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INTRODUCCION.

Este trabajo representa una revision bibliograftica
actualizada sabre Lidtenia menecplepenes, microorganismo
ampliamente distribuido en la naturaleza, e importante patégeno en
Medicina Veterinaria y Humana. En el primer caso se le reconoce
como responsable de grandes perdidas econdmicas debide a Que’
comoromete la vida de los ganados ovino y vacuno, mientras que en
el segundo, su relevancia radica en que puede provocar abortos,
meningitis (con  altos porcentajes de mortalidad o de graves
secuelas naurolegicas en 1os scobrevivaientes), abscesos cerebrales

e 1nfecciones pgerinatales,

Labe subrayar que esta bacteria ataca principalmente a
personas nmupocomprometidas, aungue tambien ocouede afectar a 1os
tndividuos sanos. En este trabajo se hizo enfasis en la
listeriosis humana, dado gue aun es poco conocida, tanto por el
pRrconal maico como por el personal de laboratorio, no obstante
la extensa literatura gue se viene QEHEI‘EﬂﬁD COmMo consecuencia de

su notable trascendencia.



CAPITULO L. GENERALIDADES,

Historia y Antecedentes

Antes de terminar el si1glao nasado, 1nvestigadores tranceses v
alemanes abservaron bacilos Gram positivos caracteristicos en las
muestras de tejido de algunos pacientes, aoulenes probabliemente

padecian de listeriosis.

En los afios siguientes, la bacteria se aisle vy recim?
di1ferentes nombres por parte de 10s investlgagores gque 1e
detectaron. Asl, én 1219, Hulphers asiygns el nombre de facdliu:
henatis a un microorganismo identificado en un toca necrotico
laocalizado en el higado de un conejo y, en ese mismo afio, medicos
franceses conservaraon un "dlfkernlde" aisilado de LCR de pacientes

con meningitis (25).

En 1924, se le denomin® Racderntum menscpiogenes debldo & La
monocitosis que producia en cone)as, ello se descubrio durante una
epizootia ocurrida en estos animales de laboratorio, an
Ilnglaterra. En 1925, provoc® otra epizootia entre roedores en el
KRia Taiger, region de Sudafrica. El microorganismo  causante,
llamado Facllus del Rio tiger, fue nombrago Lizeenelio
fenatelytica par Firie, en hono» a Lord Joseph Lister. el "Fadre

de fa Bntisepsia’.



En 1929, Nyfeldt fue convencido para que aislara al agente
etioldgico de la mononucleosis infecciosa, aislé a un bacilo ¥y lo
nomberd Bacienium menectogenes fomines; sin embargo, la
monocitosis gque el ohserve en su paciente no coincidia con la que
se considera caracteristica comun de la enfermedad humana. Fue
hasta 1940, cuando el microorganismo fue 1lamado Blstenta

Mmonecitopenes (25,51)

Este microorganismo es un importante patdgeno en Medicaina
Veterinaria, ya que es causante de aborto y meningoencefal:itis en
ganado ovino y vacuno y de algunas otras enfermedades en distintos
mamiferos, pajaras y peces (9,18,25,51,55). Una caracteristica
distintiva de los cuadros Que origina es la monacitosis en sangre

periterica de cone)os y cobayos.

Sin  embargo, Zrotena monecylopenes se ha identificado
tambi#4n en humanos, si1endo 21 primer caso repgrtado el de un

enfermp con un padecimiento semejante a la mononNUCleosis.

Aproximadamente del 1 al 5% de humanos son paortadores
itntestinales asintomaticos de Pistenia meonocpylogenes €18,36,38).
En un estudio realizadeo, el 22% de 37 receptores de transplante

renal, mostrs al micraarganisme @n sus heces (36).

Se han encontrado aislamientos de Yioteada menocytagenes mas

frecuentemente que de Bacillua anthracis, Corynesdacternium



dinhehenae 0 Sapainelethx  1Awsienatieae, los cuales estan entre

los bacilos Gram positivaos de importancia medica “clasica".

En 1971, el porcentaje de mortalidad reportado para pacientes
con listeriosis fue entre 42 y 50%. Sin embargo, esta claro que lta
mortalidad varlia considerablemente con las diferentes sindromes

clinicos.

individuns con maximo riesgo para desarrollo de listeriosis
son: mujeres embarazadas y sus fetos, nifos recién nacidos,
personas de edad madura debilitadas v hospedadores

inmunocomprome tidos {23, 25,55).

Utros tactores predisponentes menos frecuentes, incluyen
alcoholisma, cirrosis, hemocromatosis (en la que hay incresento de
fierro), .olitis ulcerativa, asma, SIDA y otras condiciones ton

deterioro de la respuesta i1nmunoldgica.

El porgentaje marimo de mortalidad ocurre en pacientes con
granulomatosis infantis2ptica y en pacientes inmunosuprimidos que
tienen meningitis (10). Entre 1978 y 1981 en Estados Unidos se
repartaron 265 casos de meningitis debidos a Listernia
monecytogencs de 27 eatados participantes en el Estudio Nacional
de Vaig:ilancia de Meningitis Bacteraiana. Zistenia menccilegenes se
reports como la segunda causa mas camun de meningitis neohatal,

despu4s de los estreptococos del grupo B y la segunda tausa mas



comiun de meningitis bacteriana en personas de mais de &C afos

despuds de JFlhentscaccus npneumoniae ().

En lo retferente & Veterinaria, esta bacteria se ha aislado en
mas de S0 especies de animales de sangte caliente y sahgre fria,
de la misma forma se ha encontrado en leche y otros productos
1acteas ttanto pasteurizados como no pasteurizados) Yy an
vegetales. Iqualmente se ha encontrado en el medio ambiente como
en aguas residuales, ensilaje, tierra, abonos nitrogenadas y

vegetacion marchita (23,34),

lambi1¢én s han reportado algunas brotes recientes de
enfermedad par el manej)o de alimentos (2,3,22,23,24,25,26,27,32,34

38, 16,37,38,359,438,45,50,56), esto ha estimulado un mejoramienta en

el conocimiento e 1nteres de la_ listeriosis, particularmente en lo
que se refiere a la via de transmisidn de la infeccidn y a los
posiblies mecanismos de patogénesis. Parece claro que los alimentos
contaminados proveen la mayor fuente de transmisidn de Lisleria
ranellegenes del medio a los humanos. En 1986, Ho y col (36)
describieron un brote de 1nfeccion por X. menocyiagenes tipo  4b,
comprendiendo pacientes de 8 hospitales en Massachusetts. Diversos

alimentos se 1mplicaron en esta brote.

Previamente Schlech y otros, seflalaron coles y ensaladas de
col como la causa de listeriosis en una provincgia canadiense, Ia

€ol provino de una granja abonada con esti#rcol de ovesa (la cual



habia presentado listeriosis un afip antes). Mais recientemente se

reportd otro brote asociado con el manejo de fruta cruda (34,54).

Un gran brote de listeriosis en el sur de California que
afectsd a madres y a sus nifios recieén nacidos se asocid con el
cansumo de guesos estilo mexicano. Este brote se debid al empleo
de leche cruda contaminmada que se mezcld, eonciente o
1nconcientemente con leche pasteurizada (37). En 1984, 2istenia
también se encontro a partir de cultivos de una marca de helados
di1stribuidoes nacionalmente; sin embargo, No se asociaron casos de
enfermedad can el consumo de eéstos, probablemente porque la
concentraci4n de microorganismos (y presumiblemente su rango de

multiplicacisn) en alimentos congelados fue relativamente baja

(36 .

Taxonomt a

El genero Listera se clasificd previamente dentro de la
familaia feapnedacieriaceas, pero  la 8% Edicien del Manual de
Bergey de Bacterioiogia Determinativa, lo incluye con logs géneras
Lnpyscnelothnix y Baayenhanen como "géneroas de afiliacidn incierta
(9,51). Stuart y uwWelshimer sugirieron que se creara una nueva
tamilia Xi:teriaceae, para acomodar al genero no especifico
Zistenwa y un  nuevo género ho especifico  AMurvapa, incluyendo
Muaraye prapge subsspecie  pgrapyl  (antiguamante Xiseenda Qrapyd v

Murraye grape  subespecie  murrapd (antiguamente  Zioterde muarapd



(7,9

Rocourt y col sugirieron que el geénerao Yisteria se dividaiera
en 5 grupos basados &n sus propiedades bioquimicas similares y su
relaci1én de ADN. El grupo gendmico 1, contiene la cepa Zioweua
nenscylogenes v serovariedades incluyendo 1/2a, 1/2b, 1/2c, 4a, 4ab

y otros.

Zioterr  innecua, Liéotenla welohimeni V4 Zioterda ceeligenty
se han aceptado como nombres para l1os grupos gendmicos 3, 4 y S5,
respectivanente, mientras Yisteala Sulpanica (serovariedad S), aum
no se ha legalizado como la especie designada para el grupo
gen>mco Z. La virulencia de las cepas difiere extensamente en los

grupos genomi1cos. Solamente cepas de los grupos gendmicos 1y 2

son pat4genas bara mamiferos. Listenia meonscylopenes se relaciona

antigéenicamente a un cierto numero de microorganismos,
especialmente Peanhylacoccns aureus Yy Pirenlacaioio faecalio,
auvnque ia identificaciaon seroldégica definitiva requiare

serotipi1tficacion de antigenas somdtico (0) y flagelar (H) ().

Morfologia y Fisielogia

Luolenia monaciHopenes es un microorganismno de tamafio
vartable, de 0,3 a 0.5 x 1.0 a 2,0u Las células won
cocabac:lares, en ocasiones diplobacilares, con tendencia a

praducir cadenas de $ a 5 o mas células (y a producir en {forma



general elongaciones filamentosas). Los trotis de colonias de 18 a
24 horas de incubacién, muestran la tipica palizada difteroide o
bien, acomadada en ‘torma de V, Y o L. No produce esporas m
capsula. Ea Gram positivo, pero en cultivos wviejos puede verse
como Gram negativo y aparecer como bacilos alargados y filamentos
fargos de mas de SU a 100y, La movilidad es por medio de 4
tlagelos peritricos a temperaturas de 20 a 25°C, aparecen menas

tlagelos o un flageio.a 37%.

Es facultativo, produce catalasa y puede crecer en un amplio
ranpo de temperatura en medios ordinarios de cultivo, produce una
zona limitada de hemolisis total alrededor o debaje de las
colonias en acar sangre, Muegtra caracteristicas de baja mavilidad
en una preparacion de gota suspendida, pero son mas pronuncladas
despuss de desari'ollar entre 20 a 25°C que a 37“(:., presentando
forma tipica de crecimiento en la parte superior de un medio
semiw™il1do. Froduce acido pero nNo gas a partir de glucosa vy
alogunos otros carbohideratos. Hidreliza 1a esculina, no produce
thdal v no nidroliza la  wrea, gelatina, caseina n1 leche. No
produce aciao sulfhidrico, no reduce los nitratos a mtritos,

produce acetoina.

Su creci1miento mejora si sSe reduce el oxlgenu y se pravee una

. - a9y
atmastera de 5 a 10% de LDz, ULrece entre 4 y 28 C, particularmente
cuando el medio contiene pequefas cantidades de glucosa

(18,25, 36,51,5%) .



Constitucién Quimica y Antigeéenica

Este microarganismo contiene en suU pared celular,
aproximadamente 207 de hexosa (glucosa y galactosa), 5% de
hexosamina y 5% de proteina con alanina, acido glutamico, 4acido
diaminopimelico, acido aspartico y leucina. No contiene glicina o

serina, de este modo se distingue de Saysineletbrix rluowrnathiae,

Existen, minima, lé& seruvariedades de Xiocierla menscplogened,
1dentificadas por un agrupamiento seroldgico de los cinco
antigenos flagelares termolabiles y los 14 antigenos termoastables
conteniendno carbohidratos. A pesar de esta diversidad, sdélo 3
seratipos —172a, 1/2b y 4b- son responsables de mas del 204 de la
entermedad en humanos. En 1984, el Centro para el Control de 1la
Enfermedad (CDC), mostrd en un estudio realizado, que no hay
diferencia significativa en la distribuci4n de serotipos entre &
regiones de los Estados Unidos. De 141 sgserotipos aislados, 53
(3x%) tueron del 4b, S1 (31.5%Z) fueron del 1/2b; 48 (304) fueron
del 1/2a, & (4%) del 3b, 2(1%) del 3a y 1 (0.5%) del 1/2c. Dentro
de estos serotipos se identificaron subgrupos a partir de
bacterisfagos lisotipiticantes y patrones de isoenzimas. Por
medio de estos nuevos s1%temas tipificantes sa aumenta
substancialmente e1 potencial para la identificacion de las cepas
que se puedanh relationar ¢dn una fuente comun y ayudar en la

determinacisn de la enidemiologila de la listeriosis.



Pueden i1dentificarse algunos tipos antigénicos por medio de
sus antigenos O y H, ya que algunos compartsn los primeros
factores antigénicos con atras bacterias Gram positivas, pero no

con Saysineletine.

El contenido de guanina + citocina G+C, del ADN es de 39
moles %, excepto en PLicderia denidluficans en la que es de 56

moles %4 (13,235,485, S51).
Requerimientos Nutricionales

Liotenia menscylogenes requiera para su crecimiento de
biotina, riboflavina, tiamina, cisteina, glutamina, lsoleucina,
leucina, valina y otros aminoacidos. Arginina, histidina,
metionina y triptofano, tienen un efecto estimulante sobre su
crecimiento (S51).

Identificacién en el Laborateric

Las muestras apropiadas pata el cultivo, vartian dependiendo

del sindrome clinico, pero Lwtenia monacipapenes se aisla
facilmente de fuentes comnunes como sangre, liquido
cefalorraquidec, fluido amnidtico y secreciones del tracto

genital, puede ser dificil de aislar de ciertas muestras clinicas,
particularmente de tejidos retirados durante cirugia o autopsia vy

muestras muy contaminadas como materia tecal y muestras de tuentes



ambientales; en estos casos se  recomienda una técnica de
enfriamiento que implica la mezcla del material obtenido, con
caldo de soya tripticase o caldo triptosa, en proporcien de 1
parte de muestra por %9 de caldo, manteniendo esta mezcla a 4°C can
subcultivos semanales durante 4 semanas Yy, despues, mensuales
durante 2 meses. Se pueden mantener cultivos puros indefinidamente

a -70°C en sangre de conejo desfibrinada.

—Caracteristicas de Cultivo

a partar de nmuestras de araigen clinica, Piotenia
meongcrgenes se puade apreciar en al cultivo como colonias
redondas, translucidas, mostrando una zona angosta de hemolisas
total en un periodo de 18 a 24 horas (daesignada -—a semejanza de
las colonias de estreptocoto- como [Fhemdlisis y con los cdales en
ocasiones puede confundirse, sobre todo con YPirentecoccus
agalaciiaely, a axcepcidn del serotipo 35, gQue muestra una marcada
zona ancha de la misma hemélisis total, presente sobre placas de
agar infusidsn de corazédn, conteniendo 57 de sangre de conejo,
oveja o caballoe. El caldo infusidn cerebro corazén y varios medios
de cultivo comerciales, adicionados de sangre, son satisfa:tof:as.
Produce tambieén colonias azul-verde iridiscente cuando se @xamina
con luz indirecta, en un medio libre de sangre como puede ser el

de triptosa agar (9).

Les medios con agar sangre de ove)a incubados a 35°E durantce



24 horas en ambiente aeroblo, dan un crecimiento generalmente
pobre. También se puede obtener crecimiento en el mismo medio pero
incubados con S a 10% de CO2 0o en condiciones de anagrcbiosis. Las

colonias son pequefas, transliucidas y grises (9,386).

En un medio semi-~scolido conteniendo 0.25% de agar, 8.04 de
gelatina y 1.0% de glucosa, se presenta su crecimiento en un
periodo de 24 horas a-37°C. seguido por extensiones irregulares
turbilas dentro del medio. Aparece una zona de crecimiento maximo

semejante a una sombrifla de 3 a § mm debajo de la superficie.

En agar con extracto de higado de oveja, crecen colonias
circulares, lisas, butiriceas, ligeramente planas, transparentes
s1 se ven con luz transmitida y lechosas si se ven con luz
retlejada. Se pueden distinguir colonias lisas, intermedias y
rugosas. El crecimiento sobre @l mismo medio de agar inclinado es
conftluente, lisa, transparente Y tutiraceo (F436,51) . El
crecimiente sobre agar peptona ®s mas delgado que sobre agar

extracto de higado.

Despueés de varios meses de incubacieon, algunas cepas producen
un pigmento amarillento o rojiza. Hidrelizan el Tween 80 y el
Tween 20. Existe una fostfolipasa que puede causar varios grados de
opacidad &n medios con yema de huevo, las cepas con pronunciada

accien lipolittica, usualmente son fuertemente hemollticas.



Su temperatura ¢ptima de crecimianto es a 37°C. aunque pueden
hacerlo a temperaturas tan bajas como 2.5%. se destruyen durante

10 minutos a S8-59°C y sobreviven 8 semanas en NaCl al 20% a 4°C.

Las cepas del serotipo 5 difieren en las siguientes
caracteristicas: la ya mencionada, pronunciada zona de hemolisas

total en agar sangre de ovedja al 5

no producen acido a partir de
trialosa, salicina, xilosa, dextrina y maltosa 151, L.as cepas
aisladas a partir de materia fecal y de fuentes ambientales,
{recuentenente no san hempoliticas sobre agar sangre de ovej)a al
S7%. Usualmente no pertenecen a serotipaos encontrados en material
patoldgico de animales y hombres con listeriosis; no son patdégenas
en ratones blancos y embriones de pollo y no producen

conjuntivitis en los conejos (S1).
~Examen Microscépico

Las tinciones de Gram realizadas en muestras clinicas,
revelan bacilos cortos intra o extracelulares, Gram positivos; sin
embarga, su morfaloglia es variable, pusden aparecer cocobacilos
tformando cadenas cortas y confundirse con estreptococnos. Las
tinciones de Bram de cultivos en caldo, generalmente muestran
bacilos mAs grandes con la formacidn tilpica de palaizada,
caracteristica de difteroides. S1 esta tincion se sobre decolora,
Fiotenia menecylegenes puede aparecer como Gram aegativa b4

confundirse con Kaeemenhiluo onn (?).

w



Se ha descrito una tincieén :1nmunogquimica especifica  con
anticuerpos fluorescentes, que puede ser util en la identificacidn
preliminar del microorganismo, especialmente si é¢ste se encuentra
en muestras contaminadas (materia fecal y muestras del medio
ambiente). Estudios muy especializados describen la deteccién
especifica de Xioteria menecylogenes en telridos, por bhibridizacion
de acidos nucleicosg pero ninguno de los dos metodos
~hibridizacié¢n p anticuerpos fluorescentes— es proeobable que se
convierta en un método rutinario en los laboratorios clinicos,
debido al alto costo gque tieme el realizar estas técnicas y, a gque
también se debe tener personal altamente capacitado para

realizarlas (9,36,51).

=Pruebas Bloquimicas

Se han realizada diferentes pruebas bioguimicas, tanto a
nivel de 1investigacién como de laboratorio clinico, algunas
reacciones, de las mis empleadas y, algunas ya mencionadas

anteriormente, son las siguientes:

Produccidn de acido lactico pera no de gas, a partir de
glucosa, am:igdal:ina, esculina, celpbinsa, dextrina, fructosa,
maltosa, manosa, salicina, almiddén y trealosa, no produce icido
sulfhldrico, no reduce los nitratos a nitritas, produce acetoina,
es catalasa positivo, hidraliza Tween B0 y Tween 20 y produce

diterentes grados de opacidad en medios adicionados de huevo.



-Pruebhas Serolagicac

Para estos métodos we requiere definitivamente ia
1dentificacion serotipificante de 1os antigenos D y H. La
produccidn de sueros tipificantes especiticos es tediosa y no
garantizada para diagnsstico de laboratorio. Existen disponibles
comercialmente, pruebas rapidas de aglutinacidn en tubo Y.,
partaobjetes; sin embargo, es necesaria la serotipificacadn mas
especiftica, para estudios epidemioldgicos. Los serotipos la, 1b y
4b, son los que se encuentran can mayor frecuencia,

aproximadamente en un 0% de las casos (9).

Se han propuesto varios métodos en los cuales, suspensiones
de bacterias muertas, se usah como antigentt sin purificar para
detectar anticuerpos especificos contra Lioteriay ineluyendao
aglutinacidn, tigacidn de complemento, inmunoprecipitacidn e
anmunohemdlisis pasiva. Estos métodos no son especificos porque se
ptesenta una reactividad antigénica cruzada entre Pisterio
monecytegene> ¥y wtras bacterias Gram positaivas, tales como
estafilococo, enterccoca y Bacillus opn. Ademas, tales métodas son
de baja sensibilidad y, por log tanto no pueden wsarse para un

dragnostico efectivo de listeriosis humana.
Debaido a esto, la prueba mas confiable es la deteccidn de
anticuerpos contra la listeriolisina @, ya que es mas sensible y

especifica gue cualquiera de las pruebas antes mencionadas (5).

15



~Pruebac de Patogenicidad

La prueba gcular de Anton, as una de las pruebas realizadas
en el laboratorio para confirmar la patogenicidad de Xioterla. Se
realiza poniendo una gota del cultivo en caldo del microorganismo
{con 24 horas de incubacidn}), dentro del saco conjuntival de un
conejo Joven o0 un cobayo. Yisterld mensciiegenes produce una
severa conjuntivitis purulenta en un lapso de 28 a 35 horas
(Prueba de Anton pos:itiva). Como control se utiliza el saco de la

conyuntaiva del otre ojo, @21 no inoculado (3I4).

Dtras pruebas son la inoculacidn intraperitoneal de ratones y
la 1noculacion de la membrana corioalantoidea de embriones de
pollo, pero tales pruebas no se requieren para el aislamiento de

rutina, A1 para la 1dentificaci¢n de los aislamientos clinicos.

Metodos mas sofisticados, coma la tipitficacién del tapo de
Leaterta monscytogenes es de uso  internacional en investigacidn,
S& ha usado como un si1stema presuntivo y algunos estudios indican
gque @s potenclalmente util en investigaciones taxondmicas y

epidemiocldgicas (9,346).

~Epidemiologila
A pesar de gue muchos de laos aspectns clinicos y
microbioladgicos de Piseenia monecytagenes han sido bien



estudiados, el conocimiento de la epidemiologia de la listericsis
en los humanos, esta lejos de completarse. Muchos factores,
incluyendo la incidencia y el modo de transmisidn no estin muy
claros todavia, porque ia listeriosis as un padecimiento
relativamente raro, 0 que nNo se detecta en la mayorta de los

laboratorios en farma rutinaria y es hasta fechas mas o menos

recientes en que Se empezd a reportar.

La incidencia de listeriosis en una comunidad puede pasar
desapercibida, a menos de que par casualidad se presenten varaias

casps en una institucién, o en un Area donde exista vigilanc:a

(18,25,34).
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CAPITULO IX. PAPEL. PATOGENO.

Listeriosis en hospedadores normales e lnmunocomprometidos

Piseeni Hage: —usualmente considerado comb

oportunista— se ha reconocido como pategeno humano desde hace mas

de S0 aMos; causa enfermedad principalmente en muj)eres
embarazadas, recien nacidos, ancianos v pacientes
rnmunocomprometidos. Existen tambilen algunos tactores

predisponentes como pueden ser el alcoholismo, cirrbsis, diabetes,
¥y los tratamientos con corticoesterocides asi como otras arcgas

INMUNOSUPresoras (5,13,14,22,25,364,953,94,56? .«

Los 1individdos con Su inmunidad celular damada son
particularmente vulnerables a esta enfermedad, aproximadamente el
70% de los pacientes con enfermedad por fuodarea presentan
inrunosupresion en forma fundamental. Las drogas que reducen la
acidez gastrica pueden predisponar a la 1infeccion. Ademas de las
condiciones predisponentes ya mencionadas, la hemocromatosais Y
aquellos pacientes sometidos a grandes perlodos de hemadiralisis y

frecuentes transfusiones, estan en alto riesgo (18).

Se ha visto que 1o gue distingue a 2. meneclogcnes de las
especles no patdgenas, @s la produccion de la hemalisis total, en

consecuencila, wna hemolisina, la listerio:iisina, se ha sospechado



que es un i1mportante factor de viruiencia (5). Sin embargo, se ha
visto que la actividad hemalitica varia entre cepas ai1sladas de
casos de listerios:s y no se correlaciona con la severidad de la

infeccion (25).

Se han realizado estudios de mutagénesis de transposones que
apoyan la hipsatesis de que esta hemolisina es un verdadero factor
de viruiencia, pero una correlacion directa entre virulencia y
produccidan total de hemolisina, nNo se ha demostrado. La hemolisina
mencianada es una proteina  antigenicamente relacignada con  la
estreptoiisina 0O, puede ac tuar intracelularmente par unidén
trreversible con el colesterol de la membrana celular, aniciando
une tascada de eventos que da como resultado la destruccien de los
maL+tanas hospedadores de la bacteria. Esta enzima puede tambien
ncrementar la disponibilidad de fierro i1ntracelular y, de esta
manera, actua directamente como un  factor dee crecimiento. En
contraste, 2. PYZI{V*1Y RV & Wwanduil, aungque tienen actividad

hemolitica, no son pategenas (25).

£1 tactor de Xoxeaww menscplepencs qQue se  plensa  produce  la
monoc1tos1s, es tn lipigo extraible, que produce este fendmeno en

los cone)os y roedores pera no en humanos (25).

txisten otrras toxinas producidas por Z. menacpylorgene como
sS0N una texina hemarragica extracelular, una toxina pirogenica y

Una Loilna qQue causa camblos electrocardiograricos en animales.



Ninguna, sin embargo, se ha correlacionado en forma concluyente

con la virulencia.

La 1mportancia de la inmunidad mediada por células T, se
demostrd experamentalmente hace mas de 20 afos y continta siendo
la base de la asociacion de listeriosia con las enfermedades
malighas, la terapia inmunosuprescra y el embarazo. En ratones,
tratados con esteroides, la dosis letal media de X, maneaiogenes
puede ser tan baja como 1lo es 10 a S0 bacterias. En suma,
defaiciencias en la inmunorregulacidn local de la placenta pueden
contribuir a las infecciones perinatales. Como es un parasito

tntracelular facultativo, puede crecer dentro de los macréfagos

(287 .

La i1nmunidad depende, en gran parte, de la activacidn mediada
por las ceélulas T de los fagocitos mononucleares, via linfocinas,
especialmente el gamma i1nterterdn y la interleucina 2, esto puede
ser reqgujado por las prostaglandinas. A pesar de que la
listeriosis ocurre en tforma poco frecuente en pacientes con
sindrome de 1nmunodeficiencia adquirida (SIDA), el rango de
1ntfeccidn es mis alto en estos pacientes que en aquéllos que no lo

presentan, en edades y sexos similares.

El papel de las detensas humorales contra Zioternia
menecylegenes eata menos definido que la inmunidad celular. La

1mportancia de la opsonizacidén an ia respuesta inmune a este



microorganismo, Se suglere por el aumento de susceptibilidad a la
infeccion durante el periaodo neonatal. Esta se ha atribuido a los
bajos niveles de IgM v a la actividad disminuida del complemento

t25).

Una eptdema reciente de listeriosis en Norteamérica y Sutza,
%@ asocto con alimentos contaminados, de manera gque todos los,
pacientes tuvieron al.tracto digestivo como probable puerta de
entrada de este patdgena. Se ha especulado que debe ser necesaria
una lesidn en la mucosa gastrointestipal para establecer una

entermedad i1nvasiva, aungue la asociacién no se ha e&stablecido

todavia (23,

&n un modelo de enteritis animal causada por Leotenia
menascilegene?y, se demastre la invasion de la barrera epitelial
1ntacta. Usango el modelo in vutne, se vid la 1nvasicen por
fagocitas:s lhdutida. Estos estudios sonh una réplica de la prueba
de Anton, quiern demostrd que un defecto preexistente en la barrera

epitelial ND €s necesarlo para gue se realice la i1nvasidn.

eri1sten sintomas gastrointestinales en aprosimadamente  un
terci1o de las pacientes con ii1steriosis, esto puede reflejar una
respuesta No especifica a una infeccion sistémica, una enfermedad
concurrente en el tracto gastrointestinal que altere la integraidad
de la mucosa y que permita a Fistenia  menecytepenas 1nvadirla. La

posibilidad de que ocurtra una infeccién sistemica, después de la



ingestian de alimentos contaminados COn  Xiotends menscpogenes,
depende de varios factores, los cuales incluyen la susceptibilidad
del hospedador, la cantidad del indculo y, posibliemente, hasta un
factor de virulencia no identificado. Se han obtenido cgcepas
patdgenas de este microorganismo, a partir del tracto
gastrointastinal de individuos asintomaticos, incluyendo aquéllos
de alto riesgo como mujeres embarazadas ¥ receptores ae

transplantes (5,18,25.

Las manifestaciones princilpales de listeriosis incluyen,

meningitis, meningoencetfalitis, abscesos cerebrales, abarto
espontanec y septicemia; seguidas, en menor proporcicn por
endocarditis, peritonitas, formaca on de absgesos tocales,

uretritis, endoftalmitis, conjuntivitis, hepatitis ¥y artritis,
también se han resportado lesiones cutaneas vy osteomielitis

(4,14,17,19,22,28,30,31,49) .

La enfermedad puede desarcollarse tambien en i1ndivaiduos
sanas, estimandose que un 5% de las personas son portadores

astntomiticos en heces (5,15,18,36).

Una etapa vital del proceso de infeccaion es la multiplicacien
del micraoorganismo dentro del citoplasma de las celulas
hospeaadoras, estudios geneticos muestran que la hemolisina
eutracelular, listeriolisina 0O, es esencial para la multaiplicacidn

intracelular (9,6,33).



Como ya se ha mencionado, €l microorganismo se encuentra en
mul tiples sistemas ecoldgicos como son: vegetacidn, estiércol,
aguas residuales, agua de rio, lodo, heces de humanos sanos, etc y
en la leche cruda y posiblemente pasteurizada, en quesos, helados,
sorbetes, col, lechuga, pescado, carne y pollo crudos, embutidos
fermentados, etc. La ingestidn de los alimentos contaminados con
Zidterta menecylogenes €s una de las causas principales de esta

enternedad (2,3,5,13,15, 16,22,25,24,25,27,32,34,35,35,37,38,43, 45)

En 1985, hubo un gran brote de listeriosis en el Estado de
Calatornia EE. UU., que se asocid al consumo de gqueso estilo
mexicano producido por  una compafita de ese estado. La
investigacion realizada, revelé gque una parte de la leche empleada
no se nabia sometido al procesao de pasteurizacidn {22,37). La
Administraci¢n de Alimentos y Drogas (FDA), recomendéd que se
retiraran del mercado todos los productos cuando se identiticara
Yisterwa menecitogenes en alimentos comerciales que shSe tfueran a

consumil Sin coccidn previa (24,26).

Ue entre los organismos vivos, el microorganismo se ha
aislado de un minimo de 37 especies de mamiferos y 17 especies de

aves de corral, garrapatas, pescados y crustaceos (22,23).
A continuacidén se describiran aquellas enfermedades -dentro
de los cuadros causados por Yisteria menscylegenes— que, de alguna

manera, revisten la mayor importancla para £}! humano.
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-Meningitis

El cuadro inicial de la meningitis, es indistinguible de 1la

producida por otros agentes etivldgicos u otras causas (28,31).

Se recomienda que al realizar un diagndstico de meningitis
purulenta, se empiece inmediatamente el tratamiento con
antibioticos, después de algunas haras, la bacteria responsable ya
podra aislarse en la mayoria de los casos y el tratamientao se
ajustara conforme a esto. Los antecedentes de una entermedad,
rasgos clipicos y hallazgos de laboratorio son de gran ayuda en el

estabhlecimiento de un diagnéstico etioclsgico temprano (28).

Se ha oabservadao que Xieria meonecylopenes, puede producar
meningitis tanto en personas sanas {(en un porcentaje minimo) como
en pacientes inmunocomprometidos, principalmente en personas gue

se han tratado con esteroides como son los pacientes con tumores

malignos y con enfermedades de 1la colagena (2,28,31). Se han
mencionado como factores predisponentes, al alceoholismo,
artericesclerosis, artritis orica, hipertension, enfermedades

gastrointesinales y hepatomegalia; no hay relacién entre edad o

sexo (28).

La manifestac1dn de la enfermedad es generalmente aguda y la
pramera visita al mddico se realiza dentro de las 12 primeras

horas a A4 dias del comienzo de los sintomas, entre los cuales se



pueden mencionar las sigulentes: en el P04 de los casos el praimer
sintoma es fiehre en un rango de 38,8 a 41.2°C. con una media de
4o°c, dolor de cabeza, dolor muscular, vdémito, torticolis,
temblores, obnubilacidén mental, crisis convulsivas general:zadas,
astenia, dolor lumbar y anorexia. Se presentan tambien signos
focales nepuroldgicos en el 68% de 1ps GasS0S, consistentes en
paralisis de extremidades themipleg:ia y tetraplegia) y paralisas
de nervie: craneales, los cuales se presentan en forma tardla,
aproximadamente a Ins 15 ditas de inicio de los sintomas

principales (2,9,28).

Estudios irealizados en liquido cefalorraguideo dan los
si1guientes resultados: éste puede aparecer clara o turbjo, en este
ultimo caso, debido a la cantidad presente de leucocitos, de

éatos, mis del 80X son polimorfonucleares.

Se encuentra una elevacidén de proteinas en el 984 de 1o
casos, encontrandose un valor medio de 2.4B :1.5 9/!y en algunos
pacientes el nivel de protefinas es nourmal. El1 nivel de glucosa

encontrado es bajo <0.40 g/1.

La relac:iodn de glucosa L.C.R./sangre fue baja en casi todos
los casos; sin embargo, nunca fue Cero como algunas veces Sse
encontre en casos de meningitis causados por npeumococos Yy
meningococas. En sangre periférica se puede observar leucocitosis,

s1endo mas del B4%Z, palimorfonucleares, los valores de [IgG, IgA e



1gM se encuentran dentro de los valores de referencia, asi cemo la

hemoglabina, tilempo de protrombina, urea y electrolitos (2,28).

La terapia para estos pacientes, cuando se establece el
diragnadstico bacterioldgico ~usualmente dentro de las 36 primaeras
horas- es una combinacidn de dos antibidticos, que son ampicilina
mas un aminoglucdsido (gentamicina o estreptomicinal:

Ampicilina.- se da por via intravenasa (150 mg/Kg/dila) &6 dosis con
intervatos de 4 horas.
tstreptomicina.— se da en 2 inyecciones diarias de 7.3 mg/Kg.

GGentamicina.~- se da en 3 inyecciones diarias de 1 mg/Kg.

Algunos pacientes se tratan con cloramfenicol
taproximadamente 50 mg/Kg/dia) durante 4 dias, ya sea por via oral
o intravenosa combinado con un aminogQlucdsido como se@ menciond

anteriormente, ta duracidn de la terapia es de 21 dias.

Aprguimadamente el SBZ de los pacientes sobreviven y, de
estos, el JUY no presenta secuelas notables, el 38% restante puede
presentar las sigulentes secuelas neuwroldgicas: deterioro mental,
paralis:s de extremidad superior, movimientaos espasmdédicos
musculares e 1ncoordinacidn, paralaisis oculamatora, afasia,
paralisis tacial y disfuncidn de esfinteres. Mas o menos el 427 de

los pacientes pueden morir (4,9,28).



~Infeccion listérica neonatal

En 1930, Burns asocid® a Liowma monascylogenes por primera
vez can la patolagia perinatal. En nuestro pais, la identiticacidn
bacteriana de Yioleric es baja, probablemente porgue eh muchas
otasiones se confunde cON MICrooOrganismos contaminantes cano
difteroades, debido a su relativo pleomortismo ¥ 3 que la reaccidn
con la tincidn de Gram no es consistente, 10 que condiciona que el
nunero de casus diagnosticados sea ocasional y se haya minimizado
su importancia en la infeccidn saistemica neonatal (S2). En Europa,
P. manoclagents sa@ congidera como €1 mCroorganismo  causante de

0.5 a 3% de muertes perinatales (53).

Se define como infeccidn sistémica neonatal, al conjunto de
signos y sintomas sugestivas de proceso :i1nfeccioso, con © Ssin
localiracidn anatémica, acompabada de alteraciones de laboratorio
y/0 gabinete y del aislamiento bacterioldgico correspondiente:
dicho sindrome se manifiesta dentro de los primeros 28 dias de
vida extrauterina. Bajo este rubro quedan i1ncluidos 1os cuadros de

septicemia, meningoencefalitis y neumeonia (25).

Los criterios clinicos de sospecha de infeceion son:
distermias (hiper o hipotermia), atague al estado peneral,
hiporreactividad, rechazo al al:imento, distencion abdominal,
ictericia, hipoperfusidn tisular, hepatoesplenomegalia, petequias

y manifestaciones de sangrado. Todos los recidén nacidos



dasarrollan manifestaciones clinicas dentro de los primeros & dias
de vida, siendo mas frecuentes an las pricoeras 72 horas, Los
81gnos clinicos predominantes son: fiebre, irritabilidad, letargo
vy GOmo ya se menciond, hepato y esplenomegalia. En algunos casos
@] curso es grave y fulminante dentro de las primeras 48 horas de

vida.

Es poce frecuente que sa presente el cuadro clasico de
listeriosts diseminada o granuloma infantiséptico, con evidencia
radiclegica de calcificaciones hepatitas, exantema generalizado y

conjuntivitis grave.

tn el recien nacido, ia enfermedad listdrica aa ha
clasificado en 2 gindromes, (20,25,52,53) de acuerdo al tiempo de

la presentacisn cliniea:

a) Una forma de “inicio temprano” que se manifiesta ean los
primeras 5 dias de vida extrauterina (habitualmente compromete
a los praductos de pretérminol. Las manifestaciones de una
intecc14n temprana aparecen aproximadamente al dia y medio y
rapidamente aparecen granulomas diseminados en el reciéen
naci1do, quien se 1nfecta in were, este sindrome se conoce como
granuloma i1nfantiseéptico. En este sindrome, las lesiones mas
comunes se presentan en el higado y la placenta, pero tambidén
pueden encontrarse en el cerebro, glandulas adrenales; bazo,

rifien, pulmones y en el tracto gastrointestinal.



Enisten pequeflas evidencias clinicas  para distinguir 1la
listeriosis oneonatal temprana de atras formas de sepsis
neonataly la aparicidn nostarior de granulomas placentarios vy
tfaringeos, asl comno pequeBos grandlomas multiples sobre la

piel, pueden ser seflales tempranas para el diagndstica.

by uUna forma de “inicio tardlo®, cuyas manifestaciones e
presentan  despuds del guinto dia de vida e invalucra
predominantemente a los neonatos a término. LOs  sintomas
aparecen a los 14 y un tercio dias de vida. t.a man:festacidn
clinica en e@ste grupo, €8 mas probable gue sea @eningltis que
septicemia. tna inflamacidn granulematosa de las meninges
puede originar microabscesos en =1 cerebro, pero esta taorma de
listeriosis neonatal, tiene una baja mortalidad y es poco
probable que los subravivientes presenten secuelas

neuralspicas.

Aunque los cultivos del tracto genital de la madree, al tiempo
fjue el nifls se enferma muchas veces son negativos, el
microarganismo puede transmitirse durante el paso a través del
canal de pacimiento contaminado. Se asocia a la listeriosis
tardia, con la permanencia en la sala de parto o er los  cunerasy
estag significa que puede ocurrir yna propagacidn paralela a la

transmisidn nosocomial (295).

Recientemente se han sugerido algunas modificaciones a 1l1a
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cxasn.fu:acicn anterior (32), proponiendo que se real:ce de acuerdo
a las man:festacaionaes clinicas predaminhantes, por la forma de
praesentacidnz

a) Septicémica

bl Meningea

€) HMixta (septicemia mas meningitisy

d) Respirateria y

e

-

Local:zada

torma de presentacion mas frecuente es la reapiratoria,

Los parametros de laboratorio gque se encdentran alteradas son

los siguzentes: En la biometria hematica se observa leucocitosis o

leucapenaa, la wvelacidn en banda/neatroéfilas ey de >0.20,

plaguetopenia, anemia, velovidad de eritrosedimentacicn aumentada

y tambiwn ie protetna C reactiva se encuentra aumpntada (52).

Las cepas de Xioienla manecpiegenes muestran una  adecuada

sensibilidad « slhe para la ampicilina y la penicilina, lo cual

permite considerarlios camo los firmazcos de primera elaccion.

Ninguna de las cepas probadas se considera sensible a  las

cetalosporinas de tercera generacidn, por lo que +<¢stas no  deben

cohrsiderarse dentro de los antimicrobianas de eleccisn en el

tratamento de las enfermedades por Xisieria, ya que existe una

alta probabilidad de fracaso. Aungue ta sensibilidad a los

flactamicos es dgtima, en vartud del cursa grave y del datio

potencial en las enfaraedades por  Lictesdw, &5 convenitente e}



enples de esquemas mixtos.

La caombinacion de un aminoglucdsido mas un (lactamico e€s el
esquema preferido en la etapa neonatal; esta, apoyado en 'los
estudios clinicos, sensibilidad in vie vy en los resultados de

e@studios de sinergismo antimicrobiano (25,52,5%).

=Listeriosis durante el embarazo

Esta se presenta con mayor trecuencia durante el tercer
trimestre del embarazp; si1n embargo, se& han confirmado casos

durante el segundo mes de gestacien.

Rutinariamente no se realizan cultivos bacterianos en fatos

abartados espontaneamente, N1 de nNeONatos Naci1dos Muertos.

En un estudio reali1zado por investigadores franceses (25),
lograron hacer crecer fisieita mansliHegere> a partiyr de cultivos
placentarios y tetales del 1.46% de embarazos oque terminaron en
parto prematuro y aborto espontaneo. La principal si1ntomatologila
que presentan las mujeres es la siguiente: malestar parecido a una
gripe, con fiebre, dolor de cabeza y dolor muscular, asociadeo con
sintomas gastrointestinales i1ncluyendo diarrea vy dolor abdominal,
aungque esto  es menos comun. Estos stintomas se presentan en
aproximadamente las dos terceras partes de los casos y representa

vun perlado de septicemia en el cual deben tomarse muestras de



sangre para realizar cultivos y obtener un diagndstica temprano.
Cuando estos sintomas se acompaffan de dolor en la parte baia
posterior, pusdenh parecerse a los de una enfermedad del tracte

urinario, que pueden avanzar a amnionitis y dar como resultado el

parto prematuro o el aborto séptico en un periodo de 3 a 7 dias.

Para la mujer embarazada, la infeccidn €s usualmente limitada
por &lla misma, porgue el foco de la infeccidn se &limina con el

nacimiento del feto infectado (11,12,25).

Raramente, Xioteria menecptopenes causa meningitis durante el
embarazo. La listeriosis materna na tratada, demuestra gue la
transmisidén a) feto no es invariablej sin embargo, su tratamento

prenatal temprano mejoraria el resultado necnatal.

Los agentes antimicrobianos que son efectivos contra  Lioteria
monocylagenes vine incluyens panicilina G, ampicilina,
eritromicina, sul fametoxazal Y trimetoprim, cloramfenicol,
rifampin trifampicinal), las tetraciclinas y los aminoglucésides.
De todos 4atos, soélamente sulfametoxazol y  trimetoprim y  los
aminoglucésidos son bactericidas. Gentamicina y tobramicina tienen
una actividad mas grande (n vitre, que estreptomicina, amikacina

Yy kanamicina.

Generalmente se cree que la ampicilina es superior a 1la

penicilina; la gentamicina ha demostrado tener accicen sinérgica



can ampicilina en estudios de laboratoric. Esta combinacidn es Ia

que generalmente se recomienda como tratamiento de eleccidnm.,

Se ha visto tolerancia con las siguientes antibidticas:

penicilipas, eritromicina, rifampin, sulfametoxazol y trimetoperim

y con la estreptomicinas las enfermedades mas Serias y Gaveras,

deben tratarse con una terapia de combinacian (25).

Aunque las penicilinas san bacterigstaticas (n witnhe, sU

¢xr1to se ha atribuido al aumento de ia actividad fagocitica por

@l mopocita. Varios estudias hban  recalcads la eficiencia de

sulfametorxazol con trimetoprim en el tratamiento de los pacientes

que son alergicos a la penicilina. Esta combinacién es bactericida

y alcanza niveles adecuados en el suero y LCR. Otras alternativas

para dicnos pacientes alérgicos, incluyen eritromicina Yy

tetraciclinas, aungue éatas ao puedan penaetrar raal Y

efectivamente al LCR. El tratamiento gue falla comunmente es el

que se da con cefalosporinas.

El rifampin no se ha evaluado en listeriosis humanas. Ez

tedricamente atractiveo porgue tiene la capacidad de @ruzar la

Barrera sangre-cervebro, entrar a los leusoritos polimorfonucleares

¥y destruir intracelularmente a la bacteria. Es bacteriostatico {n

vt sin embargo, en forma semejante al cioramfenical, pusde ser

antagomista cuandg se usa con ampicilina a penicilina. Algunos

reportes anecdaticns, SuglEren quEe VvVancamicina Yy Cumermicina,

d
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inhibidores de la girasa bacter:ana, pueden tamhien ser datiles

contra la listeriosis.

~Abscesax cersbrales

Lioteria menscopenes muestra una aspecial afinidad por el

Sistema Nerviosg Central, sin embargo, @8 POCC cOmUn Que Cause

abscesos cerebrales, la enfermedad listérica mis comn as  la

meningitis. La mayoria de los casos de abstesos cerebrales se

asocian a una infeccidén debida a un  foro contigun, cemo otitis

media o sinusitis. Otros casos se deben a diseminacidn hematégena

a partir de focus de infeccidn distantes; o bien, s& asocian con

una enfermedad cardiaca congénita o can un trauma. La fuente de

infeccidan en aproximadamente @l 207 de 1los casas no  pusde

identificarse (19).

La patugénasis de los abscesos cerebrales listerianros parece

que se relaciona estrechamente con una propagacidn hematdgena, ya
que los cultivos sanguineos dan positivos en todos las  casos

estudiados y ningun caso de ptitis media o de sinusitis zne ha

reportado que tenga asociacidan con el absceso cerebral. Es mas

probable que la infeccidn comience como bacteremia primaria (una

farma comin de listeriosis?) con la consecuente alteracidn del

parmnquina cerabral y  formacién del ahsceso. Sin esbargo, la

Mmayoria de 1os casos de septicemia listeriana dan como  rvesultado

meningitis, no absceso cerebral.
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Las alteraciones en la {inmunidad mediada por cé¢lulas,

predisponen a3 una infeccidn listeriana. Existe un estudio en et

que se visron 14 casos de estos abscesos, 4 del total tuvieran

como antecedente leucemia crénica, 3 recibieron terapia con

prednisana Y azatioprina debido a que tueron receptores de

transplantes renales, 1 paciente presentd fiebre reumatica, abuso

de alcohal y diabetes, 1§ mas presentd cirrosis, otrae colitis
uvlcerativa ¥y 4 np mencionaran u ocitltaron 1a enfermedad previa

{19). Por cansiguiente, IFiateria menacylogenes debe de tncluirse

en el diagnostico diferencial y considerarse para el

tratamiento

del absceso cerebral, principalmente en pacientes receptores de

transplante renal y pacientes con leucemia Qque reciben terapia

INMUNOSUpresSara,.

La prege aci1én clinica de los abhscesos cerebrales

li1sterianos es similar a la de los debidos a otras causas. La

mayorlia de lops paci:entes tienen un brote relativamente rapidoc de

fiebre, dolor de cabeza y hallazgos neuroaldgicos facales,

el 3%

de los pacaientes presentan sintomas a las dos semanas o menos.

Pocos pacientes presentan atagues (19,30,31).

e enire las caracteristicas alteradas del LER, se puede

mencionas que 1o mas comin #s la presencia de varios cientos de

celulas con un predaminig de peutrotilos, las protelnas estan

elevadas ¥ la glucosa normal.
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Algunas pacientes presentan LCR  anormal pera su cultiva

resulta estéril; este modelo es consistente coan un foco
parameningec. Los pacientes gque dan pasitiva el cultiva de dichp

liguida, pueden tener abscesos cerebrales coexistentes con
meningitis bacteriana, aungque esta caexistencla es no comun,. Log

cultivos del liguido sSon siempre negativas BN Casds o abscesos

cerebrales a mencs que éstas se rampan en el espacio ventricular o

subaracnoideo.

En rasos de absceso cerebral listeriano no hay evidencia
anatdmica de comunicacidon entra

la cavigad del absceso y el

2spacio subaracnoiden 1o gue hace contraindacada ias guncisn Jumbar
en pacientes cbh sospecha de absceso gerebral, par &)1 ecigsge de

producir una hernia det tallo cerebral.

Un hallazga poco comun es la alta frecuencia de septicema en

estos pacientes, los cultivos sanguineoss resultan positivos en

todos las cases realizadas. Un cultive sacguines negativo hace

improbiable que XYisleria manstiogenss Spa  la  Causa  del asteso
caerabiral, debida a la alta frecuencia de septicemia reportada  en

casos de cershritis listeriana. DRicho microaorganismo, «@9lo s

aisla del cultive puro, esto contrasta con la observacion comun de

infercidn polimicrobiana en abscesos cerebrales debidos a otras

eticlogias v esto hace mas mvidente el papel hematdgena que el de

propagacidn contigua.



La localizacién de abscesos listeriancs es samilar a la de
los debidos a otras etiologias, encontriandose la mayoria en el
l1ébulo frontal, parietal o temporal. Sin embarpo, algunas abscesos
se encuentran en los ganglios basales o en el talamo, sitios
extremadamente raros en los debidos a otras etiologias. E1 574 de
los pacientes mueren, este alto indice puede relacionarse con las
entermedades en las cuales puede presentarse también el absceso
par Liotenia menscplsgenes. Un  bajo porcentaje de pacientes

spobrevivientes presentan secuelas neuroldgicas €(19,30).

tos datos clinicos y estudios in vitae sugieren Qque, aungue
los antibisticos (Flactiamicos son bacteriostiticos contra £,
menacylsgeres, la ampicilina es el agente mas efectivo para (=3}
tratamiento de la enfermedad listeriana. Algunos estudios sugieren
que la penicilina es tan efectiva como la ampicilina. El
cloramfenicol se ha asociado con un alto indice de fracasos y, por
lo tanto, .7 se recomienda. Las cefalosporinas deben evitarse
dehi1do, tanto a la falta de penetracidn al Sistema Nervioso

Central, como de actividad contra 2Pisieria menscplagenes.

Estudios in vitre y en animales, muestran un efecto sinergico
cuando se agrega un aminoglucdside a la ampicilina. Por lo tanto,
la terapta de eleccidén para el tratamiento cde lps abscesos
cerebrales por Xisienia es ampicilina en dosis de 200 mg/Kgsdia
mas gentamicina, 5.0 mg/Kasdla, durante 4 a 6 semanas, con

tomografia computarizada en serie para controlar la respuesta



anatémica. Ef trimetoprim-sulfametoxazol es altamente activo vy

bactericida in vithe contra Xisterd mons

v 'y alcanza buena
penetraci1dn al SNC. por lo tanto, ésta seria una buena terapia de

eleccidn para los pacientes.

La rifampicina es un agente prometedor para el tratamiento
porque es activo cuando cruza la barrera hematoencefalica y puede
destruir a 10s microorganismos dentro de los fagocitos; sin
embargoe se han encontrado datos contradictorios ia vidre, va que
algunos muestran sinergismo y otros antagonismo cuando se combina
é#s5ta con ampicilina o penicilina. En un estudio realizado en
cane jos con meningitis listeriana, una combinacién de

penicilina-rifampicina, no fue @mas o menos efectiva gque lLa
penicilina sola. Por lo tanto, es necesario realizar mis estudios
en animales antes de poder hacer una recomendacicn apreciando la

utilidad de la ritampicina (19,25,30).
~Listeriosis en pacientes con SIDA

La incidencia de listeriosis en pacientes con &l sindrome dJde
inmunodeficiencia adquirida es muy baja, en un estudio realizado
en el Condado de Los Angeles, de 1,909 pacientes con  S1DA,

solamente el 0.2% presentd listeriosis (41).

Seria ldégico que las infecciones listerianas se encontraran

con mas {frecuencia en los pacientes con SIDA por varias razones
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coemo purden se8r las siguientes (7,30,41,44,49):

a) Es un patdgeno oportunista que necesita una respuesta inmune

intacta y mediada por ceélulas T para prevenir la infeccidn.

Liotenia menscytogenes es la causa mas  frecuente de meningitis

bacteriana en pacientes con cancer, los pacientes con S1pDA, al

tenes una 1nmunidad celular defectucsa y muchas otras similitudes.

con pacientes cancerosos, S£2 esperaria ver casos de listeri1osis

mas frecuentemente.

b) E)l 5% de la poblacien en general tiene Yioteaia en el tracto

intestinal. Un antecedente de enfermedad gastrointestinal o una
Alteraciw gue cause inflamacidn en la mucosa, podrian facailitar
la 1nvasian al torrente sanguineo por dicho microorganismo. De
hecho, el 6LUY. de 1o0s casos reportados, tuvieron problemas

gastrointesinales.

c) Xizlerta es una bacteria que se encuentra en productos licteos,
trutas y vegetales crudos, asi como en el medio ambiente en
general, las personas ¢on SIDA deberian estar mas expuestas

comparandolas con la poblacidn en general.

Contrariamente, se puede decir que las intecciones pueden no

ocurrir debido 4 108 siguientes hechos (7,30,41,44,49):

a' Que los pacaientes con SI1DA recaiben frecuentemente muitiples



terapras  con antibioticos que puaeden alterar la tlora

gastrointestinal o erradicar completamente al wmicroorganismo. El

trametopram sultfametoxazol, gue comunmente se da a pacientes con

SIDA contra de Pneumscpoils carinid, parece s@er tambidén efectivo
contra Listeria.

D) Los pacientes con SIDA quiza sean mas selectivos con sus dietas,

y eviien alimentos de -alto riesgo.

€) Las 1fntecciones por  YPwrikrla puede serr que no se reporten

debi1do a que la presencia de este microorganismo es eventual y no

se cuenta con una tecnica de rutina para su identificacidn.

Los pacientes estudiados presentaron los siguientes datos:

tiebre L100Z),  sangrado rectal {40%), linfadenopatta (/0%) ,

peéerdida de pesa (20%), neumonia (20%), herpes genital (20%) b4

attas orales (Uu%),

i general, se administré para el tratamiento, ampicilina

1ntravenasa durante 17 dlas y gentamicina intramuscular durante &

dias,
-Olras enfermedades

Son raros los padecimientos focales causados por 2istenia

menccylogenes, éstas ocurren principalmente en parsonas



|
g
';

1nmrunocomprometidas y son usualmente el resultaso de una fase

inicial de septicemia. Las presentaciones focales rncluyen,

endoftalmitin, artritis sé4ptica, osteomielitis, abscesos en el

higado, calecistitis, peritomiiis, endacardivis y entermedad

pleurcpulmonar t1,14,15,17,25,49).

Fuaden ocusrrir enfermedades cutaneas en  trabajadores gue

manejan aves de corral infectadas Y accidentalmente, e

trabajadores de laboratoriobs, de alguha manera espuestos al

contagio (25).



CAPITULO III. DISCUSION.

Lioleria meanacylagenes (-1 [v1,) microarganiemo comun en

cualquier sitio de nuestro medio ambiente, asi come en heces de

humanos sanos y en muchos tipos de alimentos procesados o no. Este

microorganismo es el agente etiologico de la listeriosis.

Recientemente se ha demostrado su patogenicidad en relacion

al manejo de alimentos v se le ha aislado de varios productos

alimenticios tanto industrializados como no 1ndustiializados.

Tambidn se menciona su intervencidn en la decada pasada, en cuatro

grandes epidemias acontecidas en 1os Estados Unidos.

Lioteria meaaciogenes se sabe que (13 un parasito

oportunista, facultativo intracelular, que ataca principalmente a

mujeres embarazadad, recién nacidos, peErsonas ancianas y pacientes

inmunocomprometidos. Entre algunos de los factores predisponentes

tenemos, cirrosis, alcoholismo y enfermedades gastrolntestinales.

Tambien se han reportado infecciones en personas sanas.

Cuando la infeccidn ocurre esporadicamente, la tfuente de

infeccidén es generalpente desconocida. En Estados Unidos, la

listerios1s se establecid recientemente como una enfarmedad

raportable y se estima como la causa de no wmenos de 1,700

intecciones serias, dando aproximadamente 450 muertes y 100



nacimientos de nifias muertos anualmente. En México, las

infecciones neonatales causadas por Xiotera manecilagenes se
consideran como eventos esporaddices; estudios realizados en el
Instituto Nacional de Perinatologla, establecen una incidencia de

1 caso por cada 1,500 nacidos vivos (52).

Eil cuadro clinico de listeriosis es muy variado. Las
principales manifestaciones listéricas son meningitis, abscesos
cerebrales, infeccién neonatal e infeccidn durante el embarazo;
asi, las mujeres en estas condiciones, pueden praesentar sintamas
de un resfriado moderado que puade.ser un antecedente de infeccidn
intrauterina 1mportante y puede conducir a una infeccian
congenita, sepsis neonatal y meningitis o wmuerte fetal. Otros
adul tas pueden presentar SEPS1E a meningjtins. Algunas
manifestaciones poco frecuentes incluyen endoftalmitis, artritis

septica, osteomielitis y peritonitis.

La 1dentiticacién en el laboratorio de este microorganismo,
requiere Jde personal altamente calificado, para no confundirlo con

difteroides o estreptococos bata hemoliticos.

Catalasa positiva, hidrdélisis de esculina, movilidad a
temperatura ambhiente, produccidn de conjuntivitis purulenta en
conejos segulda por queratitis Yy PpPrincipalmente deteccien de

antilisteriniisina 0, son los m4todos de identificacidn de este

microorgan1smo.
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Las cepas de Xuolera monecpiogenes muestran una  sensibiladad
antimicrobliana n olre adecuada para ampacilina y  penicilina, L]
cual hace que se consideren como farmacos de primera aleccidn; no
ohstante, la combinacion de un aminoglucesido mas un  Alactamico
es el esquema terapeutico seleccionado, apoyandose en 1los estudios
clinicos de sensibilidad i vure y en los resultadas de estudios
de sinergismo antimicroblano. Las cefalosporinas no se consideran

como fArmacos adecuados debido a su baja actiwvidad.
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CONCLUSIONES.

1.  Zisteria meneciipenes es un micraorganismo opartunista
ampliamente distrmithuido en la naturaleza. Como patégenc, puede
1intectar tanto a humanos como a animales.

2. La listeriosis es una parasitosis poco conocida todavia, pero
que ests cobrando cada vez mas importancia, sobre todo en

Dacientes 1nmunocomprometidos y en mujeres embarazadas.

S. Liltcua meneciopenes  también puede infectar a pearsonas con

respuesta 1nmunolégica normal, sin distincidn de sexo o edad.

4. rara la detecci4n del microorganismo en el laboratorio, se dabe
contar can medios de cultivo especificos y emplear técnicag
serol tyi1cas sensiblaes y también especdificas, debidoa que no es

facil su iuentificacien Per metodos rutinarios.

©. Bl tratamiento de eleccian que actualmente se emplea, es la
combinacidn de un  ~lactamico {(ampicilina o penmicilina) Y un

aminogluc2sido (gentamiclna o estreptomicina).
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