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Infeccion por Neisseria meningitidis serogrupo Y
de presentacion clinica y diagnéstico atipicos

Neisseria meningitidis serogroup Y infection with an atypical
clinical presentation and diagnosis

Sr. Editor:

Hemos leido con interés el articulo publicado en su
revista acerca de una neumonia producida por Neisseria meningiti-
dis serogrupo Y. La enfermedad meningocécica por N. meningitidis
serogrupo Y es poco frecuente en nuestro medio, y creemos
oportuno aportar un caso de meningitis y bacteriemia causada
por este microorganismo cuya presentacién, tanto clinica como
bioquimica, microbiolégica y epidemiolégica, fue atipica.

Varén de 20 afos, natural de Colombia —de donde habia regre-
sado 6 dias antes— y sin ninguna patologia de base conocida,
que ingresé en la UCI de nuestro hospital por pérdida sabita de
vision de 1h de evolucién, cefalea, malestar general y vomitos
sin nauseas previas. En la exploracion fisica el paciente estaba
desorientado, sin signos meningeos ni lesiones cutdneas. La tem-
peratura era de 37,4°C. Hemograma, 13.400 LPMN (leucocitosis,
94,5%). Se realiz6 una puncién lumbar que dio salida a un liquido
claro. El LCR presenté celularidad pero no hipoglucorraquia ni
proteinorraquia [hematies, 110/mm?; leucocitos, 180/mm?3 [96%
polinucleares y 4% mononucleares]; glucosa, 68,2 mg/dl [rango
de normalidad, 50,0-80,0 mg/dl]; proteinas, 34,1 mg/dl [rango de
normalidad, 15,0-45,0 mg/dl]). En el Gram del LCR no se obser-
varon microorganismos, y la aglutinacién del LCR (BioMérieux)
fue positiva a Haemophilus influenzae b. El crecimiento del LCR y
2 hemocultivos aerobios a las 24 h fueron positivos, recuperandose
N. meningitidis no serogrupable con los serogrupos habituales (A, B
y C).

La cepa aislada fue enviada al Laboratorio de referencia de
meningococos del Centro Nacional de Microbiologia para su carac-
terizacién. Mediante el uso de anticuerpos monoclonales la cepa
resulté ser autoaglutinable, serotipo 14, no subtipable. La aplica-
cién de técnicas moleculares mostré que se trataba de una cepa de
genogrupo Y, genosubtipo VR1:5-1, VR2:10-1 y FetA:F4-1, y per-
teneciente al complejo clonal (CC) ST-23, ya que el sequence tipo
obtenido por MLST fue ST-23.

El estudio de sensibilidad confirmé los datos de nuestro labora-
torio, obtenidos mediante E-test (cepa sensible a cefotaxima [CMI,
0,03 pg/ml] y ceftriaxona [0,015 pg/ml], con sensibilidad dismi-
nuida a penicilina [CM], 0,12 mg/1]).

Fue tratado con ceftriaxona con buena evolucién, especialmente
del trastorno visual, que se recuperé en pocas horas, sin secuelas.

Los puntos a remarcar del siguiente caso son los siguien-
tes: a) la atipica presentacién clinica (pérdida sdbita de
visiéon y ausencia de fiebre); b) la normalidad bioquimica del
LCR; c) la falsa aglutinacién-latex frente a H. influenzae tipo

b, y d) el infrecuente serogrupo: N. meningitidis genogrupo
Y.

Aunque se han descrito 12 serogrupos, la mayoria de los casos de
enfermedad meningocdcica invasiva son producidos por los sero-
grupos A, B, C, Y, X y W135, y las cepas de serogrupo B y C son
las responsables de la mayoria de los casos producidos en nuestro
entorno?2. Sin embargo, en los tltimos afios se esta observando un
aumento en los casos producidos por el serogrupo Y en Europa3.
Tras los estudios genéticos, se ha visto que la mayoria de aislados
de este serogrupo pertenecen al CC ST-23, como ocurre con la cepa
aislada en este caso.

En este caso concreto, podria tratarse de un caso importado, ya
que hacia 6 dias que el paciente habia vuelto de Colombia, pais en el
que en los Gltimos afios se ha observado un aumento considerable
de los casos producidos por cepas de serogrupo Y, constituyendo
mas del 30% de los casos notificados. El hecho de que el periodo de
incubacién oscile entre los 2 y los 10dias, y que la mayoria de las
cepas aisladas en Colombia presenten una caracterizaciéon molecu-
lar exactamente igual a la que presenta la cepa de estudio (Y: 14:
NST: F4-1: ST-23 [CC ST-23])*, avalan la hipétesis de que pueda
tratarse de un caso importado.

Aunque inicialmente en N. meningitidis se habia considerado
al serogrupo Y poco virulento, en los dGltimos afios se han des-
crito numerosos casos de enfermedad invasiva por el mismo,
habiendo cambiado su incidencia en la década de 1990 de
forma importante en algunas areas de Estados Unidos®. Dado
que existen vacunas tetravalentes de polisacarido purificado y
tetravalentes conjugadas, que protegen frente a los serogrupos
A, C Y y WI135, y que ya se utilizan en algunos colecti-
vos, incluyendo la recomendacién de su uso en adolescentes
en Estados Unidos, el conocimiento de la epidemiologia permi-
tird valorar la idoneidad de esta vacuna en determinadas areas
geograficas.

Curiosamente, en la casuistica de Clarke et al.%, en Escocia, en un
periodo de estudio de 8 afios, solamente se aislé una cepa de sero-
grupo Y invasiva que compartiera el hecho de aislarse en sangre y
LCR. Esta cepa tenia un perfil similar a la cepa aislada en nuestro
caso (Y: 14: 5-2,10-1: F4-1: ST-23 [CC ST-23]), y pertenecia tam-
bién a un varén de 20 afios con meningitis. En esta serie, la gran
mayoria de meningococos Y fueron no invasivos y aislados de TRS
(especialmente de portadores nasofaringeos).

Respecto a la poblacién afectada por N. meningitidis serogrupo
Y, es sustancialmente de mayor edad que los casos en que se aislé
otro serogrupo (media de 16 afios frente a 1 afio; p=0,001), y con
mas frecuencia se encuentra una enfermedad crénica subyacente®.
A este respecto, en Canada se ha encontrado que la enfermedad
invasiva por este serogrupo afecta a mayores de 9 afios en el 90%
de los casos, y un tercio de ellos son mayores de 60 afios’.

La (falsa) aglutinacién del LCR con el antisuero de H. influen-
zae b (BioMérieux®, Marcy I'Etoile, Francia) nos condujo en un
primer momento a pensar que era congruente con la bibliografia,
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pues habia descritos varios casos de infecciones causadas por este
microorganismo que se presentaron como ceguera subita, si bien
en poblacién pediatrica8. En cuanto a N. meningitidis, solo encon-
tramos un caso®. Siguiendo con este aspecto, también debemos
resefiar que la puncién lumbar se realiz6 tras desinfectar el area con
povidonayodada, y se ha descrito una falsa reaccion positiva debido
a la interferencia de este producto en la aglutinacién del LCR®. En
nuestro caso descartamos que sea un falso positivo ya que la deter-
minacién de genosubtipo y ST se hace mediante amplificacion y
secuenciacion a partir del ADN presente en la muestra.

Las atipicas caracteristicas del cuadro, junto con el analisis
del LCR, podian hacer pensar en un cuadro no infeccioso, y a
este respecto si que debemos resefiar la no desdefable frecuencia
(8%) con que N. meningitidis se presenta en liquidos cefalorra-
quideos de caracteristicas normales (ni siquiera con aumento de
celularidad)!0,

Concluimos pues que es necesario conocer la epidemiologia
de N. meningitidis en nuestra area y la historia epidemioldgica
de los casos concretos, asi como conocer la procedencia geogra-
fica o los antecedentes de viajes recientes para poder sospechar la
implicacién de otros serogrupos en la enfermedad meningocdcica.
Pensamos que es de crucial importancia conseguir la caracte-
rizacion de las cepas mediante otras tecnologias que exceden
las dotaciones de la mayoria de laboratorios de microbiologia
(como la aglutinacién convencional frente a serogrupos A, By C)
y que estan disponibles en el Centro Nacional de Microbiologia.
Todo ello mejora enormemente el conocimiento epidemiol6-
gico de la enfermedad meningocécica para la ulterior puesta en
marcha de medidas de salud publica como la profilaxis o las
vacunaciones.
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Anaplastic large cell lymphoma as a cause of rapidly appearing
subcutaneous nodules in an HIV-infected patient

Nédulos subcutdneos de rdpida aparicion como forma
de presentacion de linfoma Ten paciente con infeccion por VIH

To the Editor,

AIDS patients have an increased risk of cancer, and one third of
them will eventually develop a tumour. The risk of non-Hodgkin
lymphomas (NHL) is much higher than in immunocompetent
individuals.! However, this risk has decreased since highly active
antiretroviral treatment (HAART) was introduced, and the fre-
quency has now been reported to be 1-4% in modern series.2 T-cell
derived lymphomas are uncommon and represent less than 3% of
NHL, and they usually present worse outcomes than B-cell deri-
ved ones.3 We report a patient with AIDS who developed a rapidly
evolving T-cell type NHL.

A 50 year-old patient was admitted to hospital due to fever,
weight loss and malaise for the past 3 weeks. He had a history
of intravenous drug use and was diagnosed with HIV infection
and hepatitis C virus-associated liver disease 11 years earlier. One
year before the current admission he suffered P. jiroveci pneu-
monia, but refused to take HAART or prophylactic drugs against

opportunistic infections. The physical examination was remarkable
for low body weight (body mass index 17 kg/m?2), and enlargement
of the liver and spleen. There were no palpable lymph nodes. Blood
analyses revealed a normocytic anaemia, a markedly increased ESR,
14 CD4 cells/pl, and 1,480,000 HIV copies/l. Chest X-ray revealed
a slight interstitial pattern. All microbiological tests were negative.
A CT scanrevealed a 3 cm x 5 cm necrotic mediastinal lymph node,
with an inconclusive biopsy. A bone marrow biopsy showed non-
specific abnormalities. In the following days subcutaneous painful
nodules appeared in the abdomen. They were about 2 cm in diame-
ter, but the size changed, enlarging or decreasing over a few days.
An excisional biopsy of one of these nodules revealed a dense infil-
trate of lymphoid cells with horse-shoe nuclei in the hypodermis,
with abundant expression of Ki67 in most cells (a cell proliferation
marker) and positive staining for CD3, CD4, CD30, and EMA, being
negative for CD8, CD15, CD20, ALK, LMP1, HHVS, consistent with
ALK-negative anaplastic large cell lymphoma of T-cell type. Due to
the poor patient status, HAART with atazanavir/ritonavir, lamivu-
dine and abacavir was initiated prior to chemotherapy. However,
the patient deteriorated rapidly and died 2 weeks later due to a
lung infection.

Unlike from lymphomas derived from B-cells, T-cell lympho-
mas tend to be extranodal, with a higher propensity to affect skin
and bone marrow.*> Among them the peripheral T-cell lymphoma
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