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PALABRAS CLAVE Resumen

Streptococcus Introduccion: El Streptococcus agalactiae (S. agalactiae) es un germen frecuentemente coloni-
agalactiae; zador asintomatico y causante de sepsis neonatal y puerperal. Las infecciones en adultos, fuera
Meningitis; del embarazo, son poco frecuentes. No se conoce la frecuencia de complicaciones neurologicas
Absceso epidural en adultos con infeccion invasiva por este microorganismo. Hemos estudiado la frecuencia y
espinal; las caracteristicas de la afectacion del sistema nervioso central (SNC) en pacientes adultos con
Espondilodiscitis; infeccion invasiva por S. agalactiae.

Ventriculitis; Pacientes y métodos: Se revisé a todos los pacientes adultos coninfeccion invasiva por S.
Ictus agalactiae en un hospital terciario entre 2003 y 2011.

Resultados: En 75 pacientes se aislo S. agalactiae en sangre, liquido cefalorraquideo o liquido
articular. De ellos, 7 (9,3%) tuvieron afectacion neuroldgica: 5 hombres y 2 mujeres no emba-
razadas, con edades entre 20 y 62 anos. Los diagnosticos fueron: absceso epidural secundario a
espondilodiscitis con compresion medular, meningitis bacteriana aguda, ictus isquémico como
presentacion de endocarditis bacteriana (2 pacientes cada uno) y meningoventriculitis tras neu-
rocirugia y derivacion ventricular. Un paciente con endocarditis por S. agalactiae y S. aureus
fallecio en la fase aguda y otra a los 3 meses por neoplasia metastasica. El resto se recupero
sin secuelas. En todos los casos, hubo factores predisponentes sistémicos para la infecciony 5
(71,4%) tenian rotura de barrera mucocutanea como posible origen de la infeccion.
Conclusiones: La afectacion del SNC es relativamente frecuente en pacientes adultos con
infeccion invasiva por S. agalactiae. El aislamiento de S. agalactiae debe hacer investigar causas
predisponentes sistémicas y causas de rotura de barrera mucocutanea, sobre todo en meningitis.
© 2013 Sociedad Espanola de Neurologia. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los dere-
chos reservados.
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Central nervous system involvement in adult patients with invasive infection caused
by Streptococcus agalactiae

Abstract

Introduction: Streptococcus agalactiae is frequently an asymptomatic coloniser and a cause of
neonatal and puerperal sepsis. Infections in nonpregnant adults are uncommon. The frequency
of neurological complications caused by invasive infection with this microorganism in adults
remains unknown. Here, we study the frequency and characteristics of central nervous system
(CNS) involvement in adults with invasive S. agalactiae infection.

Patients and methods: Review of all adults with invasive S. agalactiae infection between 2003
and 2011 in a tertiary hospital.

Results: S. agalactiae was isolated from blood, CSF or synovial fluid in 75 patients. Among
them, 7 (9,3%) displayed neurological involvement: 5 men and 2 nonpregnant women, aged
between 20 and 62 years. Diagnoses were spinal epidural abscess due to spondylodiscitis with
spinal cord compression; acute bacterial meningitis; ischemic stroke as presentation of bacterial
endocarditis (2 patients each); and meningoventriculitis after neurosurgery and ventricular
shunting. One patient with endocarditis caused by S. agalactiae and S. aureus died in the acute
phase, and another died 3 months later from metastatic cancer. The other patients recovered
without sequelae. All patients had systemic predisposing factors for infection and 5 (71,4%) had
experienced disruption of the mucocutaneous barrier as a possible origin of the infection.
Conclusions: CNS involvement is not uncommon in adult patients with invasive infection caused
by S. agalactiae. Isolating S. agalactiae, especially in cases of meningitis, should lead doctors
to search for predisposing systemic disease and causes of mucocutaneous barrier disruption.
© 2013 Sociedad Espanola de Neurologia. Published by Elsevier Espafa, S.L.U. All rights reser-

ved.

Introduccion

El Streptococcus agalactiae (S. agalactiae), o estreptococo
beta-hemolitico del grupo B, es colonizador del tracto gas-
trointestinal, las vias urinarias, el aparato genital femenino
y la piel. Es una causa frecuente de infeccion posparto y
de sepsis, y meningitis neonatales'. En adultos, fuera del
embarazo, la infeccion invasiva por S. agalactiae no es infre-
cuente, con una incidencia de 4,4 casos por 100.000. Sin
embargo, la infeccion del sistema nervioso central (SNC) por
S. agalactiae en adultos es muy rara''2. No se conoce la
frecuencia con la que la infeccion invasiva por este micro-
organismo produce complicaciones neurologicas en adultos.
En el presente estudio se analizan los casos de infeccion
invasiva por S. agalactiae en adultos atendidos en un hospi-
tal terciario en un periodo de 7 anos, con el fin de estudiar
la frecuencia y las caracteristicas de la afectacion del SNC
en estos pacientes.

Pacientes y métodos

Se revisaron retrospectivamente las historias clinicas de
todos los pacientes mayores de 18 anos diagnosticados de
infeccion sistémica o invasiva por S. agalactiae en nuestro
hospital desde enero del 2003 hasta mayo del 2011. Para
ello se reviso la base de datos del Servicio de Microbiologia
y se identificaron todos los aislamientos de S. agalactiae en
el periodo de estudio. Se seleccionaron los aislamientos en
localizaciones normalmente estériles, como hemocultivos,
liquido cefalorraquideo (LCR) y liquido articular (infeccion
invasiva), descartandose los aislamientos en orina o piel.
Entre los pacientes con infeccion invasiva por S. agalactiae,
se recogieron todos los casos con afectacion neurologica. Se
obtuvieron datos epidemiologicos y clinicos, resultados de

pruebas complementarias, tratamiento y evolucion de estos
casos con afectacion neurologica.

Resultados

En 75 pacientes se aislo S. agalactiae en hemocultivos (72),
LCR (3) o liquido articular (2). De ellos, 7 (9,3%) tuvieron
afectacion neurolodgica: 5 hombres y 2 mujeres no embara-
zadas con edad media de 48 afnos (rango 20-62). Las caracte-
risticas clinicas de los pacientes se presentan en la tabla 1.

Dos pacientes (pacientes 1y 2) presentaron un cuadro
de meningitis bacteriana aguda con fiebre, cefalea y rigi-
dez de nuca de 7 y 2 dias de evolucion, respectivamente. La
paciente 2 presentaba alteracion del nivel de consciencia.
El LCR contenia en ambos casos pleocitosis polimorfonu-
clear (4.640 y 3.800/mm?3) con hiperproteinorraquia (2 y
1,5g/dl) e hipoglucorraquia (40 y 35mg/dl). Tras la cura-
cion de la meningitis, fueron diagnosticados de fistula de
LCR (paciente 1) y carcinomas epidermoides de faringe y de
esofago con metastasis ganglionares (paciente 2).

El paciente 3 presenté un cuadro de meningitis y ven-
triculitis, caracterizado por fiebre y disminucion del nivel
de consciencia, menos de 24 h después de drenaje ven-
tricular, que se practicd por hidrocefalia después de una
intervencion de meduloblastoma de fosa posterior. EL LCR
contenia 2.000/mm? leucocitos de predominio polimorfonu-
clear, 0,75g/dl de proteinas y 75mg/dl de glucosa. En la
resonancia magnética (RM) craneal destacaba la captacion
de contraste meningeo y ventricular (fig. 1).

Dos pacientes (pacientes 4 y 5) acudieron a urgencias
por un cuadro subagudo (2 y 1 semanas, respectivamente)
de mielopatia progresiva con paraparesia, hipoestesia con
nivel sensitivo en la exploracion y piramidalismo. El paciente
5 presentaba ademas retencion urinaria. En ambos casos,
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Tabla 1 Caracteristicas clinicas y evolucion de los pacientes con afectacion neuroldgica asociada a infeccion invasiva por S.
agalactiae
Paciente Sexo/ Factores Enfermedad Enfermedad Aislamiento Tratamiento Evolucion

edad predisponentes neurologica invasiva
sistémica
1 V/32 Linfangioma Meningitis bacteriana — Sangrey LCR  Cefotaxima Curacion
orbitario aguda
Fistula de LCR
2 M/51  Carcinoma Meningitis bacteriana — Sangre, LCRy Ceftriaxona Curacion de
epidermoide aguda orina meningitis
faringeo y Defuncion
esofagico por cancer
metastasico
Etilismo
3 V/20  Meduloblastoma Meningoventriculitis — LCR (con S. Meropenem y Curacion
de fosa posterior posquirlrgica aureus) linezolid
intervenido Retirada del
Drenaje drenaje
ventricular
4 V/62  Ulcera cutdnea  Absceso epidural Espondilodiscitis Sangre Penicilina G Curacion
Diabetes espinal D3-D4 Muestra Laminectomia
Hepatopatia Mielopatia quirdrgica y artrodesis
cronica VHC compresiva
5 V/53  Ulcera cutdnea  Absceso epidural Espondilodiscitis Sangre Penicilina G Curacion
Diabetes espinal L1-L2 Laminectomia
Cirrosis Mielopatia y artrodesis
alcoholica compresiva
6 M/58 Hepatopatia Ictus isquémico Endocarditis Sangre Ampicilina y Curacion
alcohdlica hemisferio derecho  aortica gentamicina
Sustitucion
valvular
7 V/62 Hepatopatia Ictus isquémico Endocarditis Sangre (con S. Ampicillina, Defuncion
alcoholica hemisferio izquierdo  mitral aureus) cloxacilina y
ADVP gentamicina

existian sintomas previos de fiebre y dolor de columna desde
hacia 30 y 10 dias, respectivamente, por los que no habian
sido estudiados. La RM de columna demostro en los 2 pacien-
tes espondilodiscitis con absceso epidural con compresion
medular (fig. 2).

Dos pacientes (pacientes 6 y 7) ingresaron por ictus isqué-
mico agudo hemisférico. La paciente 6 presentaba fiebre
desde hacia 5 dias, ademas de disnea moderada. El paciente
7 estaba febril al ingreso y, aparte de los sintomas foca-
les, presentaba un cuadro confusional. En ambos casos,
se ausculto soplo cardiaco y la ecocardiografia confirmo la
presencia de verrugas valvulares cardiacas por endocarditis
bacteriana.

Como factores sistémicos predisponentes para infeccion,
4 pacientes (57,1%) tenian etilismo crénico, 3 de ellos con
hepatopatia crénica (uno cirrosis), uno hepatopatia crénica
por virus C, 3 (42,9%) tenian tumores y 2 (28,6%) diabetes.
Por otra parte, 5 de los 7 pacientes (71,4%) presentaban
rotura de barrera cutanea, que pudo favorecer la infeccion
invasiva a partir de bacterias de la piel: Ulceras cutaneas (2
pacientes), fistula de LCR, uso de drogas por via intravenosa
y neurocirugia. En 2 de estos pacientes, hubo coinfeccion
con otro germen cutaneo, el Staphylococcus aureus (pacien-
tes3y7).

Todos los aislamientos de S. agalactiae fueron sensibles
a penicilina, ampicilina y cefalosporinas. Los pacientes fue-
ron tratados con penicilina G o cefalosporina de tercera
generacion, excepto el paciente con meningitis y ventricu-
litis posquirurgica asociada a S. aureus, que fue tratado con
meropenem Yy linezolid. Los 2 pacientes con espondilodis-
citis fueron sometidos a cirugia descompresiva y posterior
estabilizacion. Se retird la derivacion ventricular en el caso
de meningoventriculitis asociada.

Dos pacientes (28,6%) fallecieron, uno por fallo mul-
tiorganico (paciente 7) y otra por la neoplasia de base,
3 meses tras la curacion de la meningitis (paciente 2). En
el resto de los casos hubo una evoluciéon favorable desde el
punto de vista de infectoldgico. Los 2 pacientes con mie-
lopatia recuperaron la fuerza de forma completa gracias a
la descompresion quirdrgica precoz. La paciente con ictus
superviviente también recupero su déficit motor.

Discusion
Casi la mitad de las infecciones invasivas por S. agalactiae

afecta a adultos’. Varios estudios indican que la incidencia
de estas infecciones en adultos ha aumentado en las ultimas



Streptococcus agalactiae y sistema nervioso

161

FH 37 head

Figura 1  Dilatacion ventricular e hiperintensidad periventri-
cular en meningo-ventriculitis por S. agalactiae. Resonancia
magnética craneal axial, secuencia fluid atenuation inversion
recovery (FLAIR).

décadas, probablemente en relacion con el envejecimiento
y enfermedades que facilitan la infeccidn™?’. La infeccion
invasiva por este microorganismo se localiza mas frecuente-
mente en piel, tejidos blandos, hueso, articulaciones, vias

Figura2 Espondilodiscitis L1-L2 por S. agalactiae con absceso
epidural y compresion medular. Resonancia magnética espinal
sagital, secuencia ponderada en T1, tras inyeccion de gadolinio.

urinarias, pulmon y peritoneo, ademas del aparato genital
en el embarazo y el puerperio. La endocarditis es muy poco
frecuente (0-3%). Entre el 19,4 y el 48% de los pacientes
tienen bacteriemia sin foco'?. En adultos, la infeccién del
SNC por el S. agalactiae, casi siempre meningitis, es muy
rara’'2. Suponen entre el 0,3 y el 4,3% de todas las menin-
gitis bacterianas®'°. En contra de lo esperable, la meningitis
por S. agalactiae asociada a embarazo es poco frecuente® '
y no hubo ningln caso en la presente serie. La frecuencia de
meningitis entre todos los casos de infeccién invasiva por S.
agalactiae en adultos en este estudio fue del 4%. En otros
trabajos, la frecuencia mas habitual se ha encontrado alre-
dedor del 1% (rango 0-4%)'>, aunque en un estudio alcanzo
el 9,8%°. En cambio, es de destacar que en nuestro estudio
hubo afectacion neuroldgica en el 9,3% de los pacientes con
infeccion invasiva por este germen. Aunque en 4 de los casos
el cuadro neuroldgico fue secundario a infeccion en otra
localizacion (endocarditis y espondilodiscitis), en ellos los
sintomas neuroldgicos fueron los motivos de por los que los
pacientes consultaron en urgencias. La presencia de fiebre
y otros sintomas, previos o simultaneos, orientaron al ori-
gen infeccioso de la enfermedad neurolégica. Si bien tanto
la endocarditis como la espondilodiscitis'* por S. agalactiae
son enfermedades raras, en nuestro estudio todos los casos
con esta localizacion de la infeccion tuvieron complicacio-
nes neurologicas.

A parte del embarazo, un alto porcentaje de los adultos
con infecciodn invasiva por S. agalactiae tienen factores que
pueden favorecer esta infeccion (entre el 64,6 y el 98,8%,
segun las series), sobre todo diabetes, insuficiencia renal,
cancer, hepatopatia y enfermedad cardiovascular'-3>%8, En
nuestro estudio, todos los pacientes con afectacion neuro-
logica tuvieron algln factor sistémico que podria favorecer
la infeccion (hepatopatia, tumor, diabetes). Pero mas lla-
mativo es el hecho de que el 71,4% tuvo algun factor que
suponia rotura de barrera cutanea o mucosa, que pudo cons-
tituir la puerta de entrada de la infeccion, ya que el S.
agalactiae se puede encontrar colonizando piel y faringe.
El hecho de que en 2 casos la infeccion se asocio al S.
aureus apoya esta via de entrada en ellos. Esta via es obvia
en los casos de meningitis asociada a fistula de LCR y de
meningoventriculitis posquirdrgica asociada a derivacion, y
no descartamos que los carcinomas faringeo y esofagico del
otro caso de meningitis también hubieran sido causa de
rotura de barrera. En una revision de 64 meningitis por S.
agalactiae, el 11% se asocié a comunicacion del espacio sub-
aracnoideo con la piel o las mucosas, y el 3% de ellas fueron
posquirligicas’. Nuestros resultados indican la necesidad de
buscar causas de rotura de barrera en todo caso de infeccion
invasiva por este germen, y en particular en todos los casos
de meningitis.

La edad media de nuestros pacientes (48 anos) es inferior
a la comunicada en otros estudios en adultos que exclu-
yen a mujeres embarazadas (58-63 afos)">*. La incidencia
de la infeccion invasiva por S. agalactiae aumenta con la
edad"?, pero en nuestro grupo de pacientes con afectacion
neurologica la infeccion ha afectado a personas jovenes y
en edad media, todas con factores predisponentes, lo que
indica que la edad es un factor de riesgo para esta infeccion
probablemente por el aumento de estos factores.

El S. agalactiae es casi siempre sensible a penicilina,
ampicilina y cefalosporinas’®, como sucedié en nuestros
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casos. Por ello la mortalidad atribuible a la infeccion en
nuestro estudio ha sido baja: solo un caso fallecio en la fase
aguda (14,3%), pero presento coinfeccion por S. aureus,
un germen asociado a endocarditis con alta mortalidad.
La mortalidad global (28,6%) se encuentra en el rango de
lo descrito en otros estudios (6,25-33%), en los que la
comorbilidad y la edad son factores importantes
para la mortalidad'?’. Como es logico, la mortalidad
asociada a meningitis es mas elevada: en una serie el 66,7%
de los pacientes con meningitis fallecieron, aunque la
mortalidad global en la literatura fue del 34,4%°.

En conclusion, la afectacion del SNC es relativamente
frecuente en pacientes con infeccion invasiva por S. aga-
lactiae. Aunque los casos de meningitis son relativamente
raros, puede haber complicaciones neurologicas en otras
infecciones graves por este microorganismo, como la endo-
carditis y la espondilodiscitis. El aislamiento de S. agalactiae
debe hacer investigar causas predisponentes sistémicas y
causas de rotura de barrera mucocutanea, sobre todo en
meningitis.
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