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Resumen: Listeria monocytogenes (Lm), es una especie ampliamente distribuida en la naturaleza, ha sido aislada de numerosos animales
y es capaz de causar enfermedad en el humano, especialmente cuando hay condiciones predisponentes. Son susceptibles las mujeres
embarazadas y sus fetos, ancianos e individuos inmunosuprimidos. La listeriosis durante el embarazo, puede causar infeccion intrauterina
resultando en complicaciones severas como aborto espontaneo, parto pretérmino e infeccion en neonatos, con alta morbi - mortalidad.
Presentamos un caso de una paciente de 39 afios de edad con 13 semanas de embarazo, a la cual se le realizo la técnica del cerclaje. Poste-
riormente, presentd un cuadro de meningitis bacteriana. Se realizaron cultivos de liquido cefalorraquideo, sangre y orina, entre otros;
lograndose el aislamiento de Lm a partir de los hemocultivos. Finalmente fue trasladada a otra institucion para drenaje ventriculo perito-
neal, donde fallecio. Este es el primer caso de diagnostico de infeccion severa por Lm en una embarazada en la Maternidad Concepcion
Palacios (MCP) de la ciudad de Caracas-Venezuela, reportado en la literatura.
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Listeriosis in pregnant woman: case report

Abstract: Listeria monocytogenes (Lm) is a bacterium widely distributed in nature which has been isolated from several animal and is
capable of producing disease in human beings, especially when there are predisposing conditions. Pregnant women, their fetuses, aged
persons and immunosuppressed individuals are susceptible. Listeriosis during pregnancy can produce intrauterine infection resulting in
severe complications such as spontaneous abortion, preterminal deliveries and neonatal infections, resulting in high morbility and mortal-
ity. We present the case of a 39 years old patient with a 13-week pregnancy who was submitted to a cerclage technique. She later pre-
sented bacterial meningitis. Culture of spinal fluid, blood and urine, among others, were done and Lm was isolated from haemocultures.
Finally she was moved to another institution for ventriculo-peritoneal drainage, where she later died. This is the first case of a severe Lm
infection in a pregnant woman at the Concepcion Palacios Maternity Hospital in Caracas, Venezuela, reported in the literature.
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Introduccion los, polvo ambiental, agua dulce y salada, alimentos para
animales, alimentos crudos de origen animal, incluido aves
frescas y congeladas, productos lacteos crudos, etc. [4]. Se
considera que su habitat primario es el suelo y los vegeta-

El género Listeria esta constituido por bacilos gramposi-
tivos cortos (0,5 a 0,2 um por 0,4 a 0,5 um), no ramifica-

dos, no productores de esporas, moviles a 28°C gracias a
flagelos peritricos. Este género incluye las siguientes espe-
cies: L. monocytogenes (Lm), L. ivanowvi, L. seeligeri, L.
welshimeri, L. innocua, L. grayi, L. denitrificans [1,2].
S6lo Lm tiene importancia clinica y su patogenicidad para
el hombre esta bien establecida [3]. Se encuentra amplia-
mente distribuida en la naturaleza, ha sido aislada de sue-

les en descomposicion.

Lm, fue reportada por primera vez por Murray et al [5]
en Inglaterra, como responsable de una septicemia epizod-
tica en conejos y cobayos de laboratorio. Lm origina, bajo
ciertas condiciones, la enfermedad denominada listeriosis
tanto en el hombre como en una variedad de especies ani-
males [6]. La infeccion en el humano esta relacionada con
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una alteracion en el sistema inmunologico, siendo las per-
sonas mas susceptibles los ancianos, mujeres embarazadas
y sus fetos y los pacientes en condiciones de inmunosupre-
sién [1,6-10]. Lm es un patdgeno intracelular, de alli su
predileccion por producir enfermedad en las personas con
déficit de inmunidad mediada por células. Es agente causal
de enfermedad gastrointestinal, sepsis, meningitis, co-
rioamnionitis y feto muerto [3,6].

Puede presentarse en forma epidémica o en casos espo-
radicos, tanto en el hombre como en animales y se ha des-
crito un periodo de incubacion de 2 a 6 semanas [2,6]. Se
ha establecido que la principal via de transmision es por
alimentos contaminados con materias fecales provenientes
de reservorios de animales, humanos o ambientales, asi
como el suelo[11]. Se ha referido también inoculacion
directa en caso de veterinarios, cuidadores de animales y
agricultores. Por otra parte, se ha descrito infeccion ascen-
dente, probablemente por listerias procedentes de la vagi-
na, en recién nacidos con enfermedad precoz [6,12]. Ade-
mas, algunos brotes de infeccion neonatal de comienzo
tardio, indican que Lm también se transmite en forma
hospitalaria. Se han descrito brotes de listeriosis nosoco-
mial, asociados a contaminaciones y transmision en sala de
partos [4,9,12].

Los cambios hormonales del embarazo contribuyen a
una supresion local de la inmunidad mediada por células
en la interfase materno-fetal, este fendmeno es referido
como shif Th1-Th2 del embarazo y contribuye con la tole-
rancia materna al feto, por la supresion de la respuesta
inmune anti-fetal mediada por células [13], que en conse-
cuencia incrementa la susceptibilidad de la embarazada a
infecciones por microorganismos intracelulares como Lm,
causando infecciones severas en el par madre/feto [4,6,14].
Adicionalmente, la localizacion intracelular de Lm protege
a la bacteria de la respuesta inmune humoral [15]. La in-
munosupresion local de la interfase materno-fetal de la
placenta, facilita la infeccion intrauterina tras bacteriemia
materna asociada, desencadenando septicemia fetal, excre-
cién del agente bacteriano por la orina fetal al liquido
amnidtico, deglucion de este liquido amnidtico infectado y
compromiso respiratorio y digestivo fetal [6]. Esta enfer-
medad puede causar lesiones de aspecto granulomatoso
llamadas “listeriomas”, que se observan en todos los pa-
rénquimas comprometidos e incluso produce microabsce-
sos placentarios los que al provocar una disminucion del
flujo uteroplacentario podria ocasionar muerte fetal [6]. La
incidencia de listeriosis en mujeres embarazadas es 17
veces mayor que en la poblacion general [16]. Ciertas
precauciones durante el embarazo pueden evitar la listerio-
sis, pero usualmente se omite este tema en el cuidado pre-
natal y muchas mujeres carecen del conocimiento acerca
de esta patologia[17].

El diagnoéstico definitivo se realiza a través de cultivos
seriados de sangre, liquido cefalorraquideo (LCR) o liqui-
do amnidtico [2,6,10]. Esta bacteria posee similitud morfo-
logica con difteroides y estreptococos, precisando de prue-
bas bioquimicas para su confirmacion [6].

En Venezuela se tienen reportes de aislamiento de Lm
de origen animal desde el afio 1988 [18] y en diversos

alimentos desde 2004 [19-21]. Sin embargo, atin no se ha
descrito el primer brote por listeriosis y no se encontrd
reporte de casos de listeriosis en el embarazo, por lo que se
planted describir un caso de listeriosis en una embarazada
ocurrido en Caracas, Venezuela.

Caso clinico

Mujer de 39 afios de edad en el II trimestre de embarazo
que ingreso al Servicio de Obstetricia de la MCP de Cara-
cas para colocacion de cerclaje cervical. El diagndstico de
admision fue: 1) embarazo de 13 semanas por fecha de
ultima regla, 2) pérdida gestacional recurrente, 3) incom-
petencia cervical. Como antecedentes clinicos relevantes,
la paciente tenia IV gestas y III abortos, pruebas para el
virus de la hepatitis B y toxoplasma negativas. Ingresé
afebril y asintomatica. Con leucocitos en 11.3 x10%/mm’.

El dia 4 de hospitalizacion con anestesia epidural se
realiz6 cerclaje uterino tipo McDonald, sin complicacion.

El dia 5 la paciente manifest6 cefalea fuerte en region
occipital y frontal, que se traté con administracion epidural
de 15 mL de sangre completa autégena, a nivel de L;-L,.
Seguidamente, presentd: cefalea, fotofobia, rigidez de
nuca, desviacion de la mirada, nauseas, vomitos, sed, hor-
migueo en miembros inferiores y signos de Kernig y
Brudzinski positivos. Los exdmenes de laboratorio reporta-
ron: leucocitos 25.4 x10*/mm?, con 94.3% de neutréfilos.

Se traslado el dia 7 a la unidad de terapia intensiva de
adultos, donde se determind: sepsis con punto de partida
obstétrico, infeccion del sistema nervioso central: meningi-
tis bacteriana y corioamnionitis por clinica. En vista de la
corioamnionitis se procedi6 a retirar el material de cercla-
je. Continuo6 la sintomatologia anteriormente descrita mas
desorientacion y debilidad muscular en miembros inferio-
res. La tomografia axial computarizada (TAC) evidencid
edema cerebral. Se tratd con ceftriazone, vancomicina,
amikacina y ciprofloxacina. El estudio citoquimico del
LCR revel6: cantidad: 0.5mL; aspecto: limpido con sedi-
mento hematico después de centrifugado; color: xantocro-
mico, después de centrifugado; células: 4.012/mm?; hema-
ties: 10.750/mm?; diferenciacién celular: polimorfonuclea-
res (PMN) 75/mm’, mononucleares (MN) 25/mm?*; gluco-
sa: 235mG%; Reaccion de Pandy: positivo (2+), no se
realizo la determinacion de proteinas por ser muestra insu-
ficiente. En la coloracion de Gram del LCR se observaron
PMN 0-2pC100X y no se observd morfologia bacteriana;
el cultivo fue negativo. Se tomaron dos muestras de sangre
para cultivo bacteriano y cultivo de hongos, todos negati-
VOs.

El dia 8 fue expulsado el feto a las 14 semanas de gesta-
cion. La hematologia reflejé: leucocitos: 22.8 x10°/mm?’,
con 93% de neutrofilos. Se realizé cultivo de los hilos del
cerclaje, recuperandose: Enterococcus faecalis, Escheri-
chia coli y Klebsiella pneumoniae. Se administra trata-
miento con ceftriazone y vancomicina.

El dia 9 le indican hemocultivos seriados (2), se realizan
cultivos adicionales de secrecion endotraqueal y orina. El
contaje leucocitario fue de 15.9 x10°/mm’.
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El dia 10 la paciente presentd 17 horas continuas de
fiebre; 13.7 x10°/mm® leucocitos con 86% de neutréfilos.
Se indic6 vancomicina y cefepime.

El dia 13 con leucocitos en 18.9 x10°/mm’ y neutréfilos
en un 84%, se observo edema, hidrocefalia e isquemia por
meningitis infecciosa. En el estudio bacteriologico de
sangre, se obtienen crecimiento en ambos frascos de baci-
los grampositivos cortos. Se envié un reporte presuntivo
de Listeria sp por parte del laboratorio luego de realizar
pruebas confirmatorias de coloracion de Gram, catalasa,
movilidad a temperatura ambiente, entre otros. Se efectua-
ron nuevos cultivos de sangre, los cuales dieron resultados

negativos. Adicionalmente, se cultivd secrecion endotra-
queal y orina, todos negativos. Se trata con vancomicina y
meropenem.

El dia 14 la TAC revelo hidrocefalia e isquemia por
edema (Figura 1), se continud tratamiento con vancomici-
na y meropenem, y se refirio al Servicio de Neurocirugia
de otra Institucion para drenaje ventricular peritoneal por
hidrocefalia secundaria a meningitis infecciosa, donde
fallecio.

Este es el primer caso de diagnostico de infeccion severa
por Lm en una embarazada de la MCP reportado en la
literatura.
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Figura. 1. Tomografia axial computarizada de craneo. Al dia 14 de hospitalizacion se observan las zonas de edema cerebral (flechas
negras), las zonas de isquemia (Ovalos blancos) y la hidrocefalia (rectangulo blanco).

Diagnostico bacteriol4gico
Cultivo y aislamiento

Los hemocultivos fueron tomados con las precauciones
de asepsia establecidas. Se inocularon frascos para adultos
del Sistema Bact-Alert (BioMérieux™), los cuales fueron
monitoreados en dicho equipo. El LCR fue sembrado en
agar sangre (Blood Agar Base BBL, BD®, USA) y en agar
levine (Levine Eosin Methylene Blue Agar BBL, BD®,
USA) e incubado en aerobiosis a 37°C, adicionalmente fue
sembrado en medio GC (GC Médium Difco, BD®, USA)
que se incub6 en microaerofilia a 37°C por 24-48 horas.

Los dos hemocultivos que resultaron positivos fueron
sembrados en agar sangre y agar levine, e incubados en
aerobiosis a 37°C por 24-48 horas.

ldentificacion

Una vez obtenido el crecimiento del microorganismo en
placa se hizo la identificacion basada en: &) caracteres del
cultivo: en las placas de agar sangre se aprecio el creci-
miento de colonias pequefias, de bordes lisos, traslucidas,
grisdceas y beta hemoliticas; b) examen microscopico: se
hizo una coloracion de Gram en las que se observé bacilos
grampositivos cortos aislados y €) caracterizacion bioqui-
mica: se empled el Sistema Vitek 32(BioMérieux™), espe-
cificamente se inoculd la tarjeta GPI para identificacion de
grampositivos. Dicha tarjeta contiene 28 pruebas, las cua-
les incluyen utilizacion de carbohidratos, esculina, urea,
arginina, entre otras. Una vez obtenida la identificacion
por el Sistema Vitek 32 a las 24 horas, se procedié a con-
firmar por medio de pruebas convencionales, tales como:
catalasa, hidrélisis de la esculina, produccion de hidrogeno
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sulfurado (H,S), reaccion de Voges Proskauer, movilidad a
temperatura ambiente y a 37°C, y fermentacion de car-
bohidratos como glucosa, xilosa y manitol.

Los resultados obtenidos mediante caracteristicas del
cultivo, microscopicos y bioquimicos, permitieron el dia-
gnostico de Lm. La cepa fue enviada a un centro de refe-
rencia nacional donde fue confirmada dicha identificacion.

Discusion

El numero esporadico de casos de listeriosis en paises
que reportan la enfermedad esta en el rango de 0,5 a 0,8
casos/100.000personas [1]. La incidencia anual de listerio-
sis en Europa ha variado entre 0,1 a 11,3 casos por millon
de habitantes [2]. En EEUU, la listeriosis invasiva confir-
mada por hemocultivo o cultivo de LCR constituyen 7,4
casos por millon de habitantes por afio [2,4], con un 27%
de infecciones perinatales [22]. Voetsch et al en un estudio
mas reciente realizado en EEUU, reportd que el 16% de
las listeriosis invasiva fueron casos asociados a embarazo
[23]. Siegman-Igra et al (2002) reportan una incidencia
anual en Israel de 0.6/100.000 personas y un 43% de las
listeriosis fueron infecciones perinatales [9]. En Inglaterra
se reportd un 34% de infecciones perinatales [24].

La listeriosis asociada a gestacion, se manifiesta en
cualquier etapa, aunque la mayoria se detecta durante el 11
trimestre [2,6,8,10], 2/3 de las gestantes con listeriosis
perinatal manifiestan un cuadro leve o subclinico “pseudo-
gripal”, caracterizado por fiebre, cefalea, odinofagia, mial-
gias, malestares, dorsalgia, nduseas y vomitos [2,6,9]. La
bacteriemia sin foco evidente es la presentacion clinica
mas frecuente; sin embargo, Lm exhibe tropismo por la
unidad fetoplacental [17] y se ha comprobado que una sola
bacteria es suficiente para causar infeccion en la placenta
[25]. Es por esto que durante el embarazo, a través de una
propagacion transplacentaria Lm causa infeccion intraute-
rina, que puede conducir a corioamnionitis, parto prematu-
ro, aborto espontdneo, muerte fetal e infeccion precoz del
neonato [6].

La corioamnionitis es la inflamacién de las membranas
del feto [26], usualmente es tratada con cefalosporina y
clindamicina [7]. Existen casos de listeriosis en los que se
ha descrito corioamnionitis con formacion de microabsce-
sos [6,7,24,27]. No obstante, los antibioticos sefialados
anteriormente no son efectivos para tratar listeriosis ya que
Lm no es sensible a las cefalosporinas [4,15]. La paciente
aqui descrita fue tratada con cefalosporinas al principio de
la infeccion, y es importante destacar que este esquema no
cubre infecciones por Lm. Sin embargo, se tienen estudios
en los que el procedimiento fue similar, pero al tener el
conocimiento del agente causal se cambi6 por ampicilina o
penicilina mas aminoglucdsido [6], en este caso se usd
meropenen mas vancomicina.

Por otra parte, la transmision transplacentaria de Lm se
traduce en infeccion intrauterina que -a veces- provoca
corioamnionitis, parto prematuro, muerte fetal intrauterina,
o enfermedad precoz del recién nacido [4,6], en conse-
cuencia el diagndstico de coriamnionitis es un indicio de
que ocurri6 transmision transplacentaria, ademas de ser

una complicacién del cerclaje [29]. Su prondstico es favo-
rable con antibidticoterapia [6]. De igual forma, se ha
descrito que el 5% de las mujeres sanas portan Lm en la
vagina [4,8] y se ha encontrado Lm en la secrecion vaginal
de mujeres con antecedentes de abortos habitual en mas de
un 70% [6]; por lo que es probable que la paciente aqui
descrita, con antecedentes de III abortos, haya sido porta-
dora de Lm en vagina y al ser manipulada en la ejecucion
del cerclaje, sumado a la susceptibilidad de las embaraza-
das a infecciones por microorganismos intracelulares como
Lm, haya desarrollado la listeriosis fatal. Sin embargo, este
hecho no pudo ser corroborado en vista de que la paciente
se nego a la revision ginecoldgica y en consecuencia no se
pudo realizar un cultivo de secrecion vaginal o cervical.

Con respecto a los exdmenes bacterioldgicos; en cuatro
cultivos de sangre y uno de LCR que se realizaron al inicio
del proceso infeccioso, no se obtuvo aislamiento bacteria-
no. Este hecho concuerda con lo observado en otros estu-
dios, en los que el crecimiento de Lm en varios tipos de
muestras- incluyendo LCR- ha fallado [8,17,18]. Sin em-
bargo, se ha logrado aislar Lm de sangre [8,23], LCR [23],
secrecion cervical o vaginal [8,23,24], placenta [8,23],
liquido ammidtico [8,23], liquido pleural [23], liquido
ascitico [23], catéter [23] y orina [8,23], entre otros.
Igualmente, se ha sefialado que la tinciéon de Gram de LCR
no suele aportar ningtin dato concluyente [4], lo cual coin-
cide con los datos arrojados en la coloracion de Gram
realizada al LCR en la que solo se observd de 0-2 PMN
pC100X. Por otra parte, se ha determinado que los cultivos
de LCR a veces resultan estériles, mientras que los hemo-
cultivos suelen ser diagnosticos [4]; tal y como sucedié en
el caso clinico aqui presentado en el que la listeriosis inva-
siva, fue confirmada por el hallazgo de Lm en hemoculti-
vos, tomados posteriormente (9° dia).

Para pacientes con cultivo positivos a Lm el tratamiento
de eleccion es penicilina o ampicilina por tres semanas
mas gentamicina [15,27]. En pacientes alérgicos a penici-
lina se puede usar trimetropin-sulfametoxasol, pero no esta
indicado en mujeres embarazadas [6,7,9]. Las mujeres en
gestacion con infeccion por Lm pueden tratarse con eri-
tromicina [4]. No obstante, la paciente recibid al principio
de la sintomatologia: ceftriazone, vancomicina, amikacina
y ciprofloxacina, y luego fue tratada con vancomicina mas
una cefalosporina. A pesar de que vancomicina es sefala-
do como un tratamiento alternativo en casos de listeriosis
[30,31], solo es efectivo en sepsis ya que no atraviesa la
barrera hematoencefalica y no puede ser usada en meningi-
tis. Al conocer el diagndstico de Lm y antes de ser trasla-
dada a otra institucion a la paciente se le administrd van-
comicina mas meropenem, este ultimo con actividad anti-
microbiana a nivel de las meninges.

El presente trabajo representa un reporte interesante y de
importancia en la salud publica, ya que se han descrito
como raras las infecciones por Lm en el sistema nervioso
central de mujeres embarazadas [28], ademas de ser un
diagnodstico poco frecuente, esta paciente desarrolld la
sintomatologia tipica de listeriosis en embarazada, tal y
como lo describe la literatura. Adicionalmente, es impor-
tante sefialar que la practica sistematica de hemocultivos
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en estos casos tiene una alta rentabilidad diagnostica. Por
otra parte hemos encontrado diagnosticos de listeriosis en
embarazadas de 27 [32], 20 [33] 17 [8] y 16 [6] semanas
de gestacion, por lo que podemos decir que probablemente
hemos comunicado el caso de diagndstico mas precoz de
esta enfermedad en embarazadas.
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