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RESUMEN

La Listeria monocytogenes (LM) continGa siendo una rarainfeccion
oportunista en enfermos inmunodeprimidos. Se presentan las caracteris-
ticas clinicoepidemiol6gicas y terapéuticas de 10 casos de infeccion por
LM, siendo estas 4 bacteriemias primarias, 3 meningitis, 2 peritonitis
bacterianas esponténeas y 1 absceso abdominal. Todos tenian factores
predisponentes. Las formas de presentacion mas frecuentes fueron el
cuadro séptico y lameningoencefalitis. El antibi6tico més utilizado fuela
ampicilina. Lamortalidad global fue de un 40%.

PALABRAS CLAVE: Listeria monocytogenes. Infeccion. Epidemiolo-
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ABSTRACT

Listeria monocytogenes is still a very rare opportunist infection in
immunosuppressive patients. The clinical-epidemiological and therapeu-
tic characteristics in 10 patients with infection produced by LM are
reported, - four of them had primary bacteriemia, three patients had a
meningeal involvement, there were two patients with spontaneous bacte-
rial peritonitis and one suffered from abdominal access. All of the
patients had underlying disorders favouring the infection. Sepsis and
meningeal syndrome were the most common presenting forms. Ampicilin
was the most used antibiotic. The overall mortality was 40%.
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INTRODUCCION

Listeria monocytogenes (LM) €s un bacilo gram positivo
asociado ainfecciones en mujeres embarazadas y responsable
de sepsis neonatal. En adultos no gestantes es una infrecuente
pero severainfeccion que usual mente af ecta a pacientes inmu-
nodeprimidos.

En este trabagjo describimos nuestra experiencia en liste-
riosis del adulto resaltando factores predisponentes, curso cli-
nico, respuesta terapéutica y prondstico en una serie de 10
Casos.

CASOS APORTADOS

Presentamos un estudio retrospectivo efectuado en el hospital de
Cabueries (grupo 2 del antiguo Insalud ahora SESPA) que atiende a
una poblacién cercana a los 300.000 habitantes en Gijon, Principado
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de Asturias, y que carece de los servicios de neurocirugia, cirugia
vascular y maxilofacial, y en e que no se realizan transplantes de
organos. Nosotros revisamos las historias de todos los pacientes con
cultivo positivo para LM entre enero de 1991 y diciembre de 2002.
Se considerd caso de listeriosis del adulto al episodio de enfermedad
compatible en paciente con aislamiento de LM en localizacion habi-
tualmente estéril, en mayores de 14 afios. Se definid como sepsis pri-
maria cuando los hemocultivos fueron positivos, en ausencia de
infeccion en otros lugares del organismo. Se diagnostico de meningi-
tis 0 meningoencefalitis a hallazgo de LM en liquido cefalorragui-
deo (LCR), y en los casos con cultivo negativo del LCR en los que se
observaron signos citoquimicos de inflamacion meningea siempre
que los hemocultivos fueran positivos. Se definié caso adquirido en
la comunidad aquel cuyo periodo de tiempo entre la fecha de ingreso
y lafechade aislamiento del microorganismo en relacién con latoma
de la muestra, fuese inferior a 72 horas, mientras que se considerd
nosocomial aguel con un periodo superior o igual a3 dias.

Se hallaron 10 casos cuyas principales caracteristicas se descri-
ben en latablal. El rango de edad fue de 28 a 81 afios con una media
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de 54 y predominio masculino (80%). Todos pertenecian a la comu-
nidad del Principado de Asturias. Entre los antecedentes destacaba
un habito etilico mayor de 80 g de etanol/dia en 5 pacientes (50%),
neoplasias sdlidas en 3 pacientes (30%), hemopatia en tratamiento
inmunosupresor en 2 pacientes (20%), cirrosis hepética en 2 pacien-
tes (20%), infeccion por VIH en 20% (2 episodios en e mismo
paciente) y enfermedad de Crohn con corticoterapia en 1 paciente
(10%). La adquisicion fue comunitaria en €l 80%, siendo el 20% de
origen nosocomia. La forma de presentacion mas frecuente fue
COMo Ssepsis primaria en 4 pacientes (40%) seguido de meningitis en
3 pacientes (30%) y formas localizadas en 3 casos (30%), 2 como
peritonitis bacteriana espontanea (PBE) y uno como absceso abdo-
minal. Los sintomas clinicos més frecuentes fueron fiebre, que se
observo en todos los casos, seguido de sindrome meningeo en un
30%, diarreaen un 30% y dolor abdominal en otro 30%. No se halla-

ron signos de rombencefalitis, afectacion cerebelosa o formacion de
abscesos cerebrales en | as afecciones meningeas.

En e examen del LCR (Tabla Il) se detect6 hipoglucorraquia e
hiperproteinemia en todos los casos; € recuento celular del LCR
mostré una media de 839 células, con predominio polimorfonuclear
en 2 casosy linfocitario en uno. El examen del liquido ascitico en los
casos de PBE tuvo una media de 4.230 células con predominio poli-
morfonuclear en unoy linfocitario en €l otro.

El aislamiento de LM se realiz6 en hemocultivos en 8 casos, de
forma conjuntaen sangrey LCR en los casos de laformameningeay
en los 2 casos de PBE Unicamente en liquido ascitico.

En el tratamiento la ampicilina se utilizd en 8 casos con dosis
adecuadas y asociado generalmente a aminoglucésidos y cefal ospo-
rinas de tercera generacion. En un paciente alérgico alapenicilinay
derivados se utiliz6 cotrimoxazol con respuesta clinica inicial ade-

TABLA |

CARACTERISTICAS DE 10 EPISODIOS DE LISTERIOSIS EN ADULTO

Caso  Edad/sexo Fecha Factores Presentacidn Aislamiento de Tratamiento Evolucién
predisponentes Listeria monocytogenes
1 30/M Sep1990  VIH, etilismo Sindrome meningeo y fiebre ~ Sangrey LCR Cloxacilina, gentamicina, Favorable
vancomicina, ampicilina
y eritromicina
2 31/M - Sep 1991 VIH, etilismo Fiebre, diarrea Sangre Ampicilina y cefotaxima Favorable
3 53/V Oct1993  Linfoepitelioma de Sindrome meningeo y fiebre  Sangrey LCR Ampicilina y cefotaxima Exitus
cavum, QT y RT
4 30/V Abr1995  Catimico, Fiebre nosocomial Sangre Piperacilina-tazobactan, Exitus
pancitopenia y RT gentamicina, ampicilina
5 57/V Feb199  Cirrosis Child C, Dolor abdominal, Liquido ascitico Cefotaxima y ampicilina Favorable
diabetes, etilismo fiebre y ascitis
6 63/V Nov199  Cirrosis Child C, VHC+, Diarrea, ascitis, fiebre Liquido ascitico Cefotaxima y ampicilina Exitus
etilismo y deterioro general
7 28/V Ene2001  Enf. Crohn, Dolor abdominal, fiebre Sangre Cirugfa, ampicilina y Favorable
corticoterapia y plastron abdominal metronidazol
8 53/V Nov2001  Etilismo, hipernefroma  Sindrome meningeo, Sangrey LCR Cotrimoxazol, imipenem, Favorable
intervenido fiebre y letargia meropenem, cefotaxima y
rifampicina
9 40/V Ago2002  Enf. Hodgkin (IlIB) Sd febril Sangre Ampicilina y gentamicina Favorable
y QT
10 81/V Sep2002  COD Deterioro general y Sangre Ciprofloxacino Exitus

fiebre nosocomial

VIH: virus de la inmunodeficiencia adquirida. QT: quimioterapia. RT: radioterapia. VHC: virus de la hepatitis C. COD: cancer de origen desconocido.

TABLA Il
CARACTERISTICAS DEL LCR EN LOS CASOS DE MENINGITIS
Caso Células PMN (%) Glucosa Proteinas LCR Hemocultivos
1 213 Predominio linfocitario 17 mg/dl 0,8g/l + +
3 806 90% 9 mg/dl 0,66g/I + +
8 1500 91% 27 mg/dl 51g/l + +
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cuada, pero con posterior retirada por desarrollo de una acidosis lac-
tica secundaria, completando €l tratamiento con imipenem con res-
puesta satisfactoria. Un paciente al que se le trat6 con ciprofloxacino
fallecio en las primeras 24 horas de iniciada la sintomatol ogia.

Lamortalidad fue de un 40%, todos €llos portadores de neoplasia
avanzada o cirrosis en estadio final. No se hallaron secuelas en los
pacientes que se recuperaron. Durante el seguimiento al resto de los
pacientes fallecieron en los 6 meses siguientes por progresion de la
enfermedad de base, sélo superviviendo el paciente con enfermedad
de Crohn.

DISCUSION

Listeria monocytogenes es el principal patégeno humano
del género listeria, distribuido ampliamente en la naturaleza y
transmitido fundamentalmente por la ingesta de alimentos
contaminados. Se han descrito diversos episodios epidémicos
reconociéndose el alimento causante y su mecanismo de con-
taminacion (1,2).

En adultos sanos su exposicidn suele provocar un corto
periodo de portador asintomético con eliminacién en heces
(3); sin embargo en mujeres embarazadas, neonatos, ancianos
y adultos con alteraciones inmunitarias puede llevar a un cua-
dro delisteriosis invasiva (4).

La baja incidencia de listeriosis encontrada en nuestra
revision se basa en la baja capacidad de este microorganismo
de producir enfermedad en € ser humano y por el hecho de
presentarse como casos esporadicos sin detectarse ningun bro-
te epidémico. En Espafia, concretamente en el érea de Barce-
lona, se realiz6 un estudio objetivando una tasa de incidencia
global de 9,4 casos por milldn de habitantes/afio (5).

Coincidiendo con otros estudios publicados, existe un pre-
dominio en varones (6-8) y un cierto predominio de la infec-
cion en humanos entre los meses de julio a octubre (9).

La listeriosis aunque puede afectar a poblacion sana, es
una infeccion que incide en pacientes afectos de enfermedad
previa y/o tratamiento inmunosupresor (10-12). La totalidad
de nuestra serie presentaba factores predisponentes destacan-
do por orden de frecuencia etilismo crénico, neoplasias soli-
das y hematoldgicas en tratamiento inmunosupresor, Cirrosis
hepética, infeccion por VIH y enfermedad de Crohn. No
encontramos ningun caso en mujer embarazada.

Habitualmente la listeriosis es adquirida en la comunidad,
no obstante cada vez hay mas casos descritos de origen noso-
comia (13,14). Esto se explica siendo el paciente a ingreso
portador cronico y posteriormente durante la hospitalizacion
yaseapor malnutricion, progresion de la enfermedad o trata-
miento inmunosupresor se provocaria el desarrollo de la
enfermedad. Presentamos 2 casos (casos 3 y 10) con estas
Ultimas caracteristicas, con estancia superior a mes e infec-
cion invasiva y fulminante, llevando al fallecimiento del
paciente en pocas horas.

Las formas clinicas de presentacion mas frecuentes fueron
lasepsis primariay la meningitis con caracteristicas similares
aotras series (15-19); destacamos sin embargo un 30% de for-
mas localizadas.

Laasociacion HIV- listeriosis es excepcional, asi en Espa-
fia slo hemos encontrado 6 publicaciones (7,20-24) y serela-
ciona sobre todo con el uso de cotrimoxazol para la preven-
cion de infeccidn oportunista. Nuestra paciente con infeccion
por VIH (casos 1y 2) debutd con una infeccion invasiva por
LM con posterior reinfeccion al cabo de un afio con forma cli-
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nica diferente, sin constatarse antecedente de tratamiento con
cotrimoxazol profiléctico y permaneciendo con niveles de
CD4>200 en los 2 episodios.

La peritonitis bacteriana espontanea (PBE) por LM es un
cuadro poco frecuente estando descritos unos 30 casos en el
mundo (25,26). Los pacientes con cirrosis hepética tienen
anomalias en los mecanismos de defensa, incluyendo la dis-
funcion en e sistema reticuloendotelial, reduccion en los
niveles de complemento y disminucion en la actividad de los
neutréfilos y macréfagos considerandose por todo ello grupo
de riesgo para €l desarrollo de listeriosis (27,28). La mayoria
de los casos estén descritos en pacientes cirréticos en Espafia,
atribuyéndose a habitos dietéticos especificos y predisposi-
cion geogréfica (29-31). Presentamos 2 nuevos casos (casos 5
y 6) en cirréticos de origen etilico y VHC en estadio C de
Child- Pugh con peritonitis como Unicalocalizacion. La cefo-
taxima, antibidtico empirico de eleccion en las PBE, no seria
eficaz por lo que destacamos laimportancia de una comunica-
cion temprana por parte del servicio de Microbiologia ante la
minima sospecha para conseguir una adecuada cobertura.

La enfermedad de Crohn y su tratamiento (32) son condi-
ciones predisponentes para la inmunodepresion del paciente.
Los abscesos abdominopélvicos en la enfermedad de Crohn
ocurren en un 20%, siendo importante valorar esta complica
cion ya que la corticoterapia a dosis altas puede agravar la
situacion. El aislamiento de LM en cuadros de afectacion
local como el incluido en nuestra serie es infrecuente, siendo
los bacilos gram negativos los principales causantes de esta
patologia (33). El tratamiento seriala antibioterapia adecuada
acompafiada de la cirugia, en los casos que requiriesen drena-
je (34,35). A proposito de este caso, destacar segin multi-
plesestudios el papel dela LM en lapatogenia de la enferme-
dad de Crohn; agentes infecciosos como E. coli, streptococos,
LM y virus han sido estudiados para demostrar su contribu-
cion en €l origen de esta enfermedad (36-39).

La LM es sensible in vitro a un grupo de antibidticos
incluido penicilina G, eritromicina, ampicilina, cotrimoxazol,
cloranfenicol, tetraciclinay aminoglucésidos; actualmente se
tiende a utilizar ampicilina sola o asociada a aminoglucosidos
y cotrimoxazol en los casos de alergiaapenicilinay derivados
(15, 40,41). En nuestra serie el tratamiento fue adecuado en la
mayoria de los casos tras lainformacion por parte del servicio
de Microbiologia de su aislamiento, si exceptuamos €l caso
de un paciente (caso 10) que fallecié tras un cuadro séptico
con resultado microbiol 6gico posterior a su fallecimiento. No
hubo casos de resistencia a penicilinay si unareaccion adver-
sa a cotrimoxazol en un paciente alérgico a penicilinas que
desarroll6 una acidosis lactica

La mortalidad en distintas series oscila habiéndose descri-
to desde el 28% hasta el 40% (42). En nuestra serie alcanzo el
40% siendo €l factor critico el deterioro severo inducido por la
enfermedad subyacente. No se produjo ninguna secuela ni
recaida en |os pacientes que superaron lainfeccion.

En resumen lalisteriosis permanece como unagravey rara
infeccion oportunista. En nuestro medio consideramos que la
incidencia aumentara en la edad adulta, relacionado con el
progresivo envejecimiento de la poblacion y por e incremen-
toy mayor esperanza de vida de | os pacientes inmunodeprimi-
dos. Larealizacion en la poblacion susceptible de medidas de
profilaxis adecuadas y la sospecha clinica en los casos de la
enfermedad junto a un diagnéstico y tratamiento antibiético
temprano, serian las medidas para evitar su alta mortalidad.
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