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Aislamiento de Neisseria meningitidis en muestra anorectal en hombre
que tiene sexo con hombre con uretritis y sifilis primaria
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Resumen

Neisseria meningitidis es una bacteria gramnegativa asociada
frecuentemente a enfermedades invasoras de elevada mortalidad. Si
bien su reservorio natural es la nasofaringe humana, en los ultimos
afios han aumentado los aislamientos de este agente en la mucosa
anorectal, principalmente en hombres que tienen sexo con hombres
(HSH). Presentamos el caso de un HSH con infeccion por VIH, que
consultd por un cuadro de uretritis y sifilis primaria, en el cual se
aislo N. meningitidis en una muestra anorectal. Fue tratado en forma
empirica con ceftriaxona y azitromicina, realizandose un cultivo de
control post-tratamiento que fue negativo. A pesar del aumento de
las infecciones y colonizaciones anogenitales por N. meningitidis, se
desconoce su rol como patégeno genital, en la transmision de otras
infecciones y la necesidad de esquemas terapéuticos especificos.

Palabras clave: Neisseria meningitidis; infeccion de transmision
sexual; anorrectal; Chile.

Introduccion

eisseria meningitidis es un patdgeno comunmente asociado a

enfermedades invasoras de alta mortalidad, como meningitis y

sepsis meningocoécica'. Su reservorio natural es la nasofaringe
humana, desde donde se puede diseminar para desarrollar la enfermedad
meningocdcica.
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Abstract

Neisseria meningitidis is a Gram-negative bacterium frequently
associated with invasive diseases with high mortality. Although its
natural reservoir is the human nasopharynx, in recent years there have
been increasing reports of isolation of this agent in the anorectal mu-
cosa, mainly in men who have sex with men (MSM). We present the
case of an HIV-positive MSM who consulted for urethritis and primary
syphilis, in which N. meningitidis was isolated in an anorectal speci-
men. He was treated empirically with ceftriaxone and azithromycin,
and a post-treatment control culture was negative. Despite the increase
in anogenital infections and colonization by N. meningitidis, its role
is unknown as a genital pathogen and in the transmission of other
infections and the need for specific therapeutic regimens.

Key words: Neisseria meningitidis,; sexually transmitted infection;
anorectal; Chile.

Se ha reconocido que N. meningitidis puede ser también agente
causal de infecciones de transmision sexual®®. Si bien estas infec-
ciones habitualmente no progresan a enfermedad invasora, se han
informado brotes de meningitis en hombres que tienen sexo con
hombres (HSH)*.

Comunicamos el aislamiento de N. meningitidis en una muestra
anorectal de un paciente HSH con uretritis y sifilis primaria, dado los
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escasos reportes en publicaciones nacionales y el riesgo
potencial de brotes de infecciones graves comunitarias.

Caso clinico

Varon de 32 afios, con antecedentes de infeccion por
VIH en terapia anti-retroviral (carga viral indetectable y
recuento de CD4 de 454 céls/mm?) y consumo de tabaco
y drogas (marihuana, éxtasis y ketamina). Consultd en
nuestra unidad de salud sexual por una historia de dos se-
manas de secrecion uretral de aspecto mucoso con escaso
ardor local, asociado a una tlcera eritematosa indurada en
el surco balanoprepucial de 1,5 cm de diametro, dolorosa
y exudativa. Al examen fisico presentaba una adenopatia
inguinal izquierda de 2 cm, sensible a palpacion, blanda,
no adherida a planos profundos ni asociada a signos
inflamatorios cutdneos. No presentaba fiebre ni otros
sintomas asociados. En la anamnesis dirigida, refirié 20
parejas sexuales hombres en el Gltimo afio, con relacio-
nes sexuales orales y anales insertivas y receptivas, con
uso ocasional de preservativo. No tenia antecedente de
viajes fuera de Chile. Cuatro semanas antes del inicio de
los sintomas, habia tenido un contacto sexual de riesgo
sin preservativo con una pareja contactada mediante
una aplicacion de telefonia movil. Con el diagndstico
presuntivo de una sifilis primaria y uretritis en estudio,
se tomaron muestras de sangre y secrecion uretral para
estudio microbiologico. Por la conducta sexual de alto
riesgo, se tomo también un hisopado anorrectal para tin-
cién de Gram y cultivo. De acuerdo con la norma vigente
en Chile, se administraron tres dosis de 2,4 millones de UL
de penicilina benzatina intramuscular separadas por una
semana, ademas de 250 mg de ceftriaxona intramuscular
y 1 g de azitromicina oral, ambas por una vez. El estudio
de laboratorio confirmé el diagnoéstico de sifilis, con un
VDRL (Venereal disease research laboratory) reactivo
con dilucion de 1:2 y MHA-TP (Microhemagglutination
assay for antibody to Treponema pallidum) reactivo. La
tincion de Gram y los cultivos de secrecion uretral (agar
sangre y Thayer Martin) fueron negativos. La muestra
anorrectal mostrd escasos diplococos gramnegativos
en la tincion de Gram, con desarrollo abundante de N.
meningitidis y microbiota comensal en el cultivo co-
rriente. La identificacion bacteriana se realizo a través de
espectrometria de masas MALDI-TOF MS. El paciente
evoluciond favorablemente, sin secrecion uretral y con
regresion de la lesion ulcerada genital y la adenopatia
inguinal a las dos semanas de seguimiento. Las tinciones
de Gram y los cultivos de control de secrecion uretral,
faringea y anorrectal resultaron negativos. Se citd al
contacto sexual reciente para estudio y tratamiento. Sin
embargo, éste se encontraba asintomatico y los cultivos
faringeo, anorrectal y uretral realizados fueron negativos.

Discusion

Neisseria meningitidis es un diplococo gramnegativo,
aerobio. Existen 13 serogrupos, definidos por el polisaca-
rido que compone su capsula externa, de los cuales seis
son responsables de la enfermedad invasora: A, B, C, W,
X e Y, ademas de tener potencial epidémico. Neisseria
meningitidis puede colonizar la nasofaringe en adultos
jovenes sanos, siendo transmitido por gotitas®. Si bien la
tasa de portacion nasofaringea suele ser menor al 5% en la
poblacion general, es mas alta en grupos especificos, como
HSH o reclutas militares®. La profilaxis antibacteriana
estd indicada solo en los portadores que son contactos de
pacientes con enfermedad meningocécia invasora.

Sibien la colonizacion orofaringea es lo mas frecuente,
segun los habitos sexuales es posible aislarlo en otras
localizaciones. Se han descrito casos de N. meningitidis
como agente de transmision sexual en cuadros de uretritis,
proctitis y enfermedad inflamatoria pélvica, asi como
portaciones asintomaticas genitourinaria, faringea o ano-
rrectal, como ocurrio en nuestro caso?. Se ha informado
una prevalencia significativa de N. meningitidis en uretra
o0 ano de hombres y mujeres controlados en unidades de
salud sexual, siendo mayor en HSH vs. hombres que
tienen sexo con mujeres (HSM)’. La principal via de
transmision del meningococo al tracto genitourinario y
anorrectal es la practica de sexo oral (felacion, cunnilingus
y el anilingus)?, y también podria ser secundario al uso de
la saliva como lubricacion previo al sexo anal insertivo.
Sin embargo, estas parecen ser vias poco eficientes debido
a la baja prevalencia de esta infeccion, lo que probable-
mente se deba a una escasa adaptacion de este agente para
colonizar e infectar estas mucosas®>!°. En poblacién de
HSH, es mas frecuente aislar N. meningitidis en muestras
anorrectales que en la uretra®”!'. Sin embargo, en los
casos con aislamiento uretral tiene mas probabilidades
de presentar sintomas clinicos que aquellos con portacién
anorrectal'?.

Desde el punto de vista microbiologico, N. gonorrhoeae
v N. meningitidis estan estrechamente relacionadas. Los
analisis filogenéticos muestran que ambos provienen de un
antecesor comuin no patdégeno y que evolucionaron a dos
linajes diferentes que ocupan nichos distintos, la mucosa
genital y nasofaringea, respectivamente'®. Sin embargo,
los estudios de portacion y de vigilancia a gran escala han
permitido identificar la presencia de N. gonorrhoeae en la
orofaringe y de N. meningitidis en el tracto urogenital y
anorrectal de individuos sintomaticos y asintomaticos, de-
mostrando que son capaces de adaptarse a localizaciones
anatomicas diferentes y que los cuadros clinicos de ambos
agentes pueden superponerse. Resulta muy probable que,
con anterioridad a estos estudios, muchos de estos aisla-
dos hayan sido interpretados y tratados como infeccion
por N. gonorrhoeae, considerando ademas su forma de
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presentacion clinica similar!!. Por otra parte, en pacientes
en control en unidades de salud sexual se ha evidenciado
mayor riesgo de gonorrea genital en aquellos portadores
de N. meningitidis faringeo comparado con aquellos que
no lo eran, mientras que aquellos pacientes con gonorrea
anogenital presentan mayor presencia de meningococo a
nivel faringeo'.

Es importante destacar que ambos agentes pueden
colonizar en forma conjunta, por lo que su identificacion
mediante pruebas confiables resulta indispensable desde
el punto de vista epidemioldgico. En nuestro caso, a través
de la tecnologia MALDI-TOF MS se logro identificar V.
meningitidis en abundante cantidad, sin elementos suge-
rentes de infeccion gonocdcica en ninguno de los sitios
anatomicos estudiados, ni en el contacto sexual evaluado.

Desde el afio 2000, se han informado brotes de enfer-
medad meningococica invasora en poblacion de HSH de
Norteamérica, Europa y Australia'>?2. Se estima que su
incidencia es alrededor de 10 veces mayor en HSH que
en la poblacion general. Una revision de enfermedad
meningocoécica en HSH en E.U.A reportd una mortalidad
de 32%. La mayoria de estas enfermedades invasoras
han sido relacionadas filogenéticamente con cepas que
colonizan nasofaringe, siendo escasamente reportada la
portacion anorrectal®®. Se han descrito antecedentes de
contactos sexuales de riesgo mediante aplicaciones de
telefonia movil, asi como consumo de sustancias, al igual
que en nuestro paciente'®'®*, Ademas, muchos de estos
casos corresponden a pacientes con serologia positiva
para VIH, como el caso presentado®. La mayoria de los
brotes fueron causados por un linaje hipervirulento de V.
meningitidis grupo C (MenC). En Europa, la tipificacion
de secuencias multilocus del genoma central de estas cepas
mostrd que tanto los brotes de enfermedad meningocoécica
invasora en HSH como los casos de uretritis y proctitis re-
portados, formaron un grupo distinto en comparacion con
los aislados comunitarios, destacando la presencia de un
gen funcional de la nitrito reductasa meningocoécica, que
permite el crecimiento anaerdbico y que normalmente es
expresada en la superficie de N. gonorrhoeae®. Ademas,
resulta preocupante la presencia de genes idénticos a los
encontrados en cepas multiresistentes®’. Esto plantea la
posibilidad de que N. meningitidis adquiera genes con
alto nivel de resistencia bacteriana de otras especies de
Neisseria, especialmente N. gonorrhoeae, sobre todo si
consideramos que ambos patogenos estan adaptados para
sobrevivir en el mismo nicho anatomico. Lamentablemen-
te, no se logro caracterizar la cepa encontrada en nuestro
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paciente por parte de la autoridad sanitaria nacional.

Es importante destacar en nuestro caso, la presentacion
en paralelo a un cuadro de sifilis primaria confirmada
serologicamente. Hasta la fecha, el rol de N. meningitidis
en la transmision de otras ITS y viceversa, no ha sido
establecido. Sin embargo, un brote reportado en New York
encontrd un mayor riesgo de enfermedad por MenC en
HSH que presentaron infecciones de transmision sexual
en el ultimo afio™.

En la actualidad, no existen estudios que orienten las
recomendaciones sobre el tratamiento antibacteriano en
infecciones meningococicas urogenitales y anorrecta-
les. Afortunadamente, los tratamientos sindromaticos
empiricos para gonorrea serian efectivos en infecciones
meningocoécicas locales®™, lo que ocurrié en nuestro
caso. Mas especificamente, se ha reportado una elevada
resistencia a penicilina, baja resistencia a ciprofloxacino,
rifampicina y azitromicina, pero 100% de sensibilidad a
ceftriaxona'®. En el caso presentado, el tratamiento empi-
rico de ceftriaxona y azitromicina establecido en las guias
nacionales podria explicar la erradicacion del agente en
la muestra de control. Si bien en la actualidad no existen
recomendaciones sobre profilaxis para los contactos
sexuales de pacientes diagnosticados con una infeccion
meningococica urogenital o anorrectal, si se recomienda
tratar empiricamente los contactos sexuales de los casos
de gonorrea para la presunta infeccion gonococica. Es
probable que el tratamiento de la infeccion gonocdcica
también erradique la portacion meningocdcica, reducien-
do asi el riesgo de un ciclo de reinfeccion.

En conclusion, si bien las infecciones anogenitales
por N. meningitidis han sido escasamente reportadas en
nuestro pais, existe un aumento consistente de casos,
fundamentalmente en poblacion de HSH. Lamentable-
mente, existe poca evidencia sobre el rol patogénico de
N. meningitidis como agente de transmision sexual, asi
como las consecuencias sistémicas asociadas a coloni-
zaciones de mucosas anogenitales. Es necesario realizar
futuras investigaciones sobre la prevalencia de estos
agentes en grupos poblacionales de riesgo, asi como
el rol de este microorganismo como co-agente en otras
infecciones de transmision sexual y la eventual necesidad
de esquemas antibacterianos para su tratamiento. Dado el
riesgo epidemiolédgico de las infecciones invasoras por V.
meningitidis, se hace necesario mantener una vigilancia
estricta, tanto de infecciones anogenitales sintomaticas
como de colonizaciones, y de los patrones de resistencia
a los antimicrobianos.
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