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CASO CLIiNICO

Listeriosis invasiva. Presentacion de un
caso clinico y revision de la literatura

Invasive listeriosis. A clinical case and literature review
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Mariana Moraes?, Raquel Baldovino?, Ménica Guerra®, Alicia Ferndndez®

Resumen

Summary

Listeria monocytogenes es una bacteria grampositiva,
considerada oportunista, que produce enfermedad en
huéspedes susceptibles y excepcionalmente en
pacientes inmunocompetentes. Se incluye dentro de
las enfermedades trasmitidas por alimentos (ETA). Su
importancia radica en la dificultad diagndstica, la alta
mortalidad pese a la sensibilidad de la bacteria a la
ampicilina, y a las medidas de prevencién que pueden
evitar la transmision al hombre. Presentamos el caso
clinico de una nifa de 9 afos previamente sana que
curso una infeccion grave y de evolucion fatal.
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Palabras clave:

Listeria monocytogenes is a gram-positive
opportunistic bacteria that can cause a disease in
vulnerable hosts and exceptionally, in
immunocompetent patients. The infection caused by it
is included in the foodborne diseases group. The
condition is relevant given its diagnostic difficulties and
its high mortality, in spite of it being sensitive to
ampicillin and the prophylactic measures defined to
avoid it being transmitted to humans. The study
presents the case of a previously healthy 9 year old
girl, who suffered a severe infection and died.
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Introduccion

Caso clinico

Listeria monocytogenes es una bacteria grampositiva,
la Gnica especie de este género que afecta a los huma-
nos, con un potencial patégeno en pacientes inmuno-
deprimidos, neonatos, ancianos, mujeres embarazadas
y ocasionalmente en individuos sanos'”. De los 13 se-
rotipos identificados, habitualmente sé6lo tres (1/2 a,
1/2 b y 4b) son identificados en la mayoria de los ca-
sos?.

La transmision mas frecuente es a través de la in-
gesta de alimentos contaminados, si bien esta descrita
la transmision directa desde animales infectados o en-
tre humanos, es excepcional®. En la infeccion neona-
tal, Listeria monocytogenes puede ser trasmitida des-
de la madre al feto in ttero o durante el pasaje por el
canal del parto. También han sido reportados casos de
infecciones nosocomiales por contaminaciéon de ma-
terial o de paciente a paciente por el personal de sa-
lud®.

Los alimentos con mayor humedad, poco cocidos,
refrigerados y con alto contenido en sal, favorecen su
crecimiento, persistencia y multiplicacion haciendo
muy dificil su control®”. En la forma habitual de trans-
mision, a partir de los alimentos contaminados, este pa-
tdgeno pasa al torrente sanguineo luego de atravesar la
mucosa intestinal. El compromiso del sistema nervioso
central (SNC) y la bacteriemia son las principales ma-
nifestaciones clinicas de la infeccion en los huéspedes
suceptibles, sin embargo, en los individuos sanos habi-
tualmente causa gastroenteritis febril"®.

En los ultimos 30 afios, las investigaciones epide-
mioldgicas han mostrado que los brotes epidémicos de
listeriosis y los casos esporadicos estan vinculados, la
mayoria de las veces, al consumo de alimentos conta-
minados®.

El consumo de alimentos preparados fuera del ho-
gar, de vida prolongada, es uno de los factores mencio-
nados como de riesgo sobre todo este ultimo porque
permiten la multiplicacion de la Listeria monocytoge-
nes en los mismos previos al consumo'”.

En Uruguay, en el afio 2016 hubo un aumento en la
denuncia de casos de listeriosis fatales en humanos, lo
que llevoé al Ministerio de Salud Publica a elaborar in-
formacion sobre las medidas de prevencion para redu-
cir el riesgo de esta infeccion, identificar las poblacio-
nes de riesgo y los sintomas de la enfermedad®.

Las enfermedades trasmitidas por alimentos
(ETA), dentro de las que se encuentra la listeriosis, es-
tan para nuestro pais dentro del grupo A de la lista de
enfermedades y eventos sanitarios de notificacion obli-
gatoria ante la sospecha, ala Unidad de Vigilancia Epi-
demiologica®.

Nifia de 9 afios, previamente sana. Procedente del inte-
rior del pais, zona urbana, sin antecedentes ambientales
ni familiares a destacar. Buen crecimiento y desarrollo.
Escolarizada. CEV vigente. Controles en salud con pe-
diatra. Comienza 48 horas previas a la consulta con ma-
lestar general, astenia, adinamia, dolor abdominal, de-
posiciones liquidas en dos oportunidades sin elementos
anormales, vomitos luego de los intentos de alimenta-
cion e ingesta de liquidos, cefaleas, holocraneanas e hi-
pertermia de hasta 39°6 T° axilar, que no desciende fa-
cilmente con antitérmicos. Consultan en puerta de
emergencia. Del examen se destaca, nifia febril, tenden-
cia al suefio, despertar adecuado espontaneamente,
GSC 15, aqueja cefaleas. No rigidez de nuca, Kerning y
Brudzinsky negativos. VEA saturacion 98%, no trabajo
respiratorio, no polipnea, buena entrada de aire bilate-
ral, sin estertores. Taquicardia regular de 100 cpm sin
soplos, PA 110/70 mmHg, bien hidratada y perfundida.
Con planteo de enterovirosis y ante la intolerancia di-
gestiva se coloca via venosa periférica y se inicia hidra-
tacion parenteral. De la paraclinica: leucocitosis 21.100
elementos/mm’, 88% neutréfilos, plaquetas 270.000
elementos/mm3; Hb 13,3 g/dl; Ht 37%; proteina C reac-
tiva (PCR) 236 mg; procalcitonina 2 ng/ml. Gasometria
venosa: pH 7,29; PCO, 43; BE -10; HCO; 15; PO, 53;
saturacion O, 81%, funcion renal y hepatica normales.
Se mantienen medidas sintomaticas quedando en el sec-
tor de observacion. Durante su permanencia en emer-
gencia se mantiene febril, reitera vomitos, agregando
episodios de excitacion psicomotriz, con agresividad,
manteniendo tendencia al suefio. Con el planteo de me-
ningoencefalitis aguda supuruda (MEAS) se realiza
TAC de craneo informada como normal (con la que no
contamos) y posteriormente se intenta puncioén lumbar,
que resulta infructuosa. Se inician ceftriaxona y vanco-
micina a dosis habituales y se decide su traslado, inter-
departamental, a cuidados intensivos. Ingresa en grave-
dad extrema, GSC 3, midriasis paralitica bilateral con
leve anisocoria. Polipnea 40 rpm con respiracion pro-
funda. Taquicardia de 130 cpm, cifras tensionales
173/120 mmHg, resolucion muscular, T° axilar 39°C.
Por la gravedad se decide el inicio de AVM diagnosti-
candose probable MEAS con hipertension endocranea-
na descompensada. PIM2: 71% de probabilidad de mo-
rir. Se optimizan las medidas de neuroproteccion y se
consulta neurocirujano que descarta otras medidas no
médicas de tratamiento ante la midriasis paralitica bila-
teral. Pese a no poder realizar punciéon lumbar por la si-
tuacion de gravedad, se realiza la denuncia de sospecha
de MEAS ala Division Epidemiologia del Ministerio de
Salud (MS) que recomienda quimioprofilaxis a los con-
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tactos. Rapidamente instala elementos clinicos y para-
clinicos de diabetes insipida central con respuesta a va-
sopresina. Muerte encefalica. Se consulta al Instituto
Nacional de Organos y Tejidos y descartan sea poten-
cial donante ante la evidencia de un proceso infeccioso.
Confirmado el diagndstico de muerte encefalica y al no
ser donante se suspenden las medidas de soporte vital.
Se realiza puncion lumbar postmortem cuyo citoquimi-
co muestra 134 leucocitos mayoria PMN, proteinorra-
quia 5,47 g/l y glucorraquia 0,46 g/1, se envia a cultivo.
Se solicita a los padres autorizacion para realizar ne-
cropsia parcial de cerebro que aceptan. La misma infor-
ma “Meningoencefalitis aguda supurada con ventriculi-
tis y trombosis séptica de venas meningeas. Edema ce-
rebral. Hernias del hipocampo y amigdalas cerebelo-
sas”. En el directo del LCR no se observan bacterias, en
el cultivo se identifica Listeria monocytogenes sensible
a ampicilina. Dos hemocultivos en el directo evidencian
cocos Gram positivos y los cultivos Listeria mono-
cytogenes. Luego del resultado de la necropsia anato-
mopatolégicay con el resultado de los cultivos, se reali-
za la devolucidn a la familia.

Comentarios

La listerioris es una infeccidén poco frecuente, con una
incidencia anual que va de 0,1 a 11 casos/millon de ha-
bitantes, siendo la tasa anual 17 veces mas elevada en
embarazadas e inmunodeprimidos®'?. Es considerada
una infeccion oportunista que afecta particularmente a
embarazadas, neonatos, hijos de madres infectadas, an-
cianos e inmunocomprometidos. En la etapa pediatrica
no perinatal su prevalencia es alin mas baja y las formas
graves en individuos previamente sanos, como sucede
en el caso que presentamos, excepcional .

Se considerauna ETA, y tiene un amplio espectro de
manifestaciones clinicas, que van desde gastroenteritis
febril a enfermedad invasiva grave que incluye bacterie-
mias, sepsis, meningitis y meningoencefalitis, como su-
cedio en este caso. Es la segunda causa de muerte rela-
cionada a ETA en Estados Unidos y Europa, detras de la
salmonelosis"'?.

Esta bacteria esta distribuida en el medio ambiente,
aislandose del suelo, aguas residuales, comida animal,
carne de pollo fresca y congelada, alimentos frescos y
procesados, queso, leche no pasteurizada, pero también
es parte de la flora fecal de mamiferos entre ellos el ser
humano (1 al 10% son poﬂadores)(l’z’lo’lz).

La mortalidad suele ser elevada y algunos autores
consideran la complejidad del diagnostico como uno de
los factores determinantes, aun cuando el tratamiento
sea temprano y adecuado"”. Relacionan este diagnosti-
co complejo con varios factores, entre ellos la capacidad
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de Listeria monocytogenes para contaminar diferentes
tipos de alimentos, permanecer en algunos productos
dias e incluso semanas favoreciendo que el paciente los
consuma reiteradamente y la variabilidad del periodo de
incubacion, que puede ir de 1 a 70 dias, para las gas-
troenteritis este periodo va desde horas hasta 10 dias. En
el caso que presentamos surgié en la historia una cena
fuera del hogar, en conjunto con el resto de la familia la
noche previa al comienzo de los sintomas, sin que
hubiese otro miembro de la misma afectado.

Las manifestaciones clinicas varian en relacion al
huésped. Asi en los sujetos sanos, por lo general es una
diarrea autolimitada, pero en inmunodeprimidos puede
presentarse como una forma grave, invasiva"®. En el
caso de esta paciente no habia en la historia ningun ele-
mento que hiciera sospechar que se tratara de una inmu-
nodeprimida, pese a la forma severa de presentacion de
la enfermedad que comenzé como una gastroenteritis
evolucionando a una forma invasiva severa que la llevo
a la muerte en menos de 48 horas del comienzo de los
sintomas, cultivandose Listeria monocytogenes en san-
gre y liquido cefalorraquideo, habiendo recibido el tra-
tamiento que esta indicado por la pauta en los pacientes
con sospecha de meningitis que es ceftriaxona y vanco-
micina, esta ltima de segunda linea pero con cobertura
para el patogeno referido.

En la literatura los autores""” refieren que en las me-
ningitis por Listeria monocytogenes, a diferencia de lo
que sucede con otras meningitis bacterianas, el LCR es
claro con menos de 1.000 elementos/mm’ pudiendo pre-
dominar en ocasiones los linfocitos. En el caso de la pa-
ciente que presentamos el liquido era claro con 100 GB
con predominio de PMN y con una importante proteino-
rraquia, teniendo en cuenta que la obtencion del LCR
fue cuando ya tenia diagnostico de muerte encefalica.
En el cultivo de este como en la sangre se identific6 un
bacilo Gram positivo que hizo plantear al bacteridlogo
actuante la posibilidad de una Listeria monocytogenes,
la que se confirmo6 con el cultivo a las 24 horas de
incubacion.

El tratamiento recomendado si hay sospecha de que
se trate de una listeria es ampicilina (betalactamico) y un
aminoglucoésido (gentamicina). La asociacion es por el
poder bactericida de las segundas. Reiteramos que la
vancomicina, uno de los antibidticos que recibia esta ni-
fia, es de segunda linea en el tratamiento, aunque se han
descrito fracasos con esta droga. La duracion del mismo
no esta claramente definida, pero en el caso de infeccio-
nes del SNC se recomienda no menos de 4 semanas, pu-
diendo extenderse por 6 semanas, por el riesgo de recidi-
va sobre todo en pacientes inmunodeprimidos®*>'?.

En el caso que presentamos, al ingreso a la Unidad te-
nia elementos de hipertension endocraneana descompen-
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sada y herniacion. Evolucion6 a la muerte encefalica. Te-
niendo en cuenta la ley nacional de Donacion y Trasplante
de Células, Organos y Tejidos N° 18968, se notifico al
Instituto de Organos y Tejidos, descartandose la probabili-
dad de ser donante al cursar un cuadro infeccioso. El diag-
nostico de muerte cerebral se realizo de acuerdo a las reco-
mendaciones vigentes, por la clinica, sin requerir exdme-
nes paraclinicos. En una reunion realizada por el Instituto
Nacional de Organos y tejidos en el afio 2016, se hicieron
algunos modificaciones a la pauta que utilizdbamos hasta
ese momento''*'” las nuevas recomendaciones pendientes
de publicacion, tiene modificaciones en algunos aspectos
sobre todo vinculado a los tiempos y a los examenes para-
clinicos.

La necropsia anatomopatologica, aun parcial, es un in-
dice de calidad asistencial. En el momento en que fue soli-
citada los cultivos estaban pendientes. Nos permitio evi-
denciar el compromiso severo del encéfalo, lo que explica-
ba claramente la causa de muerte. Posteriormente junto al
resultado de la bacteriologia se informo a la familia. Esta
demostrado que esta devolucion facilita el duelo"®.

Las medidas de prevencion basadas en recomenda-
ciones sobre los alimentos, la higiene y la preparacion de
los mismos son esenciales para evitar la proliferacion de
la bacteria en ellos y el riesgo de consumo por parte de
los humanos”*'7.

La nueva unidad de coordinacion y planificacion de
la inocuidad alimentaria (UCPIA) del Ministerio de Ga-
naderia, Agricultura y Pesca 'y el LATU, estan incorpo-
rando la metodologia del analisis de riesgo al sistema de
control de alimentos. Para esto se comenzé reuniendo
informacion cientifica, nacional e internacional sobre
temas seleccionados como prioritarios para el pais''®. A
su vez la Facultad de Ingenieria y Tecnologia de la Uni-
versidad Catélica (UCUDAL) en forma conjunta con el
LATU y la Facultad de Veterinaria de la UdelaR, en di-
ciembre del 2016 y en consonancia con la preocupacion
por esta ETA, realizaron una actividad en la que se refi-
rieron al perfil de riesgo de Listeria monocytogenes en
leche cruda y quesos"®.

Las medidas de prevencién ocupan un lugar esencial
y la difusion publica de las mismas concientizando no
solo al personal de salud sino a la comunidad en general
en la gravedad que pueden tener las ETA es el primer pa-
so para lograr si es posible erradicarlas y sino por lo me-
nos la consulta, el diagndstico de sospecha y el inicio de
un tratamiento adecuado, oportuno.
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