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Resumen.

Introduccion. La brucelosis es una zoonosis causada por especies del género  Brucella sp .
una de las variedades mas patogenas para el hombre es la Brucella mellitensis.  |.a
transmision perinatal es controvertida debido a que en humanos no se ha detectado la
presencia del carbohidrato eritritol, un componente esencial para el crecimiento de hrucellu
sp. El cual esta presente en la placenta de animales. En el recién nacido, se ha asociado la
presencia de prematurez, hiperbilirrubinemia y sepsis con la presencia de brucelosis adquirida
por via perinatal. Reportamos siete casos clinicos de brucelosis congénita.

Se analizaron siete casos con diferentes manifestaciones clinicas y detectados desde la
etapa neonatal hasta antes del ano de edad. Todos los pacientes tuvieron la prueba de
Hudlesson negativa y hemocultivo negativo. Todos se diagnosticaron con la prueba de
reaccion en cadena de polimerasa (PCR). En cinco de los casos la PCR fue positiva en cl
binomio madre hijo. Cuatro de los pacientes respondieron favorablemente al tratamiento
antibiotico con tnmetoprim-sulfametoxasol asociado a rifampicina. Tres pacientes fallecieron
(dos tuvieron manifestaciones clinicas de sepsis, uno con coagulacion intravascular
diseminada y choque séptico y otro fallecio por neumonia.

Conclusion Para realizar el diagnostico se requiere alta sospecha diagnostica La

brucelosis congénita puede tener multiples manifestaciones clinicas.

Palabras clave. Brucelosis congénita



Introduccion.

La Brucelosis es una de las principales zoonosis de distribucion mundial La
enfermedad en el humano es la expresion accidental de enfermedad en animales' La
presencia de brucelosis por ingesta de productos alimenticios contaminados va en aumento.’
Esta enfermedad infecciosa es causada por especies de bacterias del género Brucella sp. de las
cuales la variedad mellitensis tiene alta virulencia en humanos al igual que la B. sins, las
otras dos variedades B. abortus y B. canis tienen moderada “patogenicidad” en humanos'”""
Es conocida en el mundo con diferentes nombres: Fiebre de Malta, del Mediterraneo, fiebre
Recurrente, fiebre de Chipre, fiebre gastrica, fiebre ondulante , enfermedad de Bang vy en
México como Enfermedad del Rio Grande, dada su localizacion geografica.'

En 1861, Marston médico de la armada britanica publico una descripcion de las
manifestaciones clinicas de la brucelosis. Durante el siglo XIX se conocid como fiebre de
Malta la cual causo gran morbilidad y mortalidad. En 1886 David Bruce, aislo postmortem un
microorganismo del bazo de un soldado con fiebre de Malta, lo denomind Micrococcus
melitensis (despues brucella melitensis) y demostré que se encontraba en sangre, orina y
heces de las victimas de la enfermedad. Bruce dirigi6 la Mediterranean Fever Comision
(1904-1907), e identitico que la leche de cabra nativa era la principal fuente de infeccion en
el hombre. En 1897 Almronth Wright aplico la prueba de aglutinacion bacteriana recién
descubierta para el diagnostico de brucelosis En 1897, Bernhard Bang aislo el “bacilo del
aborto” después conocido como brucella abortus del tejido de ganado enfermo. En 1914
Jacob Traum aislo un microorganismo de un feto de cerdo abortado que posteriormente se
demostro que era especie de brucella suis. en 1920 K. F Meyer y E. B. Shaw propusieron el

nombre de Brucella para el género en honor de Bruce. Posteriormente se aislaron otras




especies de brucella  Neotomae en ratas, B. (Ovis en ovejas y la mas reciente cn sabuesos la
B.canis por Brunner en 1972 *

La distribucion geografica de los diferentes tipos de Brucellas es para B. mellitensis
zona del Mediterraneo, Asia y Aménca Latina, la 5. abortus en todo el mundo, sureste de
Asia y EEUU. B suis Asia, America Latina v LE.UU. v la B. canis es de distribucion
cosmopolita.'* "'

La Brucella es un cocobacilo gram negativo, de metabolismo oxidativo y todas las
cepas son aerobias, no moviles, no esporuladas y no encapsulado. Requiere para su
crecimiento C0,, y las cepas son siempre positivas a catalasa. Puede crecer en agar con
dextrosa y suero, agar de soya en tripticasa y agar chocolate, presenta dificultades para su
cultivo ya que su crecimiento in Vitro es muy lento y para el aislamiento requiere incubacion
prolongada minimo 28 dias.* Hay siete biovariedades de Brucella abortus. tres de brucellu
mellitensis y cinco de B. suis La biodiferenciacion se basa principalmente el metabolismo
oxidativo. Los diferentes tipos de hrucellas tienen diferentes reservonos 5. «borius en
ganado vacuno; B. suis en cerdos;, B. mellitensis en cabras y ovejas, B. necotomae ratas
silvestres.'® La infeccion se adquiere por el contacto directo con la bacteria, ya sea por
inhalacion directa por agua contaminada o bien por ingesta de productos lacteos procedentes
de animales infectados La via cutanea es otra via de infeccion. La transmision humano a
humano es rara, principalmente asociado a transfusiones sanguineas, trasplante de médula
Osea 0 exposicion perinatal y posiblemente post-natal por la leche materna. La transmision
perinatal humana sigue siendo controvertida basada en la ausencia de Eritritol, un
carbohidrato esencial en el crecimiento de brucella, presente solo en la placenta dc
animales.*” Brucelosis aguda generalmente se presenta después de 2 a 4 semanas de la
inoculacion puede presentarse unicamente con debilidad, sudoracidn excesiva, letargia,

anorexia, perdida de peso, artralgias. nualgias, dolor abdominal y cefalea o puede unicamente



presentarse como una fiebre de origen obscuro La forma cronica mas de un ano de
evolucion de la enfermedad, se presenta generalmente como enfermedad atebril con historia
de mialgias, fatiga, depresion, artralgias. la torma cronica es principalmente causada por 5.
mellitensiy y rara en nifios. A la exploracion fisica las anormalidades son minimas, la fiebre y
la linfadenopatia son los hallazgos mas comunes, ocasionalmente se presenta hepatomegaha vy
esplenomegalia. Dentro de las complicaciones las mas comunes son osteoarticulares
(sacroileitis 20-30%), del tracto genitourinario (orquiepididimitis 2-49% ) neurobrucelosis
(meningitis 1-2%), endocarditis 1%, absceso hepatico 1%. Otras complicaciones que pueden
observarse son absceso esplénico, absceso tiroideo, absceso epidural, neumonitis. empiema
pleural, uveitis, aneurisma adrtico, aneurismas vasculares cerebrales, peritonitis.”'""*"" Se
han reportan casos de aislamiento de brucella en recién nacidos, fetos humanos abortados v
en tejido placentario, por lo que algunos autores han asociado la presencia de prematurez,
sepsis o hiperbilirrubinemia con el antecedente materno de exposicion a brucella, en sitios
endémicos.'”*"** Los animales en gestacion transmiten a sus crias brucelosis en forma
transplacentaria, este modo de transmision interfiere con el curso normal de la gestacion; en
humanos es controversial La transmusion transplacentaria de la brucela no esta bien
documentada. El diagndstico de brucelosis congénita requiere de un alto indice de sospecha,
ya que en el periodo neonatal los examenes serologicos no excluyen dicho diagndstico o se
detecta con titulos muy bajos (<'1.160). y en muy pocos casos se puede aislar a la bacteria de
hemocultivos, esto principalmente por el desarrollo tan lento de la Brucelosis en los
hemocultivos.>** Debido a lo anterior se planteo realizar el siguiente reporte de siete casos de

brucelosis congéenita en el que la transmision perinatal fue el Gnico factor de resgo



Caso 1.

Recién nacido masculino de 16 horas de vida, hyo de madre de 19 anos de edad,
originana y residente de Ciudad Victoria, Tamaulipas. No se documentd ingesta de lacteos no
pasteurizados. Producto del primer embarazo de termino con control prenatal desde la semana
27 de gestacion. Se obtuvo por parto distocico por aplicacion de forceps con peso al nacer de
2.225 gramos, talla de 46 cm. Desde su nacimiento se detecto petequias generalizadas y
hepatomegalia palpable 3-4-5 cm debajo de borde costal derecho en lineas convencionales,
esplenomegalia con polo paipable a 5 cm. debajo de borde costal izquerdo, iclericia
Presento datos de dificultad respiratoria con calificacion de Silverman-Anderson de 4, lo que
motivo su referencia a nuestro hospital de tercer nivel, encontrandose ademas con polipnea de
80 respiraciones por minuto, quejido, aleteo nasal. tiraje intercostal y disociacion toraco-
abdominal, perimetro cefalico de 31 cm.

Los examenes de laboratorio reportaron una Hemoglobina de 15.6 ¢/dl con 12,800
Leucocitos (49% de linfocitos, 37% de neutrofilos) y plaquetas de 30,400. Bilirrubinas totales
29.6 mg/dl, Bilirrubina directa 17.4 mg/dl, Proteinas totales 4 g/dl, (albumina 27 g/dl),
Colesterol 25 mg/dl, Fosfatasa alcalina 235 U/Lt, transaminasa glutamico oxalacética 196 Ul,
transaminasa  glutamico piruvica 646  Ul, Deshidrogenasa lactica 2108  UV/Lt,
Creatinfosfoquinasa 502 UI/Lt, K 2.5 mEq/Lt, Na 138 mEqg/Lt, Calcio 8.1 mg/dl, glicemia de
65 mg/dl Tiempo de protrombina de 417 (INR 6.34"), Tiempo de tromboplastina parcial de
927 (INR 3.547), Fibnnogeno 128 mg/dl, Dimero D 178 U, ELISA para Toxoplasma IgM
negativo, Rubéola IgG 86 Ul/ml e IgM negativo, Citomegalovirus 1gG ~ 250 Ul/ml., 1gM
0.694 Ul/ml, VIH negativo, HbsAg negativo, VDRL negativo, Urocultivo negativo, cultivo
de secrecion bronquial negativo, coprocultivo negativo. Radiogratia de torax normal. En la
BH de control con leucopenia de 4 200, bandemia |1%, neutrofilos totales de | 505,

Hemoglobina de 11.1 g/dl, plaquetas de 50000 y VSG de 35 mm/hr



El paciente cursd con datos clinicos de sepsis neonatal y sin respuesta adecuada a
esquema de antibibtico utihzado, se realiza deternunacion de Reaccion en Cadena de
Polimerasa (PCR) especifico para Brucela resultando positiva, el paciente fallece por
complicaciones de sepsis y se le practica necropsia la cual reportd hallazgo compatibles con
Brucelosis congénita. El PCR Brucella en tejidos fue positivo en cerebro, piel, médula osea y

pulmon.



Caso 2.

Recién nacido masculino, hijo de madre de 24 anos de edad, 4° gesta, para 3, abortos
0, cesarea 0, nace por parto eutocico a las 35 semanas de edad gestacional por fecha de ultima
regla. La madre con escolaridad de 4° grado de primaria, originania y residente de Rio Grande
Zacatecas, cuenta con antecedente de ingesta de productos lacteos no pasteurizados (leche de
cabra, queso), con ultimos 2 embarazos que culminaron partos pretérmino a las 23 semanas de
gestacion con atencion por partera. Durante la 2* y 3* gestaciones presentaba sintomas como
cefalea, mialgias, artralgias, calosfrios y fiebre vespertina, por lo que con esta sintomatologia
y Hudlesson positivo, se realiza diagnostico de Brucelosis. Recibio antibiotico no
especificado, sin embargo, presento los sintomas hasta el presente embarazo sin llevar control
prenatal adecuado. presentod hipertension arterial en el tercer trimestre y acudio con trabajo de
parto espontaneo. No hubo ruptura de membranas.
Inmediatamente al nacer presenta bradipnea, flacidez, cianosis, ausencia de llanto vy
frecuencia cardiaca de 80 latidos por minuto ameritando reanimacion neonatal basica vy
recupera coloracion, esfuerzo respiratorio y frecuencia cardiaca de 120 latidos por minuto
calificandose con Apgar de 4/6/8 al minuto, 5 y 10 minutos de vida respectivamente. Ademas
presenta datos de dificultad respiratoria (tiraje intercostal, retraccion esternal. aleteo nasal y
quejido respiratorio ) con calificacion de Silverman-Anderson de 4 auscultandose en campos
pulmonares solamente estertores gruesos, en tegumentos y mucosas petequias en forma
generalizada, en abdomen hepatomegalia de 5-5-5 centimetros en lineas convencionales. el
bazo palpable el polo inferior a 2 centimetros debajo del borde costal izquierdo. Peso al nacer
2025 gramos, talla de 43 centimetros vy perimetro cefalico de 32 centimetros. En su evolucion
amerito estancia en incubadora, presentando fiebre de hasta 38° C, requirio de aporte
suplementario de Oxigeno en casco cetalico al 100%. Sus examenes de laboratorio reportaron

Hemoglobina de 23.7 g/dl, hematocrito 67%, leucocitos de 11,900 (linfocitos de 69%,



Neutrofilos de 24°) y trombocitopenia de 25000 Glicemia de 21 mg/dl, urea 11 mg/dl,
creatinina 0.3 mg/dl, colesterol de 70 mg’dl, Proteina C reactiva negativa, Calcio de 104
mg/dl, Reacciones febriles con Tifico “O™ negativo. Tifico “H” negativo, Hudlesson negativo,
Rosa de Bengala negativo.

Se inicio tratamiento basado en ampicilina y amikacina sin presentar mejoria clinica
Se realiza Reaccion en Cadena de Polimerasa especifico para Brucela en muestra de sangre
del recien nacido y la madre, asi como en leche materna resultando positivos en las 3
muestras. Se inicia tratamiento con Tnmetroprim con sulfametoxazol, Rifampicina v
Amikacina. Presentdo mejoria clinica y fue trasladado a Hospital de 2° nivel a continuar
tratamiento, regresa a consulta externa a los 3 meses de edad a control de nino sano sin datos
clinicos de la enfermedad. cabe mencionar que no recibid leche materna en ningun momento

desde el nacimiento hasta su revaloracion.



Caso 3.

Se trata de un recién nacido masculino de 20 dias de vida quien fue referido de San
Luts Potosi, Producto unico de la segunda gesta de madre de 23 afos quien no cuenta con
antecedentes patologicos y que niega ingesta de alimentos lacteos no pasteurizados. Nace a
las 32 semanas de gestacion, por parto eutocico, pretérmino, por ruptura prematura de
membranas y polihidramnios Peso al nacer de 1.625 gramos. Sin asfixia perinatal, con Apgar
6-8. Curso desde el nacimiento, en ayuno por presentar Atresia Esofagica tipo | Desde el
nacimiento se realizd esofagostomia v gastrostomia. Se inicio alimentacion parenteral total
que fue el motivo de envio a nuestro hospital de tercer nivel ademas de la sospecha de
malrotacion intestinal. En su evolucion desarrolld6 Neumonia que ameritdo apoyo con
ventilacion Mecanica y aunque ésta pudo ser suspendida por mejoria. persiste con atelectasia
apical derecha. La Biometria Hematica reporto Hemoglobina de | 1g/dl, leucocitos de 6,530
(Neutrofilos 60%, Linfocitos 26%), plaquetas de 10,200. E! tiempo de protrombina tue de
16.4 segundos Tiempo de tromboplastina parcial de 45.5 segundos. Fibrinogeno de 308
mg/dl. CMV-1gG > 250 Ul/ml y CMV-IgM negativo. VIH negativo, Rubéeola 1gG 137 Ul/ml
e IgM negativo, Toxoplasma IgG 12.8 Ul/ml e IgM negativo, VDRL negativo. Reacciones
febriles negativas. HbsAg negativo, HCV negativo. Evolucion con datos clinicos de infeccion
sistemica sin respuesta al manejo con Meropenem y amikacina. Se decide descartar brucelosis
a través de la prueba de PCR especifica para Brucella y se reporta positivo. Se inicia
tratamiento a base de Trmetoprim con Sulfametoxazol, Rifampicina v Anukacina. Sin
embargo 24 horas después, el paciente presenta deterioro de su estado general ameritando

nuevamente ventilacion mecanica y fallece a las 48 horas después del diagnostico.



Caso 4.

Lactante menor de 3 meses de edad con antecedente materno de alta ingesta de quesos
no pasteunizados, dentro de sus perinatales hijo de la segunda gesta, la madre curso durante ¢l
embarazo con infeccion de vias urinarias tratada con ampicilina, nace de término por parto
eutocico con peso al nacimiento de 3,600 gramos, alimentado al seno materno por dos meses
a esta edad ingresa a hospital con diagnostico de meningitis tratado con cefotaxima vy
amikacina, su reporte de citoquimico de liquido cefalorraquideo con linfocitosis
posteriormente se traslada de unidad a hospital de tercer nively se realiza estudio tomogralico
de craneo en el cual se reporta con areas de leucoencefalomalacia en ambas regiones
temporales de predominio derecho, la cual se extiende en regiones parietal, occipital y frontal
respetandose nucleso de la base con borramiento de surcos y circunvoluciones de la
convexidad sin calcificaciones. Con un area hipodensa la cual pertenece a la region de la
arteria cerebral media y cerebral antenor, estando ligada directamente a émbolo septico, 13
dias posteriores al inicio de su cuadro de meningtis presenta evento convulsivo focalizado. Se
realizo puncion lumbar de control para estudio de LCR el cual no mostro modificaciones con
respecto al inicial. Por el consumo de quesos no pasteurizados en la madre se decide realizar
estudio de PCR para brucela del binomio resultando positivo en ambos. Se inicio tratamicento
en el paciente con TMP/SMX vy ritampicina con evolucidn satisfactoria v renision de la
fiebre. A su egreso fue controlado por la consulta externa. Se tomo PCR de control a las 6
semanas a los 3 v 6 meses el cual fue negativo. El TAC de craneo de control con hemiatrohia
de hemisferior derecho, con persistencia del area de leucoencefalomalacia temporal, pariental
y occipital derecha, en la region frontal derecha con area hipodensa de 9 UH, correspondiendo
con liquido, con las siguientes dimensiones 5.9x9 2x5 cmx sustituyendo a la sustancia gris y

blanca ipsilaterales, ademas de disminucion de la reaccion inflamatoria. Actualmente se



encuentra en control por obesidad exogena y en rehabilitacion por secuelas de meningitis, sir

complicaciones por la brucela ni datos de actividad del proceso infeccioso.



Caso 5.

Masculino de 9 meses de edad onginario v residente de Nuevo Laredo Tamaulipas
ingresado con diagnostico de fiebre de onigen obscuro. Habita en casa de infraestructura
urbana la cual cuenta no cuenta con servicios basicos de urbanidad con hacinamiento  sin
promiscuidad Hijo de la cuarta gesta, madre con antecedente de amenaza de aborto en
gestaciones previas, ademas de ingesta de productos lacteos no pasteurizados durante la
gestacion principalmente queso de cabra, nace por cesarea por cesarea previa con peso al
nacimiento de 3,800 gramos, egresando tres dias posteriores a su nacimiento por presencia de
hipoglicemias ameritando manejo con infusiones altas de glucosa, sin antecedente de asfixia
perinatal. alimentado con formula desde el nacimiento, ablactado a los 3 meses de edad con
papillas, esquema de inmunizaciones al corrente, con antecedente de S5 hospitalizaciones
previas por cuadros de infecciones de vias a€reas bajas ( bronquiolitis, neumonia ), asi como
por cuadro de  deshidratacion por gastroenteritis, ademas se detecta durante sus
internamientos enfermedad por reflujo gastroesofagico recibiendo tratamiento por un mes
con cisaprida 1nicia con sindrome febril desde los dos meses de edad de hasta 40 grados y por
continuar con el mismo a pesar de manejo se decide su envio a nuestro hospital para
valoracion y manejo iniciandose protocolo de estudio  a la exploracion unicamente con
hepatomegalia S centimetros debajo del reborde costal derecho y esplenomegalia | centimetro
debajo del reborde costal izquierdo, adenomegalias de 0.5 y | centimetro en cuello, axilas vy
region inguinal, ademas de datos sinusitis y fimosis, recibio multiples tratamientos previos a
base de tnmetoprim con sulfametoxasol, amikacina, dicloxacilina y penicilina. De los
estudios realizados en nuestro paciente se reporta BHC con leucocilos dentro de parametros
normales con una diferencial 68% neutrofilos y 22 % lintocitos, con plaquetopenia de 51 000,
HB 10.4 gramos, Quimica Sanguinea electroéhtos séricos y pruebas de funcion hepatica en

parametros normales, EGO normal, HIV negativo, trotis en sangre perilérica normal, factor



reumatoide, VDRL, negativos AEL  cero umdades, anticuerpos anticitomegalovirus
negativos, anticuerpos antitoxoplasma negativos, reacciones febriles negativas, la madre con
rosa de bengala positivas, SEGD con reporte de reflujo gastroesofagico ya referido, se realiza
radiografias de torax y senos paranasales normales, USG de abdomen reportandose higado y
bazo de caracteristicas normales. pancreas normal. retroperitoneo sin lesiones. rinon y vias
urinarias normales. exudado fanngeo negativo, urocultivo mas de un millon de UFC de
enterococcus faecalis, se realizan intradermorreacciones PPD e histoplasmina con lectura
negativa, BAAR en jugo gastrico negativo, se realiza PCR para brucella y se reportd positiva
iniciandose con TMP/SMX y rifampicina por 6 semanas. Debido a la persistencia de PCR
positiva al cabo de 6 semanas se prolongo el tratamiento otras 6 semanas. A los 6 meses de
seguimiento posterior al tratamiento presenta recaida sintomatica v se realiza nueva PCR para
brucela resultando nuevamente positiva se inicio nuevamente tratanuiento el cual repitio por 6

semanas mas. Su evolucion clinica fue favorable con remision de los sintomas.



Caso 6.

Recien nacida del sexo femenino de 20 dias de vida, producto de la cuarta gesta, cuya
madre presento durante el embarazo dolor en articulacion sacroiliaca y artralgias. Siete anos
previos se diagnostico Fiebre Tifoidea para lo cual recibio tratamiento con ampicilina con
buena respuesta clinica. Tres anos después presento nuevamente cuadro febril y reaccion de
Nidal positiva a titulos de 1:800 y se le trato con ciprofloxacina y cloranfenicol. Se nego
tngesta de productos lacteos no pasteurizados. En el septimo mes de la gestacion presnto
nuevo cuadro febril acompanado de diaforesis y nuevamente tifico “O” con titulos de | 800
Debido a la ausencia de cuadro clinico compatible con Fiebre Tifoidea, se sospecha de
Brucelosis por una posible reaccion cruzada con tifico “O” y se le solicito hemocultivo, el
cual fue negativo y PCR-brucella con resultado positivo tanto en sangre como en leche
materna. Se realizd6 hemocultivo a la recién nacida a pesar de estar asintomatica desde el
nacimiento y a la exploracion fisica no relevo ninguna anormalidad. La PCR para brucella fue
positiva. Se suspendio la alimentacion al seno materno y se inicio tratamiento con trimetoprim
con sulfametoxasol junto con rifampicina durante 6 semanas. Se continua wvigilancia por
consuita externa y mediante controles de PRC los cuales fueron negativos a las 6 semanas, 3
meses y 12 meses después del seguimiento. La madre presento tres recaidas despues de
esquemas con tetraciclinas mas rifampicina 6 ciprofloxacina mas rifampicina por periodos de

tres meses.



Caso 7.

Femenino de 4 meses de edad, hija de la primera gesta, madre de 15 anos de edad con
antecedente de brucelosis en el tercer trimestre de la gestacion, nacid por cesarea a las 28
semanas de gestacion con peso bajo de |,650 gramos. Paciente con antecedente de cuadros de
vias respiratorias altas y bajas, con deteccion de hepatomegalia y esplenomegalia desde el
primer intermaniento. Su padecimiento de tres dias de evolucion con tos productiva,
expectoracion blanquecina, fiebre, hiporexia y mal estado general, con datos de dificultad
respiratoria severa amerito por tal motivo manejo con ventilacion mecanica y tratamiento con
cefotaxima y amikacina, la paciente con evolucion torpida presento crisis convulsivas y paro
cardiorrespiratoria el cual revirtio con maniobras de reanimacion avanzada Quedo con dano
neurologico severo y se le agrego diagnostico de sepsis, su BHC de control dentro de
parametros normales, por tal motivo se le inicio tratamiento a base de meropenem,
vancomicina y anfotericina B. Después de 21 dias de tratamiento continuo con proceso
infeccioso sin control por lo cual evolucioné a choque séptico hiperdinamico y datos de
disfuncion organica multiple. Se le solicito por sospecha de brucelosis congénita PCR
especifica para brucela y se le inicio tratamiento con trimeptoprim-sulfametoxasol ademas de
rifampicina y meropemen. la PCR-brucella se reportd como negativa, por lo cual se suspendio
esquema de antibiotico por 24 horas para nueva toma de cultivos y una segunda muestra de
PCR-brucella, fallece 24 horas despues.

A los 4 dias después del fallecimiento se recibio reporte de la PCR-brucella la cual fue

positiva en la paciente.



Discusion.

La Brucelosis es endémica en muchos rebafios de ganado caprino, vacuno y porcino
Otros animales como ovejas, caballo, mulas, venados, bufalos, perros, conejos y pollos
pueden adquirir la enfermedad por contacto con manadas de ganado infectado. Se ha
calculado que en Mexico se afectan 2.8 millones de cabezas de ganado (bovino 55% vy caprito
45%)."

La Brucelosis se transmite a humanos por la ingesta de leche y productos lacteos
contaminados no pasteurizados; por contacto con productos, subproductos y desechos como
tejidos o excreciones de animales enfermos, por inoculacion de Brucella o inhalacion de
polvos de corrales o mataderos donde estos se encuentran.'*°

La transmision humano a humano es rara pero se ha reportado en asociacion con
transfusiones sanguineas y transplante de médula 6sea.”” La Brucelosis es una enfermedad
poco frecuente antes de los 2 afos de edad. Hasta el momento existen reportes aislados de
casos de brucelosis asociada a transmision placentaria o exposicion perinatal La vaga
sintomatologia descrita en la madres con brucelosis, retrasa el diagnostico en sus productos,
ya que no se realizan estudios histopatologicos ni bacteriologico de la placenta, por lo que las
infecciones adquiridas en forma perinatal pueden manifestarse tardiamente en la etapa de
lactante.

La incidencia de brucelosis es de 1.2 a 7 casos por cada 100,000 personas en las zonas
endémicas. En los nifios es mas frecuente que se presente como una enfermedad limitada y es
menos cronica que en los adultos.'""?

La brucelosis se reporta en neonatos con una prevalencia de 0.5%. Los sintomas pueden
iniciar desde las 2 semanas de vida.*' La prematurez suele se la manifestacién mas constante
en estos casos.'” Ademas se ha reportado por otros autores que la sepsis es una de las

. . - i3
manifestaciones mas frecuente de brucela en zonas endémicas.



En todos los recién nacidos reportados presentaron dentro de los primeros 30 dias de
vida sintomas inespecificos de infeccion congénita como ictericia, hepatomegalia,
esplenomegalia y dificultad respiratoria y dos de ellos evolucionaron a sepsis, solo uno de los
casos se presento como asintomatico, por lo inespecitico de los sintomas en los pacientes se
retraso la sospecha diagnostica de brucelosis en los mismos. l.as alteraciones de la BHC de
los casos reportados fueron inespecificas en uno de ellos se encontrod leucopenia, el resto se
encontro con leucocitos dentro de parametros de normalidad al igual que la diferencial. en seis
de los casos se encontro cifras de hemoglobina normales y en uno de ellos incrementada, en
cinco de los mismos se encontraron datos de trombocitopenia con cuenta de plaquetas
menores de 50,000 mm’, en el resto de los casos dentro de parametros normales. Segtn lo
reportado en la literatura los datos mas comunmente encontrados en la brucelosis en la
biometria hematica en pacientes con brucelosis son anemia, trombocitopema y pancitopenia
Los cultivos pueden ser negativos y solo en algunos de los casos la prueba de ELISA para
Brucela puede resultar positivo.'™

En relacion a los casos descritos en este reporte, la transmision perinatal se sospecho
debido a que la mayoria de los sintomas (fiebre, hepatomegalia, etc.) se presentaron dentro del
primer mes de edad, y se encontro en forma intencionada el antecedente materno de ingesta
de productos lacteos no pasteurizados.

En cuanto a la evolucion clinica de los pacientes tres de ellos terminaron en detuncion
dos por presencia de sepsis. Uno de los pacientes, a pesar de estar asintomatico recibio
tratamiento dado que la madre tuvo sintomatologia compatible con brucelosis y a que la
prueba de PCR fue positiva.

La presentacion clinica de la forma tardia de Brucelosis congenita ha sido descrita por
Shamo’on H y colaboradores reportaron un caso de un recién nacido asintomatico, que al mes

de edad presento titulos de aglutinacion positivos al mes de edad. permaneciendo



asintomatico hasta el ano de edad. cuando presento artritis séptica en rodilla con cultivo de
liquido articular positivo para Brucella sp. El resto de los pacientes recibio tratamiento y su
respuesta al mismo fue adecuada sin complicaciones posteriores por la brucelosis. uno de los
pacientes quedo con secuelas neurolégicas secundanias a su cuadro de meningitis.

En el caso de la prueba de PCR se realizo un estudio para comprobar la cficacioa de la

misma en el diagnostico rapido de brucelosis v en este estudio se demostréd que la sensibilidad
de la prueba fue de 100% vy la especificidad de la misma fue de 98 3%."*
En los casos reportados la deteccion se realizo mediante aislamiento en cultivo, o por medio
de PCR-brucella, Solo se reporta aislamiento de B. mellitensis. De los siete casos reportados
tuvieron el antecedente materno de madre con ingesta de lacteos derivados de la leche de
cabra tres de ellos, en dos de ellos se encontré brucelosis materna y en el resto por la alta
sospecha diagnostica y por la evolucion clinica se decide solicitar estudio de reaccion en
cadena de polimerasa especifica para brucelosis con resultado positivo de la misma en todos
los casos. También es importante investicar el antecedente de consumo de lacteos no
pasteurizados aun cuando el paciente se encuentra asintomatico.

La ruta de transmision en la etapa perinatal no esta bien establecida ( trasplacentaria,
ingesta de sangre materna, contaminacion con orina o heces maternas en el paso por canal de
parto, o en la alimentacion con la leche materna)."” En todos los pacientes se documento que
recibieron multiples esquemas de antibioticos sin respuesta clinica satisfactoria pero el
tratmiento es a base de Trimetoprim con sulfametoxazol asociada a rifampicina para limitar el
crecimiento de brucella.’® De la misma forma Carbajo-Ferreira en 1995 y Shamo’on en 1999,
reporta el manejo con TMP/SMX y Rifampicina por al menos 6 semanas, por su parte Chedda
en 1997 reporta el manejo basandose en lo reportado por Lubani, TMP/SMX combinado con

Gentamicina'



Conclusion.

Podemos concluir que se requiere una alta de sospecha de Brucelosis principalmente en
poblacion de riesgo y con ingesta de alimentos contaminados, independientemente de la edad
del paciente y desde luego, no se podra descartar que sea Brucella sp., la bacteria que este
afectando a un neonato con datos clinicos de sepsis. Es muy importantc obtener ¢l
antecedente de ingesta de alimentos contaminados sobre todo en mujeres embarazadas va que
esto puede dar lugar a una busqueda intencionada de brucelosis. También podemos concluir
que se requiere de técnicas mas especificas como la Reaccion en Cadena de Polimerasa (PCR)
para su diagnéstico, dado que el cuadro clinico se puede presentar en forma muy inespecifica
( ictericia, hepatomegalia, petequias, etc. ) por la inmadurez del sistema inmunitario puede no

haber las alteraciones clasicas de Brucelosis.



Referencias.

L.

12

)

SSA. Norma Oficial Mexicana NOM-02-SSA2-1994. Para la Prevencion v Control de
la Brucelosis en el Hombre. Primer nivel de atencion

Chedda Sadhana | et al Congenital Brucellosis in a premature infant. The Pediatric
Infectious Disease Journal. 1997 16(1):81-83

Shamo’on Hiyam. et al. Congenital Brucellosis. The Pediatric Infectious Disease
Journal. 1999;18(12):1110

Lubani M et al Neonatal brucellosis. European Journal of Pediatrics 1998 147 S20-
522

Lubani M., Sharda D. and Helin. Probable transmission of Brucellosis from breasl
milk to a newborn Trop Geogr Med. 1988(40):151-152

Singer Raphael et al. Neonatal Brucellosis possibly transmitted during dehvery
Lancet. 1991:338(13):127-128

Carbajo-Ferreira A. J et al. Neonatal Brucellosis. The Pediatric Infectiuos Disease
1995;14(5):406

Ralph D., Feigin M D., James D, Cherry M. D_brucelosis Tratado de infecciones en
pediatria. Ed Macgraw Hill | 1188-92,1995

Petes G.. Hall C., Halsey N, Marcy S.. Orenstein W Brucelosis Red Book

enfermedades infecciosas en pediatria. Ed Panamericana 161-63,1997

. Abuhammour W., Nashar K., Brucellosis (en linea) 2002. Fecha de acceso (20

febrero 2005). URL disponible http//www emedicine.com
Lisgaris M., Salata R., brucellosis. (en linea ) 2001 Fecha de acceso (20 febrero

2005). URL http//www emedicine.com.

. Molones J., Fraser W., CBRNE brucellosis (en linea) 2001.Fecha de acceso (20

febrero 2005). URL disponible. http//www.emedicine.com 20 2004



13. Rust R., brucellosis. (en linea) 2004 fecha de acceso (20 febrero 2005). URL
disponible http//www.emedicine.com

4. Quipo-Ortuno M., Morata P . Manchado P.. Colmenero JD Rapad diagnosis of human
brucellosis by peripheal blood PCR assay J.clin microbiolog

Nov1,1997.35(11):2927-30



w 'd |
Fig. 1. Recién nacido (caso No. 2) con gran hepatomegalia.
Petequias y dificultad respiratoria (cortesia Depto. De Infectologia
Pediatrica del Hospital de Especialidades No. 25, IMSS, Monterrey
Nuevo Ledn)



Figuras 1-3. Caso 4 PAC craneo micud en b coal se absoran areas de leucocncetalomualacia
cn ambas regiones temporalcs de predommio derechol of cual se extiende hasra Ly reaidn
parietal, occpital v trontal resperando ndcleos de T base con horramuento de surcory
crreunvoluctones de by comvexidad sin calcihcaciones. Farea hipodens. pertencee alarepron
de T arteria cerebral medu y cerebral anrenor catando hgado directamente a ¢mbolo séptice
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Figuras 3-5. 1 \C crinco de control donde se observa hemiuatrotia de
Hemusterio derecho. con persistencia del area de leucoencetalomalacia
Con predominio temporal, parieral v oceipital derechos, hacia la region
trontal derecha existe un arca hipodensa de 9 ULL correspondiente o
Ligutdo sus dimensiones son 5.9x2.9x5 cms sustituvendo la sustancia

Gris v blanca trontal ipsolateral.
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