliva y
mucosa bucal.

S. vestibularis es un microorganismo perteneciente al
grupo de los S. salivarius, junto a S. salivarius y Strep-
tococcus thermophilus. Junto a S. salivarius son bacterias
comensales del ser humano, mientras que, por otra parte,
S. thermophilus es una bacteria empleada en la industria
lactea. Estas 3 especies presentan una semejanza destaca-
ble desde un punto de vista genético, aunque su separacion
bioldgica como especies diferentes ha sido claramente
establecida. Delorme et al.®, empleando la secuencia-
cion MLST de los genes conservados ddIA (de la ligasa de
la D-alanina-D-alanina), dnaE (de la ADN polimerasa lll),
glcK (de la glucosa cinasa), ilvC (de la reductoisomerasa
de cetoacidos), pepO (de la endopeptidasa), pyrE (de la
orotato-fosforribosiltransferasa), sodA (de la superoxido-
dismutasa), thrS (de la treonil-ARNt-sintetasa), tkt (de la
transcetolasa), demostraron que S. salivarius y S. vestibu-
laris, las 2 especies orales del grupo de S. salivarius, son
especies diferentes a pesar de compartir material genético;
el estudio de estos autores indica, incluso, que S. vestibu-
laris es una especie filogenéticamente mas reciente que S.
salivarius, ya que este microorganismo presenta una menor
diversidad alélica respecto del S. vestibularis. Estos resulta-
dos obtenidos por Delorme et al. son confirmados en estudios
posteriores’.
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Factores de virulencia

El analisis mediante BLAST (Basic Local Alignment Search
Tool)'%"2 | herramienta del National Center for Biotechno-
logy Information (NCBI) que posibilita comparar secuencias
biologicas (de aminoacidos o nucleotidos) con una base
de datos para encontrar semejanzas con una secuencia
previamente registrada de los genomas de 2 cepas de S. ves-
tibularis (ATCC 49124 y F0396) disponibles en la Base de
Datos del Microbioma Oral Humano (HOMD), posibilita esta-
blecer posibles factores de virulencia de la cepa F0396 tales
como ureasa, fosfolipasa, proteina de sistema de secre-
cion de los tipos II/IV, sistema Sec, B-lactamasa, proteina
de union con fibronectina, toxina zeta, transportadores de
bacitracina y macrolidos, proteinas de sintesis de polisaca-
ridos capsulares o hemolisina.

Por otra parte, el mismo analisis referido a la cepa ATCC
49124 evidencia posibles factores de virulencia tales como
B-lactamasa, toxina exfoliativa, hemolisina, toxina zeta,
proteina asociada a virulencia, sistema Sec, sistemas de
transporte independientes del sistema Sec, transportado-
res de macrolidos, proteinas de resistencia a bacitracina
o transportadores de bacitracina, transportadores de anti-
bioticos, proteinas de resistencia a multiples farmacos
o transportadores de multiples farmacos, proteina MATE,
ureasa, fosfodiesterasa, fosfoesterasa, proteina de union a
fibronectina/fibrindgeno o proteinas de sintesis de polisaca-
rido capsular.

Aislamiento e identificacion en el laboratorio

S. vestibularis es un comensal del ser humano que se aisla
principalmente a partir de muestras de la cavidad bucal.

No obstante, otros autores han publicado su aislamiento,
en ausencia de infeccion asociada, en emplazamientos tales
como estdmago’?, yeyuno'“, leche' u orina'®.

Para su identificacion'"'?, esta especie crece en aero-
biosis (fig. 1), en medios selectivos, como el agar
mitis-salivarius rico en sacarosa, produce colonias, a las
48 h, entre 1 y 2mm de color azul oscuro-mate, umbilicadas
y de bordes ondulados, mientras que, por el contrario, el
cultivo de este microorganismo en atmosfera anaerobia en
el mismo medio da lugar a colonias convexas, brillantes y
de bordes definidos. Por otra parte, el cultivo de S. vestibu-
laris en agar TYC, también con alto contenido en sacarosa,
da lugar a colonias de diametro de tamano similar, de color
blanco, convexo, brillante y de bordes definidos, en aero-
biosis y anaerobiosis (tabla 1).

La mayoria de las cepas de S. vestibularis producen acido
a partir de celobiosa y amigdalina, mientras que, por otra
parte, pocas cepas producen acido a partir de trehalosa. La
fermentacion de arbutina es variable entre cepas. Aquellas
cepas de S. vestibularis que fermentan trehalosa pero no
celobiosa y amigdalina componen un serotipo que difiere de
la mayoria de las cepas (tablas 2 y 3).

El avance de las ciencias bioldgicas ha dado pie a la
aparicion de nuevas formas de identificacion microbiana
diferentes de las identificaciones fenotipicas que incluyen
las pruebas bioquimicas clasicas, métodos de identificacion
aplicables, asimismo, al resto de los estreptococos del grupo
viridans, tales como sistemas de identificacion basados en
secuencias (genes del ARNr 16S u otros conservados, por
ejemplo) y MALDI-TOF. A pesar de las dificultades iniciales
para el empleo de las técnicas ya referidas, principalmente
debidas a la ausencia de informacion suficiente y especi-
fica, la identificacion de estos microorganismos por sistemas
automatizados de identificacion por pruebasbioquimicas,

Figura 1

Crecimiento de Streptococcus salivarius, aislado desde la orina de una paciente con nefropatia, en medio de agar sangre

(izquierda) y agar cromogénico para orina (derecha), que produce en este colonias de color verde, entre las azules de Lactobacillus

spp.
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Tabla 1 Caracteristicas microbiologicas de Streptococcus
vestibularis
Caracteristicas Resultado
Morfologia Cocoide
Diametro (m) X~ 1
Agrupacion Cadenas
Motilidad —
Tincion de Gram +
Formacion de esporas —
Contenido del ADN de G+C  38-40 (Tr,)
(mol%)
T.2 6ptima de crecimiento  x ~ 37
Q)
Relacion con O, aerobio/anaerobio facultativo
Catalasa —
Oxidasa —
Oxidacion-fermentacion de  Oxidacion y fermentacion
glucosa
Reduccion de nitratos -
Ureasa +
Hemolisis A
Serogrupo de Lancefield —
Hospedador Ser humano

Crecimiento en CO, al 5% +
Crecimiento a 10°C —
Crecimiento a 45°C —
Crecimiento con NaCl 6,5% —
Crecimiento con bilis 10% + (mayoria de las cepas)?
Crecimiento con bilis 40% —
Crecimiento con cristal —
violeta 0,0004%
Produccion de polisacarido
extracelular en agar
sacarosa
Solubilidad en bilis —
Prueba de la optoquina Resisten
Unién con amilasa -

Fuente: Tomada, con modificaciones, de Whiley et al.'” y
MacFaddin'é.
@ La cepa tipo no crece en presencia de bilis al 10%.

Tabla 2
vestibularis

Hidrolisis de compuestos por Streptococcus

Compuestos Resultados
Almidon e
Arginina —
Esculina Variable [i]
Hipurato —

+: > 85% de resultados positivos;

—: < 15% de resultados positivos.

i positividad entre el 16 y el 84%.

Fuente: Tomada, con modificaciones, de Whiley et al.'” y
MacFaddin'é.

identificacion basada en secuencias y MALDI-TOF esta
aumentando su fiabilidad’®?' para su empleo en la
clinica (tabla 4).

Tabla 3  Produccion de acidos a partir de compuestos por
Streptococcus vestibularis

Compuestos Metabolizacion

N-acetil-glucosamina |
Adonitol

Almidon —
Amigdalina |
Arabinosa —
Arbutina |
Arabitol —
Celobiosa |
Ciclodextrina —
Dulcitol —
Fructosa +
Fucosa -
Galactosa +
Glicerol -
Glucogeno -
Glucosa +
Inositol —
Inulina —
Lactosa |
Maltosa +
Manosa +
Manitol —
Melibiosa -
Melecitosa —
Metil-D-glucosido

Pululano -
Rafinosa —
Ribosa —
Salicina +
Sorbitol —
Sacarosa +
Tagatosa —
Trehalosa

Xilosa —

+: > 85% de resultados positivos;

—: < 15% de resultados positivos.

i positividad entre el 16 y el 84%.

Fuente: Tomada, con modificaciones, de Whiley et al.'” y
MacFaddin'é.

A pesar de de lo anterior, es indudable la necesidad de
un mayor desarrollo de las técnicas referidas a la identifica-
cion de estos microorganismos, haciendo especial hincapié
en grupos microbianos poco estudiados o especialmente pro-
blematicos, como es el caso de los estreptococos del grupo
viridans, para asi aumentar su frecuencia de aislamientos
en la clinica. Anos atras, la relativamente escasa fiabilidad
de las técnicas con fundamentos bioquimicos, al conside-
rar los estreptococos del grupo viridans, ha contribuido a
numerosos errores en su identificacién rutinaria.

Enfermedades relacionadas

Al igual que otros estreptococos del grupo viridans, S. ves-
tibularis se ha relacionado con las caries. Sin embargo,
el potencial cariogénico de los integrantes de este grupo
varia entre especies, siendo S. mutansy S. sobrinus las mas
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Tabla 4 Hidrolisis de compuestos por Streptococcus
vestibularis

Compuestos Resultados

«-D-galactosidasa —
B-D-galactosidasa +
«a-D-glucosidasa |

B-D-glucosidasa —
a-L-fucosidasa =
B-D-fucosidasa —
B-D-glucuronidasa —
B-manosidasa -
N-acetil-B-D-galactosaminidasa —
N-acetil-B-D-glucosaminidasa —
Acetoina (Voges-Proskauer)
Acido glutamico arilamidasa —
Ala-fe-pro-arilamidasa +
Fosfatasa alcalina —
Glicil-triptofano arilamidasa —
Hialuronidasa —
H, 0, +
Pirrolidonil arilamidasa —
Sialidasa (neuraminidasa) —

+: > 85% de resultados positivos;

—: < 15% de resultados positivos.

i positividad entre el 16 y el 84%.

Fuente: Tomada, con modificaciones, de Whiley et al.” y
MacFaddin'é.

sobresalientes a este respecto. Castillo et al. propusieron el
efecto post-PH como un «determinante ecolodgico in vitro
para ayudar a cuantificar el potencial cariogénico de la
microflora »*2. Aunque S. vestibularis no fue incluido en las
especies y cepas analizadas en dicho estudio, cabria espe-
rar un resultado consistente con su potencial cariogénico

reflejado en la literatura médica. Por ello, es importante
resaltar, como afirman Concha et al.??, la necesidad de
estudios mas extensos acerca del potencial cariogénico
de especies orales de estreptococos a las que, como a
S. vestibularis, clasicamente se ha relegado a un segundo
plano. La cuantificacion del efecto post-PH, como asimismo
la cuantificacion del efecto post-antibidtico o el efecto
post-H,0,%, no deja de ser una herramienta para aproxi-
marse hacia un conocimiento mas exacto acerca del papel
de S. vestibularis tanto en condiciones de salud como de
enfermedad.

En lo que respecta a la clinica, S. vestibularis ha
sido identificado como causa de absceso odontogénico?’,
bacteriemia (en pacientes con cancer, hematologicos, neu-
tropénicos o no y en hemodialisis crénica)?*?°, caries®*-*?,
endocarditis infecciosa de valvula nativa o protésica
(complicada con embolia pulmonar, espondilodiscitis)?3-3,
infeccion de herida quirdrgica®, mastitis infecciosa®,
meningitis*', peritonitis (espontanea, tras dialisis perito-
neal o secundaria)*“°, queratitis infecciosa*® y sepsis®.
De igual modo, recientemente ha sido descrito el aisla-
miento de S. vestibularis a partir de abscesos hepaticos
pidgenos asintomaticos en un paciente inmunocompetente,
atribuyéndose dichos abscesos a una perforacion diverticu-
lar asintomatica“®.

Sensibilidad a los antibiéticos

En la literatura médica se encuentran referidos escasos ais-
lamientos de S. vestibularis en los cuales se haya estudiado
la sensibilidad antibiotica de manera especifica. Por con-
siguiente, resulta dificil establecer con exactitud perfiles
de sensibilidad-resistencia antibidtica (fig. 2) de S. vesti-
bularis que puedan ser extrapolados a nivel general. No
obstante, en la literatura médica es posible encontrar gran

e ves*r;r%u LARIS

Figura 2
de cultivo de agar sangre de cordero.

Ensayo de sensibilidad a los antibidticos de un aislado urinario de Streptococcus vestibularis mediante E-test en medio
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nimero de aislamientos de estreptococos del grupo viridans
acompanados de estudios de sensibilidad antibiotica. En lo
que respecta a estos, en los ultimos afos, se ha observado
un aumento progresivo de la resistencia a penicilina, macro-
lidos, lincosamidas y estreptogramina B, mientras que, por
el contrario, son raras las resistencias documentadas frente
a daptomicina, linezolid y vancomicina®#**°, De igual modo,
al no producir glicocalix, la antibioticoterapia de infeccio-
nes por S. vestibularis ofrece un resultado mas favorable
que otros estreptococos del grupo viridans, como S. mutans,
productores de glicocalix; esto se desprende del estudio de
De la Higuera et al., en el que tomaron como referencia la
endocarditis infecciosa®'.

Aunque las resistencias que estan desarrollando estos
microorganismos no son desdenables, sino que constituyen
un problema que habra de abordarse en el futuro, todavia
existen numerosos farmacos activos frente a ellos.

Por otra parte, debido a la falta de estudios de sensibi-
lidad antibiotica referidos exclusivamente a S. vestibularis,
es necesaria la realizacion de dichas pruebas, considerando
un nimero de aislados suficientes como para que los resul-
tados obtenidos sean representativos de la poblacion de
S. vestibularis; a ello ayudara el aumento de la frecuen-
cia de aislamientos de este microorganismo derivados de la
mejora de las técnicas de identificacion microbiana.

Conclusion

Los estreptococos del grupo salivarius son de reciente inte-
rés en patologia humana. Incluye 3 especies genéticamente
relacionadas: S. salivarius, S. thermophilusy S. vestibularis.
Esta es una bacteria comensal que puede causar infecciones
oportunistas. Su genoma es especialmente rico en genes que
codifican, potencialmente, factores de virulencia. Las cepas
estudiadas hasta la fecha se aislaron de diferentes mues-
tras clinicas relacionadas con el cuerpo humano e incluyeron
cepas clinicas. La resistencia a macroélidos de los aislados
es importante, aunque son muy sensibles a cefalosporinas y
linezolid.
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