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Motivo de consulta
Debilidad de extremidades y desviacién de la
mirada.

Antecedentes personales

Mujer de 79 anos independiente para las
actividades basicas de la vida diaria, sin alergias
medicamentosas conocidas y fumadora con una
dosis total acumulada de 60 paquetes-afio, sin
otros habitos toxicos. Como antecedentes
patolégicos de interés presentaba hipertension
arterial en tratamiento con Enalapril + Nitrendipino
10/20 mg/12h e Indapamida 1,5 mg/24h;
dislipemia en tratamiento con Simvastatina 10
mg/24h; arteriopatia periférica en tratamiento con
Clopidogrel 75mg/24h; gammapatia monoclonal
de significado incierto IgG en seguimiento por
Hematologia y Linfoma B de bajo grado con
marcada diferenciacion plasmocelular compatible
con Linfoma de zona marginal primario cutaneo
(CD20+, CD79+, CD138+. Ki67 20%)
diagnosticado un mes previo a su consulta en
urgencias. Habia recibido una primera dosis de
Rituximab una semana antes de su consulta.
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Enfermedad actual

La paciente fue traida wurgencias al ser
encontrada en domicilio con desviacion de la
mirada a la izquierda, debilidad y mal estado
general. La familia referia buen estado general
los dias previos. No habia presentado fiebre,
sintomatologia respiratoria ni miccional.

Exploracion fisica

TA 181/75, FC 73 Ipm, Sat O2 (FiO2 21%) 94%,
T2 axilar 38.3°C. Regular estado general, con
signos de deshidratacion cutdneomucosa. Tonos
cardiacos ritmicos sin soplos, con pulsos
periféricos presentes y simétricos. Eupneica, con
murmullo  vesicular conservado sin ruidos
sobreafiadidos a la auscultacién respiratoria.
Abdomen blando y depresible, no doloroso a la
palpacion superficial ni profunda, con ausencia de
signos de peritonismo. No se palpaban masas ni
megalias, los ruidos peristalticos se encontraban
presentes.

A la exploracién neurolégica se encontraba
consciente, con ojos abiertos y mirada desviada a
la izquierda sin sobrepasar la linea media.
Glasgow 15, inatenta, con escasa respuesta
verbal. Pares craneales sin alteraciones.
Disminucion de fuerza simétrica en las 4
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extremidades 4/5, con reflejos osteotendinosos
normales y reflejo cutaneo plantar flexor bilateral.
Ausencia de déficits sensitivos, dismetrias o
disdiadococinesias. Minima rigidez a la
movilizacién nucal.

Pruebas complementarias realizadas en
urgencias

Analitica de sangre: PCR 5.87mg/dL, Glucosa 65
mg/dL, Creatinina 1.01 mg/dL, FG 53.06 ml/min,
ASAT 16.0 UI/L, ALAT 7 UI/L, GGT 17 UIL,
Bilirrubina total 0.30 mg/dL, FA 74 UI/L, LDH 503
Ul/L, Na+ 135 mEq/L, K+ 4 mEqg/L; leucocitos
11.79 1079, hematies 4.03 10*12, concentracion
hemoglobina 117 g/L, hematocrito 38%, VCM
94.0 fl, HCM 29.0 pg

Sedimento de orina: no patolégico.
Hemocultivos, dos extracciones: pendientes de
resultado.

Radiografia de térax: marco o6seo y silueta
mediastinica sin alteraciones. indice cardio-
toracico <0.5, senos costofrénicos libres.
Ausencia de condensaciones, masas o noédulos
en parénquima pulmonar.

TC craneal urgente: Ausencia de imagenes de
sangrado agudo intra o extra-axial, con
estructuras de la linea media centradas.
Cisternas basales libres con sistema ventricular
sin alteraciones. Signos de atrofia
parenquimatosa global y microangiopatia crénica.
Puncién lumbar: Glucosa 49 mg/dL, Proteinas
93.4 mg/dL, células nucleadas 370/mm? (96% de
neutroéfilos), Hematies 20/mm?3.

Cultivo LCR: pendiente de resultado.

Diagnéstico diferencial en urgencias

Paciente con antecedente de inmunodeficiencia
humoral secundaria a sindrome linfoproliferativo
que habia iniciado recientemente tratamiento con
un farmaco biolégico (anticuerpo monoclonal anti
CD20). Consulta en urgencias por fiebre y signos
de focalidad neurolégica. Ante esta situacion
debemos plantearnos como principal posibilidad
diagnéstica una infeccion que afecte al sistema
nervioso central, si bien otros focos no pueden
descartarse. En cuanto al diagnéstico diferencial,
se plantean también otras entidades
potencialmente causantes de dicha
sintomatologia. Una posibilidad seria una lesion
ocupante de espacio cerebral, fuera o no de
etiologia infecciosa, aunque parece menos
probable dada la rapidez de instauracion del
cuadro clinico. Otra posibilidad seria un evento
vascular cerebral dado que se trata de una
paciente con factores de riesgo cardiovascular,
pese a que tal diagndstico no justificaria por si
mismo la presencia de fiebre excepto que
existiera otro proceso patolégico subyacente o
concomitante. Por ultimo, podriamos
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encontrarnos delante de una crisis comicial en
relaciéon a un proceso infeccioso del SNC.

Los pacientes inmunodeprimidos pueden
presentar infecciones paucisintomaticas y
potencialmente letales, por lo que ante Ila
sospecha deben tomarse cultivos y realizar
pruebas complementarias que ayuden en la
identificacion del foco infeccioso. Por este motivo
se realizaron una radiografia de térax y un
sedimento urinario que no mostraron hallazgos
sugestivos de que el origen fuera respiratorio o
urinario.  Posteriormente se realizd6 una TC
craneal urgente que no evidencié la presencia de
lesidon ocupante de espacio o eventos vasculares
agudos.

La combinacion de fiebre y signos de focalidad
neuroldgica obliga a la realizacién de una puncion
lumbar para descartar infeccion de sistema
nervioso central que objetivd un aumento de
células nucleadas, con predominio de neutrdfilos,
niveles de glucosa en rango e
hiperproteinorraquia. =~ Estos  hallazgos  son
compatibles con una meningitis de probable
etiologia bacteriana en una paciente
inmunodeprimida, por lo que se inicié6 de forma
empirica tratamiento antibiético de amplio
espectro con meropenem, ampicilina vy
vancomicina, asi como dexametasona 4mg/6h
como prevencion de edema cerebral.

Evolucion clinica

Durante su estancia en urgencias se objetivo
disminucién del nivel de conciencia y “gasping”,
por lo que fue trasladada a una unidad de
cuidados intensivos, se procedid a realizar
intubacién orotraqueal y se inici6 ventilacion
mecanica. Presentd una buena evolucion clinica
y analitica, pudiendo ser extubada a las 5 horas.
Posteriormente se obtuvieron los resultados de
los hemocultivos en los que se aisld Listeria
monocytogenes multisensible, permitiendo la
desescalada de la cobertura antibidtica a
Unicamente Ampicilina 2g/4h ev. Encontrandose
la paciente hemodinamicamente estable y afebril
se trasladé a sala de hospitalizacién convencional
de hematologia con evolucion favorable vy
remision de la sintomatologia neurolégica. Con el
objetivo de completar el estudio y establecer la
duracion adecuada del tratamiento antibi6tico se
realiz6 RMN cerebral en la que se identifico una
lesion heterogénea de localizacion frontal
derecha que, en el contexto de la paciente,
sugeria un foco de cerebritis con inicio de
formacion de absceso (Figura 1).
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Figura 1

Ante este hallazgo Ila paciente completéd
tratamiento con Ampicilina ev durante 6 semanas
en régimen de hospitalizacion domiciliaria y se
realizaron controles mensuales con RMN cerebral
con estabilidad radiolégica hasta la fecha.

Diagnéstico final

Meningoencefalitis por Listeria
monocytogenes

Discusion

Rituximab es un anticuerpo monoclonal quimérico
anti-lgG1CD20 utilizado en el tratamiento de
procesos neoproliferativos malignos de células B,
asi como en procesos autoinmunes como la
artritis reumatoide, citopenias autoinmunes o el
sindrome de Sjogren entre otros. En estudios
realizados pre-comercializacion no se observé un
riesgo aumentado de infecciones en relaciéon con
éste farmaco u otros biolégicos, sin embargo
estudios posteriores han demostrado esta
asociacién, a la vez que han objetivado la
presencia de hipogammaglobulinemia
secundaria. Ademas de la asociacion con la
tuberculosis, el riesgo mayor se ha objetivado
para infecciones por microorganismos
intracelulares como Listeria monocytogenes.
Cabe destacar que el riesgo de infeccion
aumenta especialmente en pacientes que reciben
otro tratamiento inmunosupresor concomitante
como glucocorticoides y que la mayoria ocurren
el primer afo tras el inicio del tratamiento
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bioldgico. Listeria monocytogenes es una bacteria
Gram positiva que ha sido reconocida como
causa de meningoencefalitis y sepsis en mujeres
embarazadas, neonatos, ancianos y pacientes
inmunodeprimidos con tasas elevadas de
morbilidad y mortalidad. El diagnostico se realiza
mediante el aislamiento de la bacteria en cultivo
de LCR o sangre, dado que clinicamente es
indistinguible de otras infecciones. Por este
motivo, ante un paciente con sospecha de
meningitis bacteriana y factores de riesgo para
desarrollar una infeccidon por Listeria siempre
debe instaurarse un tratamiento antibiético que
cubra esta bacteria. El tratamiento de eleccién es
Ampicilina o Penicilina G. Si se ha iniciado
dexametasona ante la sospecha de meningitis
bacteriana ésta debe retirarse al obtenerse el
resultado del cultivo dado que no ha demostrado
beneficio en la meningitis por Listeria. Los
farmacos  alternativos son Imipenem o
Meropenem, destacando que las cefalosporinas
son inactivas in vitro y clinicamente ineficaces
contra ésta bacteria. En pacientes con infeccién
del SNC, bacteriemia, endocardits o en
inmunodeprimidos el tratamiento de eleccién es
Ampicilina y Gentamicina. En cuanto a la
duracion del tratamiento, en pacientes
inmunocompetentes con bacteriemia es suficiente
con dos semanas de tratamiento y entre dos y
cuatro semanas si se trata de una infeccion del
SNC. En inmunocomprometidos se recomienda
entre tres y seis semanas en caso de bacteriemia
y entre cuatro y ocho para infecciones de SNC.
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