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RESUMEN ESTRUCTURADO

Antecedentes: Listeria monocytogenes es un microorganismo que puede causar infecciones graves

en recién nacidos y en individuos inmunodeficientes. La importancia de ésta se debe a su impacto
clinico, la alta tasa de mortalidad y el efecto econdmico derivado de los brotes asociados con el
consumo de alimentos.

Objetivos: Describir la situacion epidemioldgica local y las principales formas clinicas de la infeccion
por L. monocytogenes en pacientes pediatricos de 1992 a 2017 en el Instituto Nacional de Pediatria.
Material y método: Estudio observacional, descriptivo, retrolectivo, retrospectivo y transversal. Se
revisaron los expedientes de pacientes con diagnéstico de infeccion por L. monocytogenes
diagnosticados en el periodo comprendido entre 1992 al 2017 en el Instituto Nacional de Pediatria.
Se registraron edad, sexo, comorbilidades, diagnoéstico clinico y confirmatorio, tratamiento y tiempo
de duracion y evolucion; para su posterior andlisis estadistico

Resultados: Se registraron 12 casos, 6 (50%) fueron del sexo masculino y 6 (50%) del sexo
femenino; se encontré que un 25% (3) eran menores de 1 ano, seguido en frecuencia representado
un 16.7% (2) de pacientes con un afio de edad al igual que pacientes con 12 afios de edad, seguidos
de un solo caso para representar un 8.3% de los que tenian al momento del diagndstico 7, 11, 14, 15
y 17 anos. En cuanto a las comorbilidades, 4 (33.3%), hemato-oncoldgicas, 2 pacientes (16.7%) con
alguna enfermedad autoinmune, 1 con inmunodeficiencia primaria (8.3%); 2 pacientes con alguna
otra y finalmente 3 pacientes sin ninguna comorbilidad. En cuanto al diagndéstico clinico presentaron
sepsis, sepsis neonatal y meningoencefalitis infantil con un 41.7% (5), 16.7% (2) y 41.7%(5)
respectivamente. El diagndstico confirmatorio 50% con unicamente hemocultivo, 4 (33.3%) donde se
logro tras la realizacion de ambos, tanto hemocultivo como de liquido cefalorraquideo y finalmente
con 2 (16.7%) con este ultimo. EIl tratamiento mas utilizado fue la combinacion ampicilina con
trimetoprima/sulfametoxasol en un 41. %.Y en cuanto a los dias de tratamiento utilizados, lo mas
comun fueron 21 dias (58.3%). Respecto a la evolucion, presentando 10 pacientes que representan
un 83.3% un buena y dos, para un 16.7%, mala, falleciendo

Conclusiones: Hay pocos estudios a nivel internacional y menos aun nacional que muestren la

incidencia y caracteristicas de la L. monocytogenes en pacientes pediatricos. Es fundamental el

diagnostico y tratamiento oportunos



ANTECEDENTES
INTRODUCCION

La listeriosis es una enfermedad transmitida por alimentos (ETA) y ocasionada por Listeria
monocytogenes. La importancia de ésta se debe a su impacto clinico, la alta tasa de mortalidad y el

efecto econdmico derivado de los brotes asociados con el consumo de alimentos. (1)

Listeria monocytogenes es un microorganismo que puede causar infecciones graves en mujeres
embarazadas, recién nacidos y en individuos inmunodeficientes, aunque no exclusivamente en ellos
ya que también se han reportado casos en inmunocompetentes (como brotes relacionados al
consumo de alimentos contaminados con la bacteria, como el queso y la leche). Puede encontrarse
en el suelo, los vegetales y haciendo parte de la flora fecal de muchos mamiferos. Asimismo, Listeria
se ha aislado de vegetales crudos, leche, pescado, pavo y carne ya sea fresca o procesada, pollo o
res. (1,2)

HISTORIA

El organismo fue descrito por primera vez en 1926 por Murray y sus colegas durante un brote entre
cobayos (conejillos de indias) y conejos de laboratorio. Se llamé primero Bacterium monocytogenes
debido al aumento del numero de monocitos circulantes que se encuentran en estos animales, se ha
descrito que hay un aumento en el nivel de estas células en las primeras 24 horas de infeccién por
este agente patogeno. En 1927, Pirie nombré al organismo Listerella hepatolytica en el nombre de
Joseph Lister, un cirujano britanico y pionero de la técnica antiséptica. Su nombre actual, Listeria
monocytogenes, surgio en 1940. Originalmente reconocido como una causa de enfermedad entre los
animales, su potencial patégeno en los seres humanos no fue reconocido sino hasta 1949 durante
un grupo de fallecimientos en recién nacidos, donde las bacterias se aislaron a partir de meconio,
organos y/o sangre de 85 nacidos muertos o recién nacidos con enfermedad grave y hallazgos de

granulomas en diversos érganos. (3)

ETIOLOGIA

L. monocytogenes es un cocobacilo Gram positivo anaerobio facultativo, corto, no formador de

esporas, movil, catalasa, esculina y CAMP positivo, cuyas colonias son gris azuladas y producen una



zona angosta de hemdlisis en agar sangre. Se le encuentra en la microbiota intestinal de sanos en 1-
10%. (4)

Esta bacteria es una de las ocho especies del género Listeria (innocua, ivanovii, welshimeri,
seeligeri, marthii, rocourtiae y grayi) y la unica que se considera patdégena de impacto para el
hombre. L. monocytogenes contempla los serotipos 1/2a, 1/2b, 1/2c, 3a, 3b, 3c, 4a, 4b, 4ab, 4c, 4d,
4e y 7, todos potencialmente patégenos. Estos conforman los linajes | (1/2b, 3b, 3c, 4b), Il (1/2a,
1/2c, 3a), Il (4a, 4b, 4c), y IV (4a, 4b, 4c), los cuales presentan diferencias en su transmisién y
capacidad para causar enfermedad. El linaje Il se aisla frecuentemente de alimentos y del ambiente,
y es responsable de casos esporadicos de listeriosis; sin embargo, en la mayoria de los brotes se ha
identificado la participacidn del linaje |, particularmente del serotipo 4b. Los mas involucrados en el
desarrollo de listeriosis son el 4b (37- 64%), 1/2b (10-35%), 1/2a (15-25%) y 1/2c (0-4%). L.
monocytogenes se considera un patdégeno oportunista con tasas de mortalidad del 20-30%. Como ya
se menciond, todas las cepas de L. monocytogenes se consideran patdégenas, aunque su virulencia

es variable. (1,5)

Es un microorganismo de distribucion universal, relativamente resistente a la refrigeracion (tolera
temperaturas entre 4-10°C), la sequedad y el calor extremo, también tolera el pH de 3.6 a 9.5 y altas
concentraciones de cloruro sédico, lo que permite la replicacion en el suelo, agua, aguas residuales y
estiércol. (1,2)

FACTORES DE RIESGO

Los grupos de riesgo incluyen: embarazadas (un tercio de los casos de listeriosis, 20 veces mayor
riesgo que en mujeres no embarazadas, y en caso de infeccion cursan con alto riesgo de aborto,
parto pretérmino u 6bito); neonatos (mayor riesgo de infeccion grave que embarazadas, si presentan
sepsis temprana es generalmente en las primeras 24 horas y es por transmision transplacentaria,
pero si presentan sepsis tardia, el mecanismo de transmision es desconocido pues generalmente no
hay historia materna); mayores de 60 anos (hasta 50% de los casos); e inmunocomprometidos
(individuos con trasplante de o¢rganos, VIH/SIDA —donde puede ser hasta 300 veces mas
frecuente—, enfermedad hematolégica maligna o0 inmunosupresion por corticoesteroides o
inhibidores del factor de necrosis tumoral, diabetes mellitus, insuficiencia renal, hemocromatosis o
cirrosis). (6)

En el embarazo se reporta que la listeriosis es mas frecuente en el tercer trimestre y no suele afectar

de modo grave a la madre, pero si al feto.



EPIDEMIOLOGIA

A nivel internacional hay multiples estudios epidemiolégicos sobre esta enfermedad, donde se hace
hincapié en la importancia de la prevencion y del diagndstico oportuno, asi como de un manejo
adecuado. La incidencia global ha incrementado, lo cual se ha relacionado no solo a que se han
mejorado las técnicas diagndsticas, sino también y principalmente con: a) Cambios demograficos,
con un aumento de la poblacion susceptible (entre ellos los pacientes con SIDA que, como se
menciond previamente, tienen un riesgo mayor de contraer la enfermedad), asi como de la poblacion
de la tercera edad (ya que ha ido en aumento el nivel de esperanza de vida y la piramide poblacional
se ha ido invirtiendo); b) Cambios en la produccion de alimentos: aumento de alimentos procesados
listos para usar y que se pueden almacenar por tiempo prolongado; c) Cambios en los habitos

alimenticios: en su manejo y preparacion (alimentos que se consumen poco cocidos, crudos, etc).

Por otro lado, en EUA se documenta una disminucidon de manera sustancial desde 1989 a raiz del
estricto cumplimiento de las normas de investigacion sistematica en relacién a L. monocytogenes en

alimentos listos para consumir.(7)

En los Estados Unidos, la incidencia de casos de listeriosis confirmados por laboratorio entre 2009 y
2011 fue de 0.29 casos por 100,000 personas. En adultos mayores de 65 afios, la incidencia fue de
1.3 casos por 100,000 habitantes y, en mujeres embarazadas, la incidencia fue de 3.0 casos por
100,000 habitantes. La mayor incidencia se observd en mujeres hispanas embarazadas (7.0 casos

por 100,000 habitantes). Un estudio de enfermedades transmitidas por alimentos en los Estados
Unidos entre 2000 y 2008 estimé que ocurren anualmente 1,600 casos de listeriosis con un 16% de
mortalidad (aproximadamente 255 muertes). Entre las infecciones transmitidas por alimentos en
Estados Unidos, Listeria tiene la tercera tasa de mortalidad mas alta (aproximadamente un 16% en
comparacion con un 35% por Vibrio vulnificus y un 17% por botulismo), y representa
aproximadamente el 19% de todas las muertes por infeccién alimentaria. Sin embargo, cabe sefialar
que las tasas de mortalidad suelen estar sujetas a sesgos de notificacion. Dado que es mas probable
que se denuncien casos graves o fatales y que no se denuncien casos leves, la tasa real de casos
fatales es probablemente inferior al 16%. Las muertes asociadas a listeriosis no perinatal en los
Estados Unidos han disminuido de 1990 a 2005, paralelamente a la tendencia decreciente en la

incidencia.



Contrario a lo que ocurre en EUA, se ha informado una tasa creciente de listeriosis en varios paises
europeos. Se ha propuesto como posible causa de esta tendencia, la disminucién en la
concentracion de sal en los alimentos preparados. En un estudio de Inglaterra, se observd una
asociacion entre vivir en un vecindario de bajas condiciones socioecondémicas y enfermar con
listeriosis. Las personas que compraron alimentos de pequefas tiendas locales de alimentos y
tiendas de conveniencia tenian mas probabilidades de desarrollar listeriosis que la poblacion

general.(8)

A principios de la década de 1980, la bacteria se manifesté como un patégeno emergente de
enfermedades transmitidas por los alimentos (ETA). A partir de esta fecha, se han reportado

importantes brotes de ETA relacionados con L. monocytogenes en Europa y Estados Unidos (cuadro

1) (9)

Brotes de Listeriosis asociados con el consumo de alimentos contaminados

Cuadro1



En México, las fallas en los sistemas de vigilancia epidemiolégica son causa de informacion
imprecisa sobre la incidencia real de la listeriosis y sobre su caracterizacion como ETA (Enfermedad

trasmitida por alimentos).(10) Al respecto, en una revision de 1982 a 2006 se notificaron 14 casos.
Entre los pacientes afectados se incluian neonatos, nifios inmunocomprometidos y adultos con
cirrosis hepatica y con enfermedades del tejido conectivo. La sintomatologia en los pacientes fue
diversa e incluy6 fiebre, cefalea, distension abdominal y bacteriemia, entre otros. La enfermedad
también se manifest6 como meningoencefalitis y afectd primordialmente a mujeres, con una tasa de
mortalidad de 50%. En 2006, se present6 un caso mortal de peritonitis bacteriana debido a infeccién

por L. monocytogenes, el paciente fallecié al suspender el tratamiento.

El microorganismo se distribuye ampliamente en el medio y es una causa importante de zoonosis
sobre todo en animales de rebano.(9) En México, segun el acuerdo mediante el cual se enlistan las
enfermedades y plagas de los animales exdticas y endémicas de notificacion obligatoria en los
Estados Unidos Mexicanos, forma parte del grupo 3, dentro de las enfermedades transmitidas
fundamentalmente por bovinos (dicho grupo estd constituido por aquellas enfermedades que se
encuentran presentes en territorio nacional consideradas como enzodticas pero que representan un
menor riesgo desde el punto de vista epidemioldgico, econdmico, de salud publica y de comercio
nacional e internacional, son de notificacion mensual obligatoria a las autoridades competentes de
sanidad animal del pais). En relacién con esto, la Comision Europea, a través del Reglamento
2073/2005, establece dos criterios para el correcto manejo de los alimentos. El primero sefiala como
limite la existencia de 100 UFCg-1 de L. monocytogenes en alimentos los principales vehiculos de
transmisién del patégeno que son los productos lacteos, carnicos y vegetales listos para el consumo
con vida util menores o igual a 5 dias. El segundo criterio es de cero tolerancia (ausencia en 25 g) en
alimentos en los cuales la bacteria puede crecer en condiciones de almacenamiento o cuya vida de
anaquel sea mayor 5 dias. En Estados Unidos, el criterio es de cero tolerancia en los alimentos LPC.
Los paises que contemplan estos criterios, ademas de las medidas para asegurar la inocuidad
alimentaria, exigen el apego de la industria a un marco legal y a procedimientos de deteccion del
patdgeno, asi como estimular las buenas practicas para el manejo de alimentos por parte de los
consumidores. En México, las normas oficiales NOM-091-SSA1- 199439 y NOM-121-SSA1-199440
establecen cero tolerancia en quesos y leche pasteurizada, mientras que en otros alimentos no se

aplica ninguna politica. (9,10)



CUADRO CLINICO

Las infecciones se pueden clasificar en maternas, neonatales o infantiles, con condiciones
predisponentes asociadas o sin ellas, como podrian ser comorbilidades o uso de farmacos
inmunosupresores. Las infecciones maternas pueden ser asintomaticas o se pueden asociar con una
enfermedad pseudogripal, fiebre, malestar general, cefalea, sintomas digestivos y dorsalgia.
Alrededor del 65% de las mujeres presenta una enfermedad prodrémica antes de que se
diagnostique listeriosis en el feto o en el recién nacido. Puede haber amnionitis durante el trabajo de
parto, tincion marrén del liquido amnidtico o infeccién perinatal asintomatica. La enfermedad
neonatal causa sindromes de comienzo temprano o de comienzo tardio. En la enfermedad de
comienzo temprano son comunes el parto pretérmino, la neumonia y la septicemia. En la infeccidn
neonatal grave puede aparecer un exantema eritematoso con pequehas papulas palidas,
denominada granulomatosis infantoséptica. Las infecciones de comienzo tardio se manifiestan
después de la primera semana y suelen provocar meningitis. Las manifestaciones clinicas tipicas
fuera del periodo neonatal o del embarazo son meningitis con compromiso del parénquima cerebral o
sin él en huéspedes inmunosuprimidos. También puede causar rombencefalitis, absceso cerebral y
endocarditis. Por lo general, los brotes causados por alimentos contaminados se caracterizan

clinicamente por fiebre y diarrea.(7,9)

En el contexto de neuroinfeccion, la presentacion es por lo general aguda, aunque si es de evolucion
subaguda puede semejar tuberculosis meningea. Un 65 a 100% de los casos presenta cefalea y
fiebre (con duracién mayor a una semana en 21% de los casos a pesar del tratamiento adecuado).
Es frecuente el compromiso del parénquima cerebral (abscesos y/o meningoencefalitis). La
frecuencia de signos meningeos es variable (la rigidez de nuca se puede encontrar hasta en 80% de
los casos). Del 25 al 39% presentan crisis convulsivas, un 32% cursa con sindrome —influenza like-,
22% con dorsalgia, alteracion del estado de alerta: confusion, letargo o coma, y hasta 20% con
ataxia, tremor y mioclonias. Puede haber también datos neurolégicos focales como paralisis de

pares craneales.

DIAGNOSTICO

El microorganismo se puede aislar en medios agar sangre a partir de hemocultivos, cultivos de
liquido cefalorraquideo, meconio, lavados gastricos, tejido placentario, liquido amnidtico y otras
muestras de tejidos infectados como liquido sinovial, pleural y pericardico. El diagnédstico de
meningitis por L. monocytogenes es dificil, encontrandose negativos alrededor del 50% de los
liqguidos cefalorraquideos estudiados mediante tincion de Gram. Se requiere el aislamiento del

10



germen en especimenes clinicos (LCR y/o sangre) e identificacion por medio de técnicas

microbiologicas estandarizadas para confirmar la infeccidn por este agente.

El LCR obtenido por puncién lumbar puede tener aspecto claro o turbio, de modo que esta
caracteristica no es especifica, al igual que la pleocitosis que por lo general se presenta a expensas
de mononucleares. Las proteinas pueden estar moderadamente elevadas y la glucosa, normal o
baja; cuando hay predominio de mononucleares, generalmente en el recuento diferencial hay
predominio de linfocitos (>25%). La tincién de Gram es de baja sensibilidad y ayuda sdlo en un tercio

de pacientes.

En ocasiones, L. monocytogenes se confunde con un contaminante o un sapréfito debido a su

similitud morfolégica con difteroides y estreptococos. (7)

Histolégicamente se han encontrado hemorragias focales y areas de necrosis, con meningitis
purulenta, inflamacién con microabscesos y vasculitis con infiltrado linfocitico perivascular en

cerebros postmortem.

TRATAMIENTO

Los antibidticos descritos que tienen actividad contra L. monocytogenes son la ampicilina, penicilina

y tetraciclina (97-100% de sensibilidad). Otros antibidticos, como trimetoprim sulfametoxazol (83-
100% de sensibilidad) y rifampicina, ofrecen una ventaja teorica sobre otros tratamientos debido a su
mejor penetracion intracelular. Antibidticos mas recientes como las quinolonas, macrélidos (aunque
éstos son bacteriostaticos) y carbapenémicos, tienen actividad moderada in vitro contra Listeria. Se
ha empleado la vancomicina con cierto éxito para aquellos pacientes alérgicos a penicilina y a sulfas,
pero la experiencia es limitada. L. monocytogenes es resistente a cefalosporinas. La resistencia en
general de este microorganismo para los antibiéticos que han demostrado eficacia contra el mismo

es baja, aunque hay tolerancia in vitro con algunos.

El tratamiento de eleccion es ampicilina a dosis altas, 200 a 300mg/kg/dia, y basandose en la
sinergia in vitro y en modelos animales, se sugiere afadir un aminoglucésido (gentamicina o
amikacina) para el tratamiento de bacteriemia en aquellos nifios con alteracion en la funcién de los
linfocitos T y en todos los casos de endocarditis y meningitis. Mejor aun, se ha descrito en lugar de
aminoglucésidos, utilizar TMP-SMX con buena efectividad, incluso mayor a la reportada cuando se
combina con aminoglucosidos. La duracion optima recomendada del tratamiento para bacteriemia es

de 14 dias y para meningitis de 21 dias. Se requiere tratamiento mas prolongado para endocarditis o

11



infeccidn cerebral parenquimal (rombencefalitis, absceso cerebral). El estudio de diagndstico por imagen
del cerebro cerca del final de la duracion anticipada de la terapia permite determinar la afectacion
parenquimal del cerebro y la necesidad de una terapia prolongada en recién nacidos con cursos

complicados y pacientes inmunocomprometidos. (4, 7,10)

PREVENCION

Es necesario tener en cuenta que existen medidas de prevencion determinadas para evitar tanto la
adquisicién como la propagacién de infecciones por este germen, dentro de ellas y como una de las
principales, sobre todo a nivel intrahospitalario es aislar al paciente, siendo recomendado tomar las
precauciones universales de aislamiento.

En cuanto a las medidas de control se sugiere el tratamiento antibiético de la infeccidon diagnosticada
durante el embarazo, lo cual puede evitar la infeccion fetal o perinatal y sus consecuencias.

La CDC (Centers for Disease Control and Prevention), ha emitido recomendaciones dietéticas tanto para
pacientes en general como para de alto riesgo de listeriosis, considerados estos ultimos a los
inmunosuprimidos por enfermedad o por tratamiento y a las embarazadas, que se resumen en conjunto
con otras bibliografias en:

Pacientes de alto riesgo:

a) Evitar los quesos blandos (p. eje. Brie, Camembert, azul y queso fresco mexicano). No es preciso
evitar quesos duros, quesos procesados, como queso en fetas, queso crema, quesos untables y queso
cotage, no yogurt)

b) Cocinar los alimentos sobrantes o los alimentos listos para consumir (p. €j., salchichas) hasta que
estén calientes y humeantes

c) Evitar los alimentos de las gondolas (puestos) de comidas elaboradas (p. €j., ensaladas preparadas,
carnes, quesos) o calentar/recalentar estos alimentos antes de consumirlos.

d) Evitar patés y otros picadillos de carne refrigerados o calentar/recalentar estos alimentos antes de
consumirlos; no es necesario evitar los patés y los picadillos de carne en lata.

e) Evitar la leche cruda o no pasteurizada, incluida leche de cabra, o los productos lacteos o los

alimentos que contengan leche o productos lacteos no pasteurizados. (4, 10,19)

Las normas generales para prevenir listeriosis son similares a las aplicadas para prevenir enfermedades

transmitidas por alimentos: cocinar por completo alimentos crudos de origen animal, lavar verduras
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crudas, evitar productos lacteos no pasteurizados, lavarse las manos y lavar los cuchillos y las tablas de

picar después del contacto con alimentos crudos. (4, 10,19)

Finalmente saber que es una enfermedad de declaracion obligatoria a nivel nacional formando parte del
—aipo 3” segun la norma oficial correspondiente donde sefala a este como el constituido por aquellas
enfermedades que se encuentran presentes en territorio nacional consideradas como enzodticas pero
que representan un menor riesgo desde el punto de vista epidemiolégico, econémico, de salud publica y
de comercio nacional e internacional y que son de notificacion mensual obligatoria a las autoridades
competentes de sanidad animal del pais (9,11)

Es conveniente mencionar que se ha visto una reduccion de los casos de infecciones perinatales por
estreptoco del gupo B o agalactiae, asociado a profilaxis antibidtica materna intraparto lo cual algunos
autores asocian con una probable reduccién en la incidencia de L. monocytogenes, por lo que se sugiere

como parte de la prevencién seguir manteniendo dicha estrategia. (12)

MARCO TEORICO
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La listeriosis es una patologia que suele presentarse en personas embarazadas, ancianos, neonatos o
inmunocomprometidos. Sin embargo, aun las formas mas graves también se pueden presentar en
inmunocompetentes. Debido a la baja incidencia en general y al cuadro clinico que se presenta en
ocasiones inespecifico, es dificil sospecharla en pacientes pediatricos maxime fuera del periodo

neonatal. Derivado de lo anterior, existe un bajo reporte de dicha enfermedad.

Asimismo, no se conoce con certeza la epidemiologia local ni las principales formas clinicas de los
pacientes pediatricos infectados por L. monocytogenes.

¢, Cual es la situacion epidemiolégica local y las principales formas clinicas de la listeriosis en pediatria?

JUSTIFICACION

La importancia de la listeriosis reside en su impacto clinico, la alta tasa de mortalidad y el efecto
economico derivado de los brotes asociados con el consumo de alimentos. Por ello es importante
conocer con detalle su epidemiologia y principales formas clinicas, lo que a su vez nos permitira mejorar

el indice de sospecha y tratar oportunamente los casos.
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En cuanto al Instituto Nacional de Pediatria, no existen reportes epidemiolégicos publicados en la
literatura. En este trabajo se busca conocer la situacién epidemioldgica local y las principales formas

clinicas de la listeriosis en pediatria.

OBJETIVO GENERAL

Describir la situacion epidemiolégica local y las principales formas clinicas de la infeccién por Listeria

monocytogenes en pacientes pediatricos de 1992 a 2017 en el Instituto Nacional de Pediatria.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Conocer la epidemiologia local de la listeriosis por afno

e Documentar las comorbilidades asociadas

o Describir las principales formas clinicas de presentacion de este agente infeccioso

o Describir las pruebas diagndsticas confirmatorias en sus diferentes formas de presentacion
o Describir el esquema de tratamiento utilizado, asi como su duracion

e Analizar la evolucion que presentaron los pacientes con esta infeccion

MATERIAL Y METODOS

a) Tipo de estudio:

Estudio observacional, descriptivo, retrolectivo, retrospectivo y transversal.

b) Poblacién:
Pacientes de 0 a 17 afos 11 meses y 30 dias con infeccion documentada por Listeria
monocytogenes en el Instituto Nacional de Pediatria en el periodo comprendido de 1992 a
2018.

c) Universo del estudio:

- Criterios de inclusion:

* Diagnéstico clinico y bacteriolégico de infeccion por Listeria monocytogenes en el periodo
comprendido de 1992 al 2017

®* Cualquier sexo
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®* Edad pediatrica
®* Vivos o finados

- Criterios de exclusion:

e Pacientes con sospecha de listeriosis donde no se haya documentado Listeria

monocytogenes mediante cultivo.

d) Ubicacion y tiempo del estudio: Instituto
Nacional de Pediatria. 1992-2017.

e) Procedimiento:

Se hizo una busqueda en la base de datos del Instituto Nacional de Pediatria de pacientes

hospitalizados en el periodo comprendido del 1 de enero del 1992 al 31 de diciembre de 2017, con

aislamiento mediante cultivo bacteriologico de L. monocytogenes, utilizando para ello la lista de

categorias y subcategorias diagnosticas del CIE-10 A32 (Listeriosis), A32.0 (Listeriosis cutanea), A32.1

(meningitis y meningoencefalitis listeriana), A32.7 (septicemia listeriana), A32.8 (otras formas de

listeriosis), A32.9 (listeriosis, no especificada) y P

f) Tabla de Variables

37.2 (listeriosis  congénita).

Las variables que se utilizan en el presente estudio se enumeran a continuacion:

nacimiento hasta
la fecha del
diagnostico de

listeriosis. La

Nombre de la variable Definiciéon Tipo de | Medicién de la variable
conceptual variable
Presentacion de casos por afo Es el numero| Cuantitativ | Numero de casos
total de casos| a continua
reportados  con
listeriosis cada
afo en el
periodo de 1992
a 2017
Edad Es el tiempo de | Cuantitativ [ Numero en anos (en el caso
vida desde el acontinua |de menores de un afio de

edad: meses; en el caso de
menores de un mes de
edad: dias)
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importancia  de
esta variable
reside en  que
las formas de
presentacion

clinica vy la
severidad

varian, por lo
general siendo
mas grave en

los neonatos

Sexo Esta acorde a| Cualitativa |1. Femenino
los genitales| nominal 2. Masculino
externos del
paciente. Esta
variable es
importante  para
determinar la
frecuencia de Ia
listeriosis de
acuerdo al
género

Comorbilidad También Cualitativa | 1. Hemato-oncoldgica

conocida como
—morbilidad
asociada a la
infeccion por L.
monocytogenes||
, €S un término
utilizado para
describir uno 0
mas trastornos o
enfermedades

que ocurren en

nominal

2. Inmunodeficiencia
3. Enfermedad autoinmune
4.Ninguna

5.0tras
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la misma
persona. La
listeriosis y la
comorbilidad
pueden ocurrir al
mismo tiempo o
la listeriosis

después de una

patologia de
base. La
comorbilidad

también implica
que hay una

interaccion entre

las dos
enfermedades
que puede
empeorar la
evolucion de
ambas
Diagndstico clinico Forma de| Cualitativa 1. Sepsis
presentacion nominal 2. Neumonia neonatal
clinica en el 3. Sepsis neonatal
paciente con 4. Granulomatosis
listeriosis infantoséptica
5. Meningitis neonatal
6. Meningoencefalitis
infantil
7. Absceso cerebral
8. Rombencefalitis
9. Endocarditis
Diagnéstico confirmatorio Procedimiento Cualitativa | 1. Hemocultivo
por el cual se nominal 2. Cultivo de liquido
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corrobora la cefalorraquideo
3. Hemocultivo y cultivo de
listeriosis, es liquido cefalorraquideo

decir, mediante
cultivo
bacteriolégico
positivo para L.
monocytogenes
en liquido

corporal estéril

El tratamiento se 1. Ampicilina/Amikacina
define como el 2. Ampicilina/TMP SMX
esquema 3. Ampicilina/\Vancomicina
antibidtico 4. Ampicilina
utilizado para 5. Sin tratamiento
Tratamiento curar la listeriosis Sgr?]lii;t]e;tliva 6. Otro
Tiempo de Tratamiento Tiempo de| Cuantitativ [ Numero de dias
utilizacién dell a continua
esquema
antibiotico

seleccionado
para L.
monocytogenes
desde el inicio
del mismo hasta
Su suspension,
ya sea por pobre
respuesta o por
resolucion del
cuadro. En los
casos donde se
haya
administrado

menos de 14




Evolucién Se refiere al tipo | Cualitativa | 1. Satisfactoria
de desenlace de | nominal 2. Mala
los pacientes|

con listeriosis

ANALISIS ESTADISTICO

Se realizd el analisis estadistico utilizando el paquete SPSS. 22.0 con la base de datos creada
previamente en el programa Excel con la informacion recabada en los expedientes clinicos

descrita.

Con las variables relacionadas con los objetivos especificos, — descripcion de numero de casos
por afio, sexo, comorbilidades, forma de presentacion clinica, diagnostico, tratamiento y
evolucion—, se reportd su frecuencia absoluta y relativa, salvo la distribucién de la edad de
presentacion, la cual se reportd por la mediana y rango intercuartil, junto con su distribucion

representada graficamente.

CONSIDERACIONES ETICAS

Este proyecto de investigacion cumple con los lineamientos nacionales e internacionales en
materia de Investigacién en sujetos humanos de acuerdo al Reglamento de la Ley General de

Salud en Materia de Investigacion para la Salud, (articulos 67, 68, 69).

De acuerdo con lo antes mencionado:
El proyecto de investigacion sera presentado a los Comités Locales de Etica e Investigacién para
su evaluacién y aprobacion.

Se asegura la confidencialidad de los datos de los pacientes.
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RESULTADOS

Se realizd un estudio observacional, descriptivo, retrolectivo, retrospectivo y transversal donde se
analizaron un total de 14 expedientes de pacientes (entre 0 y 17 anos 11 meses y 30 dias) con
registro de diagndstico clinico de infeccion por Listeria monocytogenes dentro del periodo
comprendido de 1992 al 2017 atendido en el Instituto Nacional de Pediatria, de los cuales 12 contaban
con la con el diagnostico confirmatorio y con expediente con datos completos siendo estos los

representados en nuestro estudio.

De los 12 pacientes analizados respecto a la edad del diagnéstico se encontré que un 25% (3) eran
menores de 1 afo, seguido en frecuencia representado un 16.7% (2) de pacientes con un afio de edad
al igual que pacientes con 12 afios de edad, seguidos de un solo caso para representar un 8.3% de
los que tenian al momento del diagndstico 7, 11, 14, 15y 17 anos.

Con ello también podemos ver como la edad menor de diagndstico dentro de los pacientes menores
de 1 afio a un paciente cuyo diagndstico confirmatorio se le realizé a dia de nacido, seguido de otro a

los 10 dia de vida. Y como el que resultd con la mayor tenia 17 anos. (Tabla 2, tabla 3 y grafica 1)

En cuanto al sexo, se encontré una prevalencia de 50% (6) de hombres y 50% (6) de mujeres sin

encontrar alguna relacion especifica con algun grupo de edad o comorbilidad. (Grafica 2)

Con fines de un mejor analisis en cuanto a las comorbilidades presentadas de dividieron en 5
categorias: 1. Hemato-oncoldgica, 2. Inmunodeficiencia, 3. Enfermedad autoinmune, 4. Ninguna y 5.
Otras. De los cuales resulté como la mas frecuente, con cuatro (33.3%), hemato-oncolégicas, de las
cuales el 100% fueron leucemia linfoblastica aguda; dos pacientes (16.7%) con alguna enfermedad
autoinmune, en este caso ambos con lupus eritematoso sistémico; uno con inmunodeficiencia (8.3%),
en este caso primaria; dos pacientes con alguna otra y finalmente 3 pacientes sin ninguna
comorbilidad. (Tabla 4 y grafica 3)

De los tres pacientes sin comorbilidad alguna dos eran neonatos al momento de la listeriosis.

En cuanto al diagnéstico clinico, aunque se tomaron en cuenta y se buscaron las diferentes formas de
presentacion de la infeccion por Listeria monocytogenes, se encontraron unicamente tres: sepsis,
sepsis neonatal y meningoencefalitis infantil con un 41.7% (5), 16.7% (2) y 41.7%(5) respectivamente.
(Tabla 5 y grafica 4).
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El diagnéstico confirmatorio de nuestra patologia de estudio se realiza mediante cultivo, resultando
que dentro de los doce pacientes encontrados los realizados fueron hemocultivo y cultivo de liquido
cefalorraquideo en funcién del diagnéstico clinico. De estos se llegd al diagndstico con una
prevalencia de seis para representar un 50% con unicamente hemocultivo, seguido de cuatro (33.3%)
donde se logro tras la realizacion de ambos, tanto hemocultivo como de liquido cefalorraquideo y

finalmente con 2 (16.7%) con este ultimo. (Tabla 6, grafica 5).

El tratamiento mas utilizado fue la combinacién ampicilina con trimetoprima/sulfametoxasol en un 41.%
(5), seguido de Ampicilina, Ampicilina con Amikacina y los que no recibieron ninguno con dos casos
cada uno (16.7%) y finalmente el menos utilizado en nuestro grupo de estudio encontrando solo un
caso con la combinacién de Ampicilina con Vancomicina representando un 8.3% del total. (Tabla 7 y
grafica 6). Es de mencionar, como veremos mas adelante, que los pacientes que no recibieron
tratamiento fue porque presentaron una evolucion aguda y térpida sin haber hecho el diagnéstico con
lo que se hubiese podido indicar el tratamiento correspondiente. (Tabla 7 y grafica 6).

Y en cuanto a los dias de tratamiento utilizados, lo mas comun fueron 21 dias (58.3%), seguido de 14
(16.7% vy finalmente un caso (8.3%) donde se utilizd 28 dias. Teniendo en cuenta ademas a los dos

pacientes ya mencionados donde no se utilizd ningun tratamiento. (Tabla 8 y grafica 7).

Finalmente como Uultima variable a analizar fue la evolucion, presentando 10 pacientes que

representan un 83.3% un buena y dos, para un 16.7%, mala, falleciendo. (Tabla 9 y grafica 8).

DISCUSION

Como previamente se menciond, durante el periodo comprendido de 1992 a 2017 en el Instituto
Nacional de Pediatria se encontraron 14 pacientes con diagnodstico de infeccion por Listeria
Monocytogenes de los cuales 12 cumplieron con los criterios de inclusién y con la informacion
requerida para el estudio. Es necesario tener en cuenta que los datos fueron obtenidos de los
expedientes clinicos por lo que pudieran estar expuestos a sesgos de informacion.

A nivel mundial hay pocos estudios que hablen sobre la incidencia de esta enfermedad y menos aun
en pacientes pediatricos, destacando los mas amplios realizados en Europa, Estados Unidos y
Canada, donde existen un mayor numero de pacientes que han presentado una infeccion por este

agente causal. En 2007 se reportaron 1 558 casos de listeriosis en 27 paises de Europa, de los cuales
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destaca Francia donde se realizé un estudio observacional multicéntrico nacional sobre listeriosis y
Listeria denominado -MONALISA” por sus siglas en inglés donde se incluyeron 818 casos
diagnosticados entre noviembre del 2009 vy julio 2013; mientras tanto en 2010, en Estados Unidos se
reportaron 1 662 casos de con 1 520 hospitalizaciones. (2, 13, 15)

En México no existen datos exactos sobre la incidencia de la listeriosis ya que la informacion con la
que se cuenta es insuficiente. Al respecto, en una revision de 1982 a 2006 se notificaron unicamente
14 casos, comparable con lo encontrado en Colombia donde se encontraron de 1994 a 1999, 7
pacientes, esto en un hospital de tercer nivel al igual que el Instituto Nacional de Pediatria y en el
sureste asiatico, en este caso Taiwan. (2, 10).

Lo encontrado en nuestro estudio refuerza la sospecha de una baja incidencia en paises como el
nuestro, pero no se puede dejar de lado que para un adecuado control de esta enfermedad se
requiere romper el circulo vicioso generado por el desconocimiento de la misma, el cual, de manera
consecuente, da lugar a diagnosticos incorrectos y, por lo mismo, a la falta de notifcacién sobre el
padecimiento, como lo mencionan en el ensayo sobre Listeriosis en México: importancia clinica y
epidemioldgica (9). Al respecto, se puede hacer referencia a que en 2011 se reportaron 5 283 896
casos de gastroenteritis mal definidas, 44 467 casos de intoxicaciones alimentarias bacterianas y 957
casos de meningitis, y que sospechamos al menos de estas ultimas son mas; pero paraddjicamente,
en ninguno de estos casos se establecio el diagndstico etioldgico; siendo importante mencionar que

todos estos padecimientos podrian estar relacionados con infeccion por L. monocytogenes.

Esta enfermedad se asocia en épocas recientes a brotes desencadenados por alimentos
contaminados (2,3,5,16). A pesar de ello no se encontraron datos en pacientes del Instituto Nacional
de Pediatria en el periodo estudiado con diagndstico de infecciéon por L. monocytogenes, que fueran
sugestivos de presencia de algun brote, detectando unicamente casos aislados, con los afios 2010,
2015 y 2016 como los afos con mas pacientes con este diagnostico siendo 2 casos anuales y sin
fechas o relacion epidemioldgica que hiciera sospechar asociacion; lo cual también podria deberse al

tipo de pacientes que son vistos en nuestro hospital.

En cuanto al sexo, no hay predominio por uno u otro con un 50% correspondiente para cada uno en
nuestro estudio, parecido a lo encontrado en la literatura, siendo el mas grande “MONALISA”
reportado en el 2017 en Francia (15) donde hay una incidencia del 59% en hombres y 41% en

mujeres.

Respecto a la edad destacaron los menores de 1 afio con tres casos representando un 25%, y dentro
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de estos dos pacientes en lo que podemos hablar de cuadros infecciosos neonatales, los cuales se
presentaron como sepsis neonatales, uno temprana ya que fue diagnosticado el primer dia de vida y el
otro como tardia siendo el décimo dia; lo que nos habla de un 16.67%. En los casos neonatales se
habla también de listeriosis de aparicidn temprana a la ocurrida dentro de los primeros 7 dias de vida y
la tardia después de esta etapa. En las primeras el diagndstico se realiza generalmente dentro en las
primeras 24 horas de vida, como ocurrié en nuestro paciente. (10) Esto concuerda con lo encontrado
en la literatura donde se sefiala como uno de los grupos mas vulnerables a infecciones por este
agente causal, relacionado ademas en la mayoria de los casos con infecciones maternas, lo cual no
se pudo corroborar en nuestro estudio segun lo encontrado en los expedientes clinicos. Se reporta

hasta en un 30% de todas las infecciones por L. monocytogenes en esta etapa (6)

El hecho de que encontraramos el resto fuera de este grupo de edad se puede correlacionar con el
tipo de pacientes que son atendidos en el Instituto Nacional de Pediatria, ya que fuera de la etapa
neonatal en su mayoria fueron pacientes con algun tipo de comorbilidad sin algun otro rango de edad
a destacar (4,16)

Hay que tener en cuenta que se considera a la L. monocytogenes como un microorganismo
oportunista que afecta a inmunodeprimidos, mujeres embarazadas, recién nacidos y personas
mayores. (4,5,15). Considerando los pacientes que son vistos en el centro hospitalario de estudio,
siendo de tercer nivel, es frecuente que podamos encontrar pacientes con algun tipo de enfermedad
de base y con ello que tengan mas riesgo de presentar infecciones de este tipo. Se presentd con
mayor frecuencia en pacientes hemato-oncolégicos, y dentro de estos aquellos con leucemia y
especificamente linfoblastica aguda; lo que concuerda con la situacion epidemioldgica nacional donde
hay un aumento en la incidencia de estas enfermedades, ocupando el cancer la segunda causa de
muerte en niflos de 5 a 14 afos, y la primera tomando unicamente en cuenta las muertes por

enfermedad. Dentro de estos la leucemia como el principal en alrededor de un 50%. (17)

De forma general se reporta que el 70% de las infecciones por este microorganismo, fuera del periodo
neonatal, ocurren principalmente en el contexto de neoplasias hematoldgicas, sindrome de
inmunodeficiencia adquirida, trasplante de o6rganos sdlidos y tratamiento inmunosupresor. (7). En
nuestro estudio se encontré también un 70% en esta situacion, con 4 pacientes con neoplasia
hematologica y 3 en tratamiento inmunosupresor, de los 10 pacientes que se tomaron en cuenta que
se encontraban fuera del periodo neonatal; no reportando casos asociados a sindrome de

inmunodeficiencia adquirida ni a trasplante de érganos sdlidos.
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En nuestro estudio encontramos tres pacientes sin ningun tipo de aparente comorbilidad, aunque de

ellos dos fueron neonatos.

A nivel mundial se reporta como la principal causa de meningitis bacteriana en pacientes con algun
tipo de alteracién en la inmunidad celular, ademas de pacientes con linfoma y trasplantados de
organos solidos. (7) El diagnéstico clinico, entendiendo a este como la forma clinica de presentacion
se obtuvo una distribucion del 41.7% de pacientes con sepsis y con igual porcentaje con
meningoencefalitis. Se reporta ademas como la manifestacion mas comun en adultos con listeriosis la
bacteremia y que un 30 a 50% presentan neurolisteriosis, esto ultimo coincidiendo con lo reportado en

nuestro estudio.(6)

Y en tercer y ultimo lugar de nuestros pacientes fueron en los que se diagnostico como forma de
presentacion sepsis neonatal; la cual se describe como la forma de presentacion mas comun estos
pacientes, en especial en cuando se trata listeriosis neonatal temprana, ya que en la tardia se refiere
comparte en frecuencia con meningoencefalitis como forma de presentacion. (6, 15, 18). En la
literatura se describe ademas como una de las formas de presentacion en esta etapa siendo la forma
mas severa de listeriosis neonatal temprana la granulomatosis infantoséptica, que se acompafa de
exantema eritematoso con pequefas papulas palidas, afectacion hepatica,cerebro, glandulas
suprarrenales, bazo, riidn, pulmones y tracto gastrointestinal, denominada asi ya que a nivel
histolégico se caracteriza por presencia de granulomas ; no encontrando en nuestro estudio ningun

caso de estos. (4, 18)

Es sabido que el microorganismo se puede —acuperar —en medios agar sangre a partir de
hemocultivos, cultivo de liquido cefalorraquideo, meconio, liquido pleural, pericardico, liquido sinovial o
algun otro normalmente estéril encontrando unicamente en nuestro estudio casos donde se aisldé en
los dos primeros mencionados. (2,4) En el estudio MONALISA se refiere haberse aislado en un 63%
en hemocultivos en pacientes con neurolisteriosis y en un 100% en pacientes con bacteremia, siendo
necesario para diagnéstico de la primera el aislamiento en liquido cefalorraquideo.(15) Nosotros
encontramos en primer lugar con diagnostico unicamente con hemocultivo en un 50% del total,
seguido de cuando fue diagnosticado tanto con hemocultivo como liquido cefalorraquideo en un 33% y

al final unicamente por este ultimo; sin haber sido aislado en ningun otro liquido o tejido.
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La Listeria es sensible a la mayoria de los antibiéticos, excepto las cefalosporinas, y no se han tenido
informes de cepas multirresistentes de significancia clinica (2). Listeria muestra susceptibilidad in vitro
a penicilina G, ampicilina, eritromicina, trimetoprima, sulfametoxazol, rifampicina, tetraciclinas y
aminoglucodsidos. Existe resistencia intrinseca a las cefalosporinas, y se ha documentado el desarrollo
de infeccién con L. monocytogenes mientras se toma una cefalosporina. En general, la ampicilina es el
antibidtico preferido para el tratamiento de la listeriosis. La gentamicina muestra sinergia con la
ampicilina y, por lo tanto, se recomienda para el tratamiento de las infecciones del torrente sanguineo
en personas con defectos de células T y para la meningitis. El trimetoprim-sulfametoxazol es una
alternativa aceptable en pacientes con intolerancia a ampicilina y / o gentamicina. (4,15, 18) Por ello
son los antibiéticos mas utilizados a nivel mundial lo cual coincide completamente con la
antibioticoterapia empleada en nuestros pacientes. Incluso el uso de vancomicina, de la cual
encontramos su utilizacion conjunta con ampicilina, lo cual si bien no esta descrita en todos los
estudios y bibliografias si hay algunos que lo sostiene. Consideramos que quiza no puede
considerarse de primera eleccion en pacientes con este diagnodstico por su amplio espectro y la
posibilidad de generar resistencia a los antibiéticos, pero pudiese ser utilizado sobretodo de forma
empirica en pacientes en quienes aun no se tiene el diagndstico etiolégico confirmatorio siendo de uso

casi obligado en un inicio en las meningoencefalitis bacterianas.

Es de mencionar que en el laboratorio de microbiologia del Instituto Nacional de Pediatria se logro
obtener la sensibilidad presentada en su momento cuando se cultivd y se logré el diagnéstico
confirmatorio de este agente causal en 8 de los pacientes encontrando una sensibilidad del 100% a la

ampicilina.

En lo que concierne a los dias de tratamiento se menciona que 10 a 14 dias pudieran ser suficientes;
pero que en casos de encontrar meningitis o infecciones graves sugiere llevar hasta 21 dias. (4,15)
Esto concuerda con lo encontrado en nuestro estudié donde un 58.33% requiri6 manejo durante 21
dias y un 16.67% de 14 dias.

Los dos pacientes que se muestran con cero dias de tratamiento, que representaron un 16.67% fueron
en quienes se sospecha el diagnostico fue tardio y no se administr6 un tratamiento oportuno

presentando una mala evolucion, como se presenté en la tabla 9.

La listeriosis es una enfermedad infrecuente pero seria, de elevada tasa de mortalidad (20-30%)

comparada a la de otras toxiinfecciones alimentarias (5) En nuestra revision encontramos dos
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pacientes con mala evolucion, en quienes tras revision del expediente clinico se observo tuvieron un

diagnéstico tardio, un tratamiento no especifico y una mala evolucion, llevandolos a la muerte.

Los datos obtenidos en el periodo comprendido de 1992 al 2017 son de un hospital de tercer nivel de
atencion, en este caso el Instituto Nacional de Pediatria, por lo que los resultados previamente
descritos corresponden a un centro con estas caracteristicas en cuanto al tipo de pacientes que son
vistos por lo que los hallazgos podrian ser comparables con otros de similares caracteristicas.

Asi como también se extrajeron de los expedientes clinicos por lo que pudieran estar expuestos a

sesgos de informacion.

CONCLUSIONES

Hay pocos estudios a nivel internacional y menos aun nacional que muestren la incidencia y
caracteristicas de la L. monocytogenes en pacientes pediatricos.

Este es un patégeno cocobacilo Gram positivo anaerobio facultativo, intracelular que representa una
causa importante, sobre todo por su alta morbimortalidad, de bacteremia y meningoencefalitis, en
especial en neonatos y pacientes con algun tipo de inmunocompromiso. Por ello es necesario
sospechar este agente causal en este tipo de infecciones y mas con estos factores de riesgo.

Hay un bajo indice de casos reportados, probablemente asociado a un bajo indice de sospecha y por
ende de confirmacion.

En nuestro centro hospitalario se reporté una sensibilidad del 100% a la ampicilina, similar reportado a
con diversos estudios a nivel internacional; he ahi la importancia de su correcto uso en la sepsis y
meningoencefalitis neonatales previo al diagndstico etiolégico y en pacientes fuera de este grupo de
edad en quienes se confirme dicho diagndstico. Es importante tener en cuenta la creciente resistencia
antibidtica relacionada al uso indiscriminado de los mismos, por lo que el uso prudente es
fundamental, por lo que si es sabido que muestra esta sensibilidad, mas alla de su asociacidn
sinérgica con aminoglucésidos o con TPM/SMX no es aconsejable la utilizacion de antibidticos de mas
amplio espectro.

Es necesario seguir sospechando este patégeno en pacientes con las caracteristicas epidemiologicas

descritas, ya que —gjen lo piensa no lo diagnostica”.
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ANEXOS

Tabla 2. Edad: Frecuencia y porcentaje

Edad Frecuencia | Porcentaje
0 3 25,0
1 2 16,7
7 1 8,3
11 1 8,3
12 2 16,7
14 1 8,3
15 1 8,3
17 1 8,3
Total 12 100,0

Tabla 3. Edad: Media, mediana, moda, minimo y

maximo

Variable

Media 7,50
Mediana 9,00
Moda 0
Minimo 0
Maximo 17
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Grafica 2. Sexo

Grafica 1. Edad
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Tabla 4. Comorbilidades

Comorbilidad Frecuencia Porcentaje
Hemato-oncoldgica 4 33,3
Inmunodeficienia 1 8,3
Enfermedad autoinmune 2 16,7
Ninguna 3 25,0
Otras 2 16,7
Total 12 100,0

Grafica 3. Comorbilidades
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Tabla 5. Diagndéstico clinico

Diagndstico clinico Frecuencia Porcentaje
Sepsis 5 41,7
Sepsis neonatal 2 16,7
Meningoencefalitis infantil 5 41,7
Total 12 100,0
Gréfica 4. Diagnostico clinico
Tabla 6. Diagnéstico confirmatorio
Diagndstico confirmatorio Frecuencia Porcentaje
Hemocultivo 6 50,0
Liquido cefalorraquideo 2 16,7
Hemocultivo + liquido
cefalorraquideo 4 33.3
Total 12 100,0
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Grafica 5. Diagndstico confirmatorio

Tabla 7. Tratamiento

Tratamiento Frecuencia Porcentaje
Ampicilia/Amikacina 2 16,7
Ampicilina/TMP+SMX 5 41,7
Ampicilina/Vancomicina 1 8,3
Ampicilina 2 16,7
Sin tratamiento 2 16,7
Total 12 100,0

Grafica 6. Tratamiento
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Tabla 8. Dias de tratamiento

Dias de tratamiento Frecuencia Porcentaje
0 2 16,7
14 2 16,7
21 7 58,3
28 1 8,3
Total 12 100,0
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Evolucion

Tabla 9. Evolucion

Grafica 7. Dias de Tratamiento

Evolucion Frecuencia Porcentaje
Satisfactoria 10 83,3
Mala 2 16,7
Total 12 100,0

Grafica 8. Evolucion
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ANEXO 2. HOJA DE CAPTURA DE DATOS

HOJA DE CAPTURA DE DATOS

Registro

Sexo Masculino Femenino
Fecha de nacimiento Dia/Mes/Afio

Fecha de diagnéstico Dia/Mes/Afo

Comorbilidades

1.Hemato-oncoldgica 2.Inmunodeficiencia 3.Enf. Autoinmune
4. Ninguna 5. Otras
Diagnéstico clinico
1. Sepsis 2. Neumonia neonatal 3. Sepsis neonatal
4. Granulomatosis infantoséptica 5. Meningitis neonatal 6. Meningoencefalitis infantil
7. Absceso cerebral 8. Romboencefalitis 9. Endocarditis

Diagnéstico confirmatorio
1. Hemocultivo 2. Cultivo de liquido cefalorraquideo

3. Hemocultivo + Cultivo de liquido cefalorraquideo

Tratamiento utilizado
1. Ampicilina/Amikacina 2. Ampicilina/TMP SMX

3. Ampicilina/Vancomicina 4. Ampicilina 5. Sin tratamiento 6. Otro

Dias de tratamiento

Evolucion 1. Satisfactoria 2. Mala
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