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RESUMEN

La brucelosis es la enfermedad zoonética de origen bacteriano mas prevalente en el mundo. Su epidemiologia varia
segun el grado de industrializacion, siendo ocupacional en paises desarrollados y pediatrica en paises en vias de desa-
rrollo. Asociada al consumo de productos lacteos no pasteurizados, se caracteriza por presentar un cuadro no especifico
de fiebre, artralgia y visceromegalia. Su diagndstico es de laboratorio debido a su cuadro febril inespecifico. La bacteria
que tiene la facultad de vivir en un medio intracelular evade los mecanismos de inmunidad, haciéndola una infeccién de
dificil control; sin embargo, la evidencia demuestra que esta no desarrolla la resistencia antibiética presentada por otros
organismos. Dentro de las opciones de tratamiento, estan la doxiciclina mas estreptomicina o rifampicina por seis semanas.

Caso: paciente masculino de 13 afios de edad, quien acude al servicio de urgencias por presentar un cuadro clinico de
fiebre cuantificada en 41°C de dificil manejo. Asociado presenta tos seca y rinorrea hialina; adicionalmente, vomito y
diarrea autolimitados. El paciente tiene antecedente de dos episodios de brucelosis, el mas reciente con compromiso del
sistema nervioso central, tratado con esquema de rifampicina, doxiciclina y ciprofloxacina. También presenta historia de
consumo de productos lacteos no pasteurizados. Se decide realizar pruebas de tamizaje y confirmatorias para brucelosis,
siendo positiva la prueba Rosa de Bengala y negativas las pruebas confirmatorias (fijacién del complemento y Elisa para
B. abortus). Se inicia esquema usado previamente y se efectlia analisis para determinar otra causa para el sindrome febril
prolongado, llevando a cabo analisis para enfermedades infecciosas, reumatolégicas, ademas de mielocultivo y hemocultivo.

Conclusion: la brucelosis debe ser incluida dentro de los diagnésticos diferenciales de la fiebre de origen desconocido.
Al no ser una enfermedad de notificacion obligatoria, hace dificil su control epidemiolégico. Debido a su baja resistencia
antibidtica, se puede repetir el esquema antibiético usado previamente en los pacientes.
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ABSTRACT

Worldwide, Brucellosis is the most prevalent zoonosis. It is an infection of bacterial origin, and its epidemiology varies
according to the economic development of each country. It is associated with the intake of unpasteurized milk and
dairy products. It is characterized by an unspecific febrile syndrome, with arthralgia and visceromegaly. Its diagnosis is
laboratory based, becuaseof the unspecific syndrome that characterizes the infection. This bacteria has an intracellular
phase in it's life cycle, avoiding immune mechanisms, and making it difficult to diagnose and treat. However, evidence
suggests that this organism do not tend to develop antibiotic resistance. Doxycycline, and streptomycin, or rifampinduring
6 weeks are usually enough treating it.

A 13 years old male came to emergency with persistent fever, 41°C, dry coughing, hyaline rhinorrhea, vomit, and
diarrhea. The patient had a previous episode of brucellosis with central nervous symptoms, and he was treated then
with rifampin, doxycycline and ciprofloxacine. Also he had a history of exposure to unpasteurized dairy products. So
doctors ran screening and confirmatory tests for brucellosis, with a positive Bengal rose, and negative confirmatory tests
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(complement fixation test, and Elisa). So the previous antibiotic regimen was initiated, while other prolonged febrile
syndromes were studied in blood and bone marrow cultures, as well as rheumatologic diseases.

Brucellosis must be considered in the differential diagnosis of fever of unknown origin. Because it is not a compulsory
notification disease its epidemiological control is difficult. And due to the low antibiotic resistance of these organisms
it is plausible to repeat previous antibiotic regimens of doxycycline, streptomycin, and rifampin, in 6 weeks treatments.
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INTRODUCCION

La brucelosis es un enfermedad bacteriana causada
por el cocobacilo de la familia Brucella spp. Es la
infeccion zoondtica bacteriana mas comun a nivel
mundial’. Se transmite entre humanos por multiples
rutas y su método de adquisicion mas comun es el
consumo de alimentos lacteos no pasteurizados. El
cuadro clinico de la brucelosis es un cuadro febril
no especifico asociado a artralgia y visceromegalia,
especialmente hepatomegalia y esplenomegalia.
Debido a su gran capacidad adaptativa para evadir
los mecanismos inmunolégicos, es una infeccion
de dificil tratamiento, a pesar de no desarrollar
evidencia de resistencia al manejo antibiotico es-
tablecido. Dado su cuadro clinico inespecifico, su
diagndstico es serolégico y debe ser considerada
entre los diagnosticos diferenciales de una fiebre
de origen desconocido.

PRESENTACION DE CASO

Paciente masculino de 13 anos de edad, quien se
presenta al servicio de urgencias por manifestar un
cuadro clinico consistente en fiebre cuantificada
en 41°C de dificil control con acetaminofén que
lleva una periodicidad de seis horas. Asociado
presenta tos seca y rinorrea hialina; y, asi mismo,
vomito y diarrea autolimitados. El paciente tiene
como antecedentes patolégicos dos episodios de
brucelosis, el mas reciente con compromiso del
sistema nervioso central, tratado con esquema
triconjugado de rifampicina, doxiciclina y cipro-
floxacina. Igualmente, se evidencia en la historia
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clinica un historial de consumo de productos lac-
teos no pasteurizados. Se presenta al servicio de
urgencia taquicardico, con frecuencia cardiaca de
127 latidos por minuto, tensién arterial de 101/54
mm Hgy temperatura de 38,3°C. Se decide realizar
pruebas de tamizaje y confirmatorias para bruce-
losis, siendo positiva la prueba Rosa de Bengalay
negativas las pruebas confirmatorias (fijacion del
complemento y Elisa para B. abortus). Se inicia
esquema triconjugado y se efectla analisis para
determinar otra causa para el sindrome febril pro-
longado, incluyendo analisis para enfermedades
infecciosas, reumatolégicas, neoplasicas, entre
estos mielocultivo y hemocultivo.

Discusion

La brucelosis es una infeccién de origen zoono-
tico asociada a la ganaderia y la produccion de
productos lacteos no pasteurizados. En América
Latina, México presenta la mayor incidencia anual
de casos de brucelosis, especialmente en Estados
fronterizos con los Estados Unidos. En América
del Sur, Perl y Argentina tienen las mayores in-
cidencias de 34,9 y 8,4 casos anuales por millén
de habitantes. En Colombia, la incidencia es de
1,85 casos anuales por millén de habitantes?. La
enfermedad en areas no endémicas es de origen
ocupacional y la poblacion mas afectada son los
adultos en comparacién a las areas endémicas,
con una transmision relacionada con la ingesta
de alimentos contaminados, y el principal grupo
poblacional afectado es el pediatrico’.
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ETIOLOGIA Y FISIOPATOLOGIA

Los Brucella spp. son cocobacilos Gram negativos
miembros de la subdivision alfa-2 de las proteo-
bacterias. De las siete especies reconocidas, cuatro
infectan a los humanos: B. abortus, B. suis, B. me-
litensis y B. canis.

Al ingresar en el cuerpo, la bacteria invade te-
jidos ricos en células reticuloendoteliales. Estas se
internan en el citoplasma de los macréfagos eva-
diendo los mecanismos extracelulares de inmunidad.
Adicionalmente, sintetiza un sistema de proteinas
de membrana que se unen con el fagosoma y evi-
ta que esta se una a los lisosomas del macréfago,
impidiendo su lisis. Codificados en el operon virB,
el sistema de secrecién tipo 4 (T4SS), generan las
vacuolas contenedoras de brucelosis.

En segundo lugar, los lipopolisacaridos de
membrana de la bacteria tienen polisacaridos tipo
O que atenuan la respuesta de TNF-a y asi evitan la
activacion bactericida de los fagocitos. También la
atenuacion de TNF-auy la disminucion en la produc-
cion de IL-12 por parte de los macréfagos evitan que
la respuesta inmune se dirija al tipo Th1 y se produce
un fenémeno de anergia linfocitica, impidiendo la
respuesta citotdxica de los CD8+ y CD4+3.

CuADRO cLiNICO

Su principal manifestacion clinica es la fiebre, acom-
pafada de artralgias, mialgias y dolor lumbar; en el
10% de los casos reportados en hombres, se describe
la epididimo-orquitis como principal complicacion.
A nivel abdominal, puede existir dolor, pero los
hallazgos mas significativos fueron evidencia de
hepatomegalia y/o esplenomegalia®.

A pesar de encontrar como signo principal del
cuadro clinico la fiebre, la principal queja de los pa-
cientes es la artralgia. En dos revisiones sistematicas,
una en Irdn y otra en Arabia Saudita, se encontrd
gue la monoartritis es el sintoma principal que lleva
a consultar. Las articulaciones mas afectadas son
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la articulacion de la rodilla y de la cadera, seguida
del tobillo. La artralgia de extremidades superiores
es rara>®.

DiaGNO6sTICO

El diagnostico definitivo se realiza mediante el
aislamiento de la bacteria en hemocultivo, mielo-
cultivo o de otro tejido, sin embargo, se ve mejor
efectividad en el mielocultivo. Aunque el agente
crece en cualquier medio estandar, tiene mejor
sensibilidad en el cultivo bifasico de Ruiz Castafieda.
El principal problema de este método es el tiempo
gue tarda para crecer las colonias de Brucella spp.:
en promedio 30 dias.

Debido al tiempo de los cultivos, los métodos
serolégicos surgen como el paraclinico a eleccion en
el ambiente hospitalario. Los mas utilizados son el
test de aglutinacién sérica (SAT), el Rosa de Bengala
(RBT) y el test de Coomb (CT). De los tres, el mas
rapido y que ha sido utilizado ampliamente como
prueba de tamizaje es el Rosa de Bengala; no obs-
tante, tiene la dificultad de que permanece positivo
aun cuando la infeccién ha sido erradicada, por lo
que carece de utilidad clinica en casos de brucelosis
crénica o repetitiva.

El Elisa ha resultado ser una prueba mas sensible
gue la SAT, sin embargo, puede ser afectada por
otros factores que permiten dar falsos negativos
en el caso de un exceso de IgG o un falso positivo,
como la presencia de factor reumatoide.

En los ultimos anos, la PCR (reaccién en cadena
de la polimerasa) permite diagndsticos mas precisos
en menos tiempo. Es mas sensible que los cultivos
y mas especifica que las pruebas seroldgicas. El gen
objetivo es una proteina antigénica de membrana
bcsp31, comun en todas las especies de Brucella
spp. Pruebas confirmatorias para determinar la
especie son requeridas con otros genes objetivos.
El principal problema de esta prueba es su costo y
poca disponibilidad’.



TRATAMIENTO

En una revisién Cochrane realizada en 2010, se
evaluaron multiples esquemas antibioticos; el que
presentd mayor efectividad fue el de dos medicamen-
tos con doxixiclina por seis semanas y estreptomicina
por tres semanas en comparacion con doxiciclina y
rifampicina por seis semanas. El primero también
demostrd menor tasa de recaidas y menores efectos
adversos®.

ConcLusiON
La brucelosis es una enfermedad zoonética prevalente
en areas rurales asociada al consumo de productos
no pasteurizados. La poblacidon mas afectada es la
pediatrica en areas no industrializadas. El sintoma
principal es el dolor articular, principalmente una
monoartralgia que compromete miembros inferio-
res, asociado a cuadro febril inespecifico, por lo que
debe ser incluida en los diagnosticos diferenciales.
Para su diagnéstico, se requiere una alta sospecha
y esta basado en pruebas de laboratorio. Aunque su
diagnostico definitivo se realiza con mielocultivo en
medios enriquecidos, en el ambito clinico resultan
mas Utiles las pruebas serolégicas, en especial la
Rosa de Bengala, Elisa y fijacion del complemento.
Nuevos métodos, como la reaccidén en cadena de
la polimerasa, ayudan a efectuar con mayor efi-
ciencia el diagnéstico. El tratamiento esta basado
en un esquema de tetraciclinas y aminoglicésidos o
tetraciclinas y rifampicina que dura varias semanas.
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La bacteria ha desarrollado mecanismos para una
vida intracelular y evasion del sistema inmune, y
no presenta resistencia contra los esquemas antes
planteados, por lo que pueden ser repetidos de
encontrarse ante una infeccion crénica.
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