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Resumen

Neisseria meningitidis es el principal agente productor de
meningitis y septicemia en la infancia. Desde la aparicién de
la vacuna conjugada antimeningocdcica frente a los serogru-
pos A y C, el meningococo B es el mds frecuentemente
aislado en muestras clinicas. Todas las especies de Neisseria
presentan antigenos comunes no capsulados de superficie,
que podrian dar lugar a reacciones inmunes cruzadas entre
ellas. Este hecho es bien conocido entre Neisseria lactamica
y Neisseria meningitidis. Aunque la clinica de la infeccién es
generalmente grave, con alta morbi-mortalidad, la formacion
de anticuerpos anti Neisseria lactamica en pacientes
colonizados tendria un efecto protector frente a la infeccién
por meningococo, y seria responsables de la variabilidad de
los sintomas. Presentamos el caso de una bacteriemia por
meningococo B, cuya clinica fue de trombopenia transitoria,
en un paciente sano y correctamente vacunado segun el
calendario vacunal de su Comunidad Auténoma. Era portador
faringeo de Neisseria lactamica pero no de Neisseria
meningitidis.
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Infection due to Neisseria meningitidis
Abstract

Neisseria meningitidis is the main agent causing meningitis
and septicaemia in childhood. From the appearance of the
conjugate vaccine against A and C serogroups, B menin-
gococcus is the most frequently serogroup causing invasive
disease. All Neisseria species present a common non capsular
surface antigen that could create some crossed immunity
reaction among them. This fact is well known between
Neisseria lactamica and Neisseria meningitidis. Although the
clinic of the infection is usually serious, with high morbidity
and mortality, the production of antibodies against Neisseria
lactamica in colonized patients should give them some

protection against meningococcus infection, that could
explain the variability of symptoms. We present a case of
transitory thrombopenia with B meningococcal bacteremia in
a healthy and correctly vaccinated patient. He carries
Neisseria lactamica but not Neisseria meningitidis in his

pharynx.
Key words: Neisseria meningitidis, B serogroup, bacteremia,
thrombopenia, Neisseria lactamica.
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Introducao

Neisseria meningitidis es el principal agente etiolégico de la
meningitis bacteriana en la infancia y un importante patégeno
productor de septicemia '. Desde la implantacién de la vacuna
conjugada de forma sistematica a partir del afio 2000 frente al
serogrupo C, es el serogrupo B el més frecuentemente impli-
cado en la produccién de infecciones >. Desde entonces, no se
ha descrito ningtin caso de infeccién meningocécica por
serotipo C en nifios vacunados, siendo ademds, la incidencia
mucho menor que frente al serotipo B en pacientes no vacuna-
dos. La septicemia puede cursar con un grado variable de
morbilidad, aunque generalmente presenta gran afectacion
general, y ademds, una elevada mortalidad °.

Relato

Presentamos un caso de trombopenia transitoria como sinto-
ma principal de una infeccién por meningococo B, en un
paciente sano que habia recibido tres dosis de vacuna a los
dos, cuatro y seis meses de vida.

Se trataba de un lactante de nueve meses de edad, que acu-
di6 al Servicio de Urgencias del Hospital, por presentar
fiebre de 38.5°C que cedia parcialmente con antitérmicos,
vémitos y diarrea de 24 horas de evolucién. No presentaba
enfermedades previas de interés y se encontraba correc-
tamente vacunado. En la exploracién fisica se aprecié buen
estado general, con ligera hiperemia faringoamigdalar.
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Otoscopia, auscultacion cardiopulmonar y abdomen sin
alteraciones. No presentaba vémitos ni signos de hiperten-
sion intracraneal, petequias ni rash cutdneo, por lo que no se
realizé puncién lumbar.

En las pruebas complementarias destacaron 12300 leuco-
citos/ml con 72% de polimorfonucleares, 43000 plaquetas/ml
y proteina C reactiva de 36 mg/dl. El estudio de la coagu-
lacién (tiempo de protrombina, tromboplastina parcial activa-
do, fibrinégeno y degradacién de la fibrina) fueron normales.
Ac anti antiplaquetarios y antinucleares negativos. No se
detectaron alteraciones en IgG: 348 mg/ dl, IgA: 53 mg/dl y
[gM: 80 mg/dl. No se detectaron anticuerpos IgG mediante
ELISA frente a citomegalovirus ni virus de Epstein-Barr.
Anticuerpos anti antigeno Australia: 438 mUI/ml.

Se extrajo sangre para hemocultivo y se instaurd tratamiento
con suero glucohiposalino, acetato potdsico, gluconato célci-
co, paracetamol y dieta absoluta. A las 24 horas de incubacién
del hemocultivo crecieron colonias que, mediante tincién de
Gram, aparecieron como diplococos Gram negativos, y
fueron identificadas mediante el sistema Api NH
(bioMerieux) como Neisseria meningitidis con un 99.9% de
fiabilidad. Se realizé aglutinaciéon mediante particulas de
latex (bioMerieux), perteneciendo al serogrupo B.

Se instaur6 terapia antibidtica con ceftriaxona 100 mg por kg
de peso y dia durante diez dias. A las 48 horas, el nifio se
encontraba afebril y se inici6 tolerancia liquida. Presentaba
10500 leucocitos/ml con 60% de polimorfonucleares y 82000
plaquetas/ml. Cuatro dias después de finalizado el tratamien-
to antibidtico, presenté 8920 leucocitos/ml con 57% de
polimorfonucleares, 481000 plaquetas/ml, proteina C reactiva
de 7 y hemocultivo negativo, siendo dado de alta.

Tres meses después, se tomaron muestras faringeas del
paciente y sus padres. En el nifio y su padre se aislé Neisseria
lactamica. Ninguno de los tres fue portador de Neisseria
meningitidis.

Discusién

Diversas especies de Neisseria colonizan la mucosa naso-
faringea en las primeras semanas de vida, sobre todo
Neisseria lactamica, que alcanza una prevalencia del 59% a
los cuatro afios de edad *. Neisseria meningitidis alcanza el
25% en la infancia y adolescencia y el 10% en los adultos,
pudiendo llegar al 100% durante épocas de epidemias en
comunidades cerradas. En los nifios menores de cinco aiios la
prevalencia es del 2% aproximadamente '*. Es un diplococo
Gram negativo productor de dos importantes procesos infec-
ciosos: meningeo y sanguineo, este ultimo en forma de bac-
teriemia oculta o de septicemia. La presentacion clinica de la
infeccién sanguinea es variable. Generalmente, se caracteriza
por la aparicion stbita de fiebre, exantema purptirico o pete-
quial, a veces maculopapular, no pruriginoso, y de aproxi-
madamente 48 horas de duracion. Ademds, puede producir
sepsis fulminante, con hipotensién, hemorragia adrenal aguda
y fallo multiorgdnico °. El hombre es el tinico huésped natural
del microorganismo y adquiere inmunizacién frente al
meningococo desde la infancia.
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Numerosos investigadores aceptan hoy dia que la coloni-
zacion nasofaringea y entérica por diferentes especies de
Neisseria estimulan la produccién de anticuerpos frente a
antigenos no capsulares de la superficie bacteriana, que son
compartidos entre todas las especies de Neisseria. Espe-
cialmente los niflos portadores de Neisseria lactamica desar-
rollan anticuerpos con actividad bactericida que se unen a los
serogrupos A, B y C de Neisseria meningitidis. Esto podria
explicar la adquisicién de inmunidad cruzada entre las dife-
rentes especies de Neisseria, al estar colonizado por alguna de
ellas, y que daria cierto grado de inmunidad frente al
meningococo **. De hecho, tanto la poblacién colonizada
como la no colonizada presentan anticuerpos homoélogos y
heterélogos frente a Neisseria meningitidis .

En este caso, Neisseria meningitidis produjo una clinica con
poca afectacion general, siendo lo mds llamativo el bajo
nimero de plaquetas. No se encontraron otros procesos infec-
ciosos ni enfermedades que pudieran dar lugar a la trombope-
nia. Ademds, el nifio mejor6 de su sintomatologia con el
tratamiento antibidtico especifico.

La identificacién del microorganismo se realiz6 mediante
pruebas bioquimicas estandarizadas, de uso comun en los
laboratorios de microbiologia clinica hospitalarios. Alrededor
de un 20% de las cepas de Neisseria lactamica aglutinan con
algiin serogrupo del meningococo, siendo aquellas de tipo
autoaglutinables o poliaglutinables °. Esta cepa aglutiné tni-
camente al serogrupo B. La sensibilidad de la prueba es supe-
rior al 80% cuando se realiza directamente sobre muestra,
aumentando al ser sobre colonias bacterianas, y ademds pre-
senta una especificidad superior al 99% en todos los casos,
por lo que al resultar también negativa las aglutinaciones con
sueros anti A y C, no estd indicado en el protocolo de nuestro
hospital realizar pruebas diagndsticas mediante técnicas de
biologia molecular, para confirmar que se trataba de un
meningococo .

Dado que existe un alto porcentaje de personas colonizadas
por Neisseria meningitidis a nivel nasofaringeo *, para descar-
tar un posible efecto inmune protector frente al meningococo
en este paciente, se realizaron tomas de muestras naso-
faringeas a los padres y al nifio, tres meses después de la sus-
pension del antibiético. Tanto el paciente como su padre eran
portadores de Neisseria lactamica, pero no de Neisseria
meningitidis.

Finalmente, presentamos un caso de septicemia por Neisseria
meningitidis serogrupo B con poca afectacion general del
paciente, y donde lo mds llamativo es la trombopenia aislada
producida, sin que hallamos encontrado en la literatura médi-
ca (hasta Junio de 2005) otros casos similares.

Serdn necesarios futuros estudios que pongan de manifiesto
cudles son los antigenos que comparten estas dos especies de
Neisseria, tanto para poder correlacionar el efecto protector
que puedan tener los pacientes colonizadas por Neisseria lac-
tamica, frente a la intensidad de las manifestaciones clinicas
producidas por Neisseria meningitidis, como para desarrollar
vacunas frente al serotipo B a partir de cepas de Neisseria lac-
tamica.
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