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INFECCIONES POR LISTERIA MONOCYTQGENES.

INTRODUCCION.

A pesar de que la infeccidn por Listeria monocytogenes

fué observada como tal desde 1891 por Hayen, no se reconocid
en el hombre sino hasta 1921 por Durment (1,2). En México el
primer caso humano de meningoencefalitis fué reportado en --
1960 por Gardida y Vergara, los reportes posteriores son li-
mitados, sin rebasar 20 casos publicados (3-9), es diffecil -
por tanto referirse a la epidemiologia de la infeccibn en --
México, Unicamente se menciona como una enfermedad rara que
afecta a los recién nacidos y pacientes con inmunodeficiencia

(10-14).

El cuadro clinico es peculiar en recién nacidos, divi---
diéndose en: a)Enfermedad temprana 6 'in utero', presente -~ -
principalmente en prematuros como septicemia, durante los pri
mercos dias de vida extrauterina. blEnfermedad tardia que se -
manifiesta después del 5o, dia, como meningitis, Otro grupo
que es afectado es el de los pacientes con inmunodeficiencias
ya sean primarias o secundarias y su cuadro clinico es seme--
jante al de cualquier infeccidn bacteriana (5,15). El diag--
néstico de esta infeccidn se hace exclusivamente por aisla---

"

miento del microorganismo en liquido cefalorraquideo (LCR) 0

sangre (16-18).
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Con el objeto de conocer sus manifestaciones clinicas y
en que pacientes se presenta la infeccidn por Listeria mono-
cytogenes, se llevd a cabo el presente trabajo en el Institu
to Nacional de Pediatria (INP), que consistibé en el andlisis
de las manifestaciones clinicas de todos aquellos nifios que
hubieran tenido cultivo positivo en LCR & en sangre durante

el perfodo de 1970 a 1985,

MATERIAL Y METODOS

Para llevar a cabo el anélisis, se revisaron los expe--
dientes de todos los pacientes con.cﬁltivd positivo, cuyos -
registros fueron proporcionados por el laboratorio de bacte--
riologia, o sea leos que hubieran tenide cultivo positivo de
LCR y/& sangre. El nfimero de pacientes fué de 52, de los cua-
les 8 eran neonatos, 17 lactantes, 12 preescolares, 9 escola-
res y 6 adolescentes. Con excepcidn del grupo de los recién
nacidos, los demds se subdividieron en aquellos que por su pa
decimiento de base eran inmunodeficientes, y en un segundo --
subgrupo los que no tuvieron enfermedad subyacente comproba
da.

La informacién se obtuvo segln una hoja de captacibn de
datos que incluyd: edad, sexo, diagndstico de ingreso, antece
dentes epidemiolégicos, estado nutricional, cuadro clinico y
examenes de laboratorio, En el grupo de los recién nacidos se

investigaron ademds antecedentes ginecobstétricos y perinata-

les.



RESULTADOS.

NEQNATOS: De los 8 reci&n pacidos con cultivo positivo,
5 pertenecian al sexo masculino. La mitad eran prematuros y
de éstos la mitad hipotrdficos. En todos se diagnosticd cli-
nicamente septicemia y en 1 se corrobord infeccidn materna
ademds de contacto con conejos infectados con Listeria mono-
cytogenes. La sintomatologlia se presentd en 7 pacientes an--
tes de los 5 dias de vida extrauterina. Los datos clinicos
mds frecuentes fueron: rechazo al alimento, Irritabilidad, -

somnolencia, (cuadro 1).

El cultivo fué positivo en LCR en 4 de ellos, y en san-
gre en los otros Y4, Desafortunadamente sbdlo se encontrb el -
reporte de citoquimico de 2 paclentes, siendo las proteinas,
células y glucosa normales, con excepcidén de la glucosa en -
uno de ellos, que se encontraba disminuida (grafica 1). Los
valores de leucocitos en sangre periférica en un caso estu--
vieron por arriba de los valores normales (cuadro 2). En - -
este cuadro se observa también la relacién bandas/neutrbdfilos
que se ha sefialado ¢como un indice para detectar septicemia,
cuando es igual o mayor de 0,3; solo 2 nifios tenian estos

valores.
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INMUNODEFICIENTES: Este grupo comprendié 23 pacientes -
que presentaban una enfermedad subyacente que alteraba su --
respuesta inmune o bien estaban bajo tratamiento inmunosupre
sor. No hubo predominio de sexo, y la distribucidn por edad
y padecimiento de base se puede ver en el cuadro 3, E1l tiem-
po de evolucidn de la infeccidn fué& variable, desde 24 hrs,

hasta 7 meses.

En este grupo la infeccibn fué diagnosticada desde el -
momento de ingreso en 8 nifios, en 10 durante su estancia hos

pitalaria y en los 5 restantes no se manifest® (cuadro 4).
El cuadro clinico predominante (grifica 1) consistid en
fiebre, rechazo al alimente, irritabilidad vy signos de - -

irritacidn meningea.

Se aisld Listeria monocytogenes en 14 LCR y en 11 hemo-~

cultivos, 2 pacientes tuyieron cultivos positivos de LCR y -

sangre, en la misma fecha.

Los résultados del ecitoquimico en lo que se refiefe a -
gluecosa, solo 3 tuvieron valorves menores de 40 mgh, 4 norma-
les por arriba de 8G mg%, Las c8lulas estuvieron aumentadas
en 5 pacientes, y en los 4 restantes, normales. Las protei--

nas en todos fueron de ms de 10Q mg% teniendo un valor - -
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méximo de 740 mg%.

Con respecto a la biometrfa hemdtica, en 14 los leucoci
tos totales fueron normales, 6 presentaron leucocitosis y 15
leucopenia, siendo la diferencial normal en todos y Gnicamen
te 1 paciente presentd 100% de linfocitos teniendo como diag

néstico de base el de Leucemla aguda linfobllstica,

PACIENTES SIN INMUNODEFICIENCIA: De los 21 pacientes --
sin evidencia clinica de inmunodeficiencia, 15 fueron lactan
tes, 5 preescolares y 1 escolar, no hubo predominio por algu
no de los sexos, y el tiempo de evolucidn varid de 1 dia - -
hasta 1 afio. Los diagndsticos de ingreso y su correlacibn -
con los cultivos positivos se observa en el cuadro 5. En un

nifio se aislé Listeria monocytogenes en LCR y en sangre.

El cuadro clinico en este grupo fué predominantemente re
chazo al alimento, fiebre e irritabilidad y en una menor pro-
porcién diarvea, crisis convulsivas, signos de irritacidn me-

ningea'y en 2 casos neumonfa (grédfica 1},

El principal diagndstico en este grupo fué el de meningi
tis (10/21) y 19/21 tuvieron de una u otra manera el diagnds-
tico de infeccidn a su ingreso., Los valores del citoquimico -

fueron normales en los 1Y que tenfan resultados, 5 con gluco-
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sa baja, 6 con mis de 10 leucocitos y 11 con proteinas ele-

vadas (grafica 2).

La biometria hemitica mostr6 1eucocitosis en 5 pacien—-
tes y leucopenia en 2, no se detectd monocitosis en los 21 -

pacientes de este grupo,



DISCUSION.-

El nfimero de nifios con cultivo positivo de este trabajo
constituye la serie mds grande reportada en México, se pien-
sa que el microorganismo no sea aislado debido a las dificul
tades que se mencionan en la literatura, y que sean confundi

dos con sapréfitos o Streptococcus beta hemolftico,

(1,2,11,14,16),

RECIEN NACIDOS: Por el tlempo de evolucibn en que se de
tectd la infeccidn, 7 de ellos presentaron 'enfermedad tem--
.ppana', Albritton y cols. sefialan que los neonatos que ini--
cian las manifestacioneg clinicas en  este periodo, en su -
mayoria son prematuros (15), aunque en esta vevisidn sdlo 3
eran prematuros, Probablemente fueron todas infecciones ad--
quiridas "in utero" aunque sdlo en 1 se demostrd infeccibn -

materna, en los otros no fué investigado este dato.

Las manifestaciéﬁes clinicas como era de esperarse, son
las que sefiala la literatura para septicemia del recié&n naci-
do y en listeriosis (5,12), los sintomas respiratorios que son
atribuidos a broncoaspiracién del liquido amnidtico contamina
do no se presentaron (19,20), lo que apoya la posibilidad de -

infeccidn "in utero" en este grupo.

En cuante a los datos de biometrfa hem8tica, los leucoci
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tos totales no fueron considerados como indicadores de sep-
ticemia debido a que la variabilidad de los valores normales

en esta etapa de la vida es muy amplia.

En cuanto a la relacidén bandas/neutrdfilos, sugerida --
por Paul (21) como un Indice de septicemia, s8lo 2 mostraron
cifras indicadoras de sepsis, otros autores no encuentran --

una corpelacibn (22,23},

La presencia de Listerim monocyttgenes en LCR de los -

nifios sin manifestaciones clinicas de meningitis, se debe --
probablemente a localizaciones bacterianas como parte de una
septicemia detectadas debido a que en el INP en toda sospe--
cha de septicemia se incluye el cultivo de LCR, & bien que -

se trate de meningitis Incipientes sin sintomas.

Las cepas aisladas no fueron clasificadas serclégicamen’
te, la identificacidn se hizo finicamente en bases bioquimi--
cas, por lo que.no se puede establecer una determinada fre--
cuencia de tipo serolbgico, aunque probablemente se trate de

tipo 1A ya que ge ha reportade en infeccidn temprana,

Eg caso de 15 dias de edad (cuadro 2) no se tiene evi--

dencia certera del inicio de la sintomatologia, ya que fué -
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referido de otro hospital,

PACIENTES CON INMUNODEFICIENCIA:En este grupo el menor
nlmero de casos correspondid a los lactantes, se piensa que
esto sea debido a que las enfermedades de la colégena y las
neoplasias tienen una incidencia mencr en este grupo de - -
edad, ya que a pesar de haber una alta frecuencia de desnu--
tridos en la consulta del Instituto, los aislamientos fueron
pocos, esto puede ser debido a que:a una menor ingesta de --
colesterol, hay una protececidn a la Infeccibn (24,25), o bien
a que no se haya sospechade la infeccibn y por consiguiente

no se tomaron cultivos,

A pesar de tratarse de pacientes inmunodeficientes con
pobre respuesta clinica, se efectud el diagnbstico de la in-
feccidn en 18/2@, esto fué pogsible ya que se trata de nifios
que asisten con regularidad al INP, sospechéndose una infec-
cidn cuando "lucen mal", En 5 de ellos, asintomiticos, se --

aisld Listeria monocytogenes de LCR, esta muestra fu€ tomada

antes. de la administracién de quimioterapia intratecal, en -
ninguno se manifestd la infeccibén, lo que hace suponer la --

presencia de variedades saprdfitas de Listeria monocytogenes

o de grupos serolbSgicos no relacionados a patogenicidad. ~ -
También es posible que los macréfagos que contengan al micrg

organismo, no estén manifestando una respuesta inflamatoria
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ni permitan una replicacidn bacteriana y por ello, segfin Lou
ria y Simpson el individuo a pesar de ser inmunodeficiente -

no desarrolla listeriosis (26,27),

Los resultados del citoquimico de LCR y blometria hem&-

tica fueron variables, no orientando a un diagnfstico,

PACIENTES SIN INMUNODEFICIENCIA:Louria y cols, han sefia

lado que la infeccibén por Listeria monocytogenes suele pre--

sentarse en pacientes mayores de 50 afios sin enfermedad sub-
yacente que comprometa su sistema inmunoldgico. Sin embargo
en este trabajo que comprende poblacién pedidtrica, el grupo
de edad predominante fué el de los lactantes (18/21), con ma
nifestaciones clinicas de infeccidn en 17. Esta frecuencia -
tan elevada podria explicarse por el gran nfimero de pacien--
tes de esta edad que acuden a consulta al INP y que en esta
etapa adquieren diversas enfermedades que van a constituir -
un mosaico inmunolbgico que posteriormente permite al indivi
duo presentar resistencia a diferentes infecciones; ademis -
de que las manifestaciones clinicas en los lactantes ya orien

tan a un diagndstico de certeza,

El diagnéstico clinico mls frecuente de esta infeccibn
seglin Louria, en paclentes mayores de tres meses es meningi

tis, también en el presente trabajo fué el mds frecuente
(28/30)
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Los hallazgos de glucosa al jgual que la celularidad y

el nivel de proteinas en LCR no orientan a un diagnfstico,

En los 2'casos que clinicamente no tenfian datos de infec

cidn, el LCR que fué positivo a Listeria monocytogenes, se -

tomd ante el diagnbstico de meningocele, como escrutinio pre

operatorio, el hallazgo de Listeria monocyt@ggnes en pacien-

tes sin evidencia clinica de infeccibn, asi como los que no
tienen alteraciones en el citoquimico de LCR o en la biome--
tria hemftica, probahlemente se debe a cepas que pertenecen

a variedad de Listeria monocytogenes, tanto seroldgicas como

de biotipo que permitan dividir a esta especie en cepas sa--
P . - AN

profitas y agresivas, esto se ha sefalado como Cryptococcus

neoformans en que las variedades corresponden a diferentes -

tipos seroldgicos (31).

Por tanto, es necesario cuando se aisle Listeria mono-
cytogenes de cultivos de LCR o sangre, se clasifique sero-
légicamente con el objeto de demestrar si esta suposicidn es
vélida, que se apoye por otro lado en que, algunos autores -
han sefialado que infecciones por Listeria sin tratamiento, -

los pacientes han evolucionado favorablemente (26,27,32),

El nimero de aislamientos se debe: a)Posiblemente al ~--

procedimiento de enriquecimiento llevado a cabo, que permite
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que el microorganismo sea detectado afin en presencia de po-
cas unidades formadoras de colonjas (UFC), y b) al uso de --
polianetol sulfonato en los hemocultivos, que destruyen los
inhibidores bacterianos no especificos presentes en sangre -
(33), permitiendo asi ser aislada aln cuandc este presente

en un ndmero escaso dentro de los leucocitos.
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RESUMEN:

Durante un periodo de 13 afios en el INP se encontraron

52 pacientes con cultivo positivo a Listeria monocytogenes,

en sangre y/o LCR. 8 fueron neonatos con "sepsis temprana",
23 que presentaban enfermedad subyacente que afectaba el sis
tema inmunoldgico y 21 sin enfermedad de base comprobada. De
los inmunodeficientes solo 3 fueron lactantes (desnutridos
III grado) y 18 de los no iInmunodeficientes, estas diferen--
cias se explican por lag caracteristicas de este grupo de --

edad, siendo el diagnbstico clinico més frecuente meningitis,

Hubo casos con cultivo positivo en LCR 8 sangre que no
presentaban eyvidencia clinjca de Infeccién, sugiriendo la po
sibilidad de cepas saprbéfitas que no ocasionan enfermedad, -
No se llevd a cabo la tipificacibn, por lo que no se puede -
atribuir a ningfin tipo serolbdgico un mayor grade de infeccibn
ni a un grupo determinado de pacientes. El elevado nlmero de
cultivos se debe al uso de polianetol sulfonato como anticoa
gulante en los hemocultivos y a las técnicas de enriquecimien
to que posiblemente permitan un aislamfento en presencia de

pocas UFC.



CUADRO 1

DISTRIBUCION DE 8 RECIEN NACIDOS SEGUN IAS MANIFESTACIONES CLINICAS

MANTFESTACION CLINICA No. PACIENTES
RECHAZO AL ALIMENTO o B
TRRITABILIDAD ‘ , 5
SOMNOLENCIA : 5
DISTENSION ARDOMINAL , s
HIPOTONIA ] 4
HIPERTERMIA o o 2
DIARREA - 2
HIPOTERMIA : 1

YOMITO 1




CUADRO

2

DISTRIBUCION DE 8 RECIEN NACIDOS SEGUN SU EDAD, DIAGNOSTICO DE INGRESO,

MADUREZ, SITIO DEL CULTIVO, Y RELACION BANDAS/NEUTROFILOS

DIAGNOSTICO VALORACION CULTIVO LEUCOCITOS  RELACION BANDAS/
PACIENTE  CLINICO EDAD  JURADO GARCIA POSITIVO TOTALES NEUTROFILOS
1 SEPSIS 2d.  MADURO/HIPOTROFICO LCR 40,600 0.18
2 SEPSIS 1d.  PREMATURO/HIPOTROFICO LCR 20,750 0.18
3 SEPSIS 3d.  EUTROFICO/MADURO LCR 12,200 0.03
Y SEPSIS 1d. PREMATURO/EUTROFICO LCR 9,100 0.36
5 SEPSIS 1d.  PREMATURO/EUTROFICO SANGRE © 14,200 0.0
6 SEPSIS W d.  MADURO/EUTROFICO SANGRE 10,500 0.03
7 SEPSIS 15 d.  PREMATURO/HIPOTROFICO k‘SANGRB . 7 800 0.0
8 SEPSIS 5d.  MADURO/EUTROFICO . >5,750 0.0

. SANGRE




CUADRO 3

DISTRIBUCION DE 23 NIfOS INMUNODEFICIENYES SEGUN EL GRUFO DE EDAD

Y PADECIMIENTO DE BASE.

PADECIMIENTO

it ey it e b s 8 s s & e 4o e

GRUPO DE DESNUTRICION

EDAD III GRADO NEOPLASTA INF. COLAGENA IRCR*
LACTANTE 2 1
PREESCOLAR 1 6

ESCOLAR 6 1

ADOLESCENTE 3 2 1
TOTAL 3 15 3 2

*IRCR, Insuficiencia renal crénica




CUADRO 4

DISTRIBUCION DE LOS 23 NINOS INMUNODEFICIENTES SEGUN EL DIAGNOSTICO

DE INGRESO Y EL SITIO DEL CULTIVO

DIAGNOSTICO NUMERO DE . CULTIVO POSITIVO
DE INGRESO NIROS L.C.R, _ SANGRE
SEPSTS 12 5 © : g °
MENINGITIS 6 y o 3 o°

SIN IﬁFECCION 5 5 o 0

TOTAL 23 - : 11

° PACIENTES QUE PRESENTARON POSITIVO TANTO LCR COMO SANGRE



CUADRO 5

DISTRITUBION.DE 24 NINOS SIN INMUNODEFICIENCIA SEGUN EL DIAGNOSTICO
DE INGRESO Y SITIO DEL CULTIVO

NUMERO CULTIVO POSITIVO
DIAGNOSTICO DE INGRESO DE NIROS L.C.R. - SANGRE
MENINGITIS 10 9 1

SEPSIS SR 5 - 2 ' 3

SIN INFECCION . : ' 2 2 0
MENINGITIS Tb® : 1 1 0
FARINGOAMIGDALITIS | 1 , 1 ' 0

FIEBRE EN ESTUDIO | . 2 2 , 1
TOTAL 21 17 . B 5

° TUBERCULOSA

e ———



GRAFICA 1

DISTRIBUCION  PROPORGIONAL DE LOS SIGNOS Y SINTOMAS DE LOS PAGIENTES
PROPO;C'O“ DECASOS GON LISTERIOSIS SEGUN SU ESTADO INMUNOLOG!GO

E:] INMUNOCOMPROMET1DO0S
#ed  NO INMUNOCOMPROMETIDOS

ALIMENTO CONVULSIVAS
SIGNOS Y SINTOMAS



v SRAFICA 2
DISTRIBUCION DE LOS VALORES DE GLUCOSA, PROTEINAS Y EL NUMERO

DE LEUCOCITOS EN 25 PACIENTES CON CULTIVO POSITIVO A
LISTERIA MONOCYTOGENES EN LCR SEGUN SU
ESTADO  INMUNOLOGICO

GLUCOSA CELULAS PROTEINAS
mg /100mi 1X10 /mm . mg /100ml
' X RN
16 1600 0 |C
¢ N
120 - 12 8 1200
100 10 1000
Q I
X 1o} .
80 — - 8 * 800
o) H . 0
60 8 . 6 [ 600
] ° [ ]
(0] [ I (4]
40 | 4 400 °
—_ — na o .
X (o} . o 0
20 ° . 2 — 200 — $
]
: + ? 2 oo ,& X == *
RN Ic N RN c N RN Ic
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