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Absceso cerebral por Streptococcus pyogenes,

asociado a sindrome de Waardenburg-Klein.
Informe de un caso y revision de la literatura

DR. Jost DE JEsSUs CoRIiA LoRENZO,* DRA. ADRIANA ALONZO R0JO,**
Dr. GonzaLo ANTONIO NEME Diaz,** ** Dra. MERCEDES MACiAS PARRA®**

Se informa el caso de un nifio de 11 afos de edad, portador
de una cardiopatia congénita cianogena: atresia tricuspidea
clasica, estenosis pulmonar, CIV, CIA y PCA. Fue operado
alos 14 dias de nacido; se realizé fistula de Blalock-Taussig.
Se complicd con un absceso cerebral por un estreptococo,
lo que es relativamente infrecuente para este germen. Se
traté de un Streptococo pyogenesdel grupo A de Lancefield;
lo que es interesante por ser este germen principal causante
de la morbilidad y mortalidad en casos de fiebre reumatica
y de glomerulonefritis postestreptocdccica. Durante su es-
tancia en el hospital se diagnostico en el paciente, sindrome
de Waardenburg-Klein.

Palabras clave: Absceso cerebral, Streptococcus pyogenes,
factores predisponentes, cardiopatia congénita, glomerulo-
nefritis.
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—' ~ . °  ABSTRACT "

The case of an 11 year-old school boy with a congenital
cyanotic cardiopathy is presented {classic tricuspid atresia,
pulmonary stenosis, ventricular and atrial septal defects;
patent ductus arteriosus). A Blalock-Taussig anastomosis
was done at 14 days of age. He developed a brain abscess
caused by Streptococcus pyogenes group “A” of Lancefield's
classification, which is a relatively uncommon occurrence
with this organism, and because it is responsible for morbility
and mortality in rheumatic fever and in poststreptococcal
glomerulonephritis. In addition the diagnosis of syndrome of
Waardenburg-Klein was made in this patient.

Key words: Brain abscess, Streptococcus pyogenes,
predispose factors, congenital heart disease, glomerulone-
phritis.

INTRODUCCION

El absceso cerebral es el mas comun de los procesos
supurativos intracraneanos. Puede verse a cualquier
edad de la infancia, pero es més frecuente entre los
cuatro y ocho afos de edad. Ocurre en un 80% en los
16bulos frontal, parietal y temporal; el 20% se presenta
en el l6bulo occipital y el cerebelo '
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El absceso cerebral generalmente se presenta por
infeccién contigua o por diseminacién hematdgena; los
abscesos de origen 6tico o de senos paranasales son
infrecuentes. Este sitio primario de infeccion es el
responsable de la mayoria de los casos. Muchos absce-
sos secundarios, se deben a otitis cronica. Las infeccio-
nes pulmonares crénicas, cardiopatias congénitas
ciandgenas, hipoxia crénica, policitemia, entre otras, se
complicande absceso cerebral. Su etiologia depende de
factores predisponentes y del estado inmunoldgico del
paciente; hasta el 30% es causado por dos o mas
agentes patdgenos. Se aislan Streptococcus aerobios o
microaereofilicos hasta en 70%; los més frecuentes son
los del grupo milleri; los anaerobios se presentan hasta
en un 30%. Su expresiodn clinica clasica se presenta en
menos de la mitad de los pacientes; se caracteriza por
cefalea, fiebre y déficit neuroldgico; este tltimo puede
manifestarse por crisis convulsivas, letargia, estupor y
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coma. Las manifestaciones clinicas también dependen de
la localizacion del absceso, su asociacion o no con menin-
gitis o por su ruptura. El diagnéstico se sospecha por las
manifestaciones clinicas y se confirma con tomografia
axial computada (TAC), que tiene una sensibilidad de 95
a99%. La resonancia magnética nuclear con gadolinio, es
mds sensible y especifica, sobre todo en las fases tempra-
nas de la formacion del absceso, ya que los exdmenes de
laboratorio son frecuentemente inespecificos. El trata-
miento generalmente requiere medidas médicasy quirtr-
gicas; se usa antibioticoterapia intravenosa, en promedio
de tresaseissemanas o cursos mds cortos dependiendo de
la evolucidn clinicay de que se haya hecho o no reseccion
quirtrgica 2.

Elsindrome de Waardenburg-Klein, fue descritoen
1948. Se han informado més de 1,400 casos. El sindro-
me adopta una de dos formas, segin la presencia o no
de distopia cantorum (aumento en la distancia del
canto interno de 0jos); si estd presente es tipo Iy si
ausente, se considera tipo II. Este sindrome se hereda
en forma autosémica dominante; se caracteriza por
sordera congénita, distopiacantorum, rajznasal ancha,
piel de la frente hipocrémica, heterocromia del iris y
albinismo parcial. Los datos principales se observan en
cara, ojos,oidos y nariz, peloy piel, sistema gastrointes-
tinal y esquelético. En la cara se observan poliosis
(mechén entrecano), sinofiris (confluencia de las ce-
jas), heterocromia del iris, raiz nasal ancha, cartilago
alar nasal hipopldsico y marcado prognatismo, esto
ultimo sobre todo en el tipo I. En ojos los datos relevan-
tes son la distopia cantorum que causa blefarofimosis,
datosine quanoneneltipol. Las escleras pueden estar
cubiertas medialmente dando la falsa impresion de
esotropia. El unto lagrimal inferior esta desplazado
lateralmente; existe gran susceptibilidad a la
dacriocistitis. La hiperplasia dela porcién medial de las
cejas se ve en 85% de los casos en el tipo 1y 25% en el
tipo I1;1a heterocromia del iris, en una tercera parte de
los casos en ambos tipos. En pelo y piel los datos son la
poliosis en un 30 a 40% de ambos tipos; puede desapa-
recer con la edad. El encanecimiento prematuro de
cejas, pestanas y pelo ocurre en 20 a 35% del tipo Iy en
5% en el tipo II. Puede encontrarse vitiligo hasta en
20% en ambos tipos. Datos en ofdos y nariz: pérdida de
la audicién neurosensorial, en 20% del tipo Iy en 55%
del tipo II; habitualmente es unilateral. A nivel gastro-
intestinal el tipo I de este sindrome se ha asociado con
enfermedad de Hirschsprung, atresia anal y esofagica;
el tipo II rara vez se asocia con la enfermedad de
Hirschsprung. A nivel esquelético se han informado
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pocas alteraciones, en algunos casos: defectos en hue-
sos de térax, extremidades superiores largas anorma-
les, huesos del carpo anormales, sindactilia, sacralizacion
de la quinta vértebra lumbar, hoyuelo sacral y espina
bifida .

Los estreptococos son cocos gram positivos que
carecen de enzimas citocromo; se agrupan en pares o
cadenas; son inméviles, no esporulados, anaerobios
facultativos con metabolismo fermentativo que produ-
cendcidolacticoy formico,etanoly CO,;crecena37°C.
Se ha separado a las especies del género Sterptococcus
en tres géneros: Streptococcus, Enterococcus y Lacto-
coccus *.

El Streptococcus es el de mayor interés médico; es
de forma oval o esférica de 0.5 a 1.0 m de diametro;
forma cadenas largas si se cultivan en caldo; algunas
especies forman parte de la flora normal del hombre;
otras causan diferentes patologfas, principalmente de
vias respiratorias superiores, piel, tejido celular subcu-
tdneo y sistema nervioso central. El Streptococcus
pyogenes pertenece al grupo A de Lancefield y es el
principal agente causante de faringitis y amigdalitis;
aungue ultimamente se harelacionado con enfermeda-
des invasivas, €s causa relativamente infrecuente de
complicaciones purulentas (sinusitis, linfadenitis cervi-
cal, absceso cerebral, etc.). Suimportancia radica en su
morbilidad ymortalidady enlassecuelasno purulentas,
fiebre reumatica aguday glomerulonefritis postestrep-
tococcica ¢, En el sistema nervioso central (SNC), los
Streptococcus del grupo milleri (SMG) son responsa-
bles de la mayor parte de los eventos de absceso cere-
bral. Este grupode Streptococcus SMG se ha clasificado
en tres diferentes especies 7, facilmente identificables,
con los métodos derivados del esquema de Facklam,
en:

1. Streptococcus intermedius: No [-hemoliticos,
fermentadores de lactosa.

2. Streptococcus constellatus: No [3-hemoliticos, no
fermentadores de lactosa.

3. Streptococcus anginosus: 3-hemoliticos, en el que se
incluye al Streptococcus del grupo “F” de Lancefield.

Esta clasificacion ya no se emplea y se acepta su
clasificacién taxondmica en base a su reaccion hemoli-
tica y seroldgica de acuerdo a Lancefield.

Entre los Streptococcus B-hemoliticos, se conocen
especies no relacionadas que pueden producir antige-
nosidénticos alosde Lancefield y cepas genéticamente
relacionadas que también pueden producir antigenos
heterégenos de Lancefield.
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La clasificacion de Lancefield se usa para dividir a
los Streptococcus en amplias categorias como primer
paso en identificacidn de aislamientos clinicos. Los
aislamientos -hemoliticos con antigenos de Lancefield
delgrupo A, C o G pueden subdividirse en dos grupos:
formadores de colonias grandes (>0.5 mm de didme-
tro) y formadores de pequefias colonias (<0.5 mm de
didmetro). Los grupos “A”, Cy G de Streptococcus
pyogenes son cepas formadoras de grandes colonias y
son “piogénicos”; poseen una gran cantidad de meca-
nismos de virulencia. Las cepas PB-hemoliticas
formadoras de colonias pequefias son miembros de un
grupo de especies (“SMG”) seguidos de los Streptococ-
cus viridans. A pesar de que estas cepas son menos
patdgenas por ser comensales en muchas ocasiones,
también participanen procesos infecciosos, como suce-
de con el Streptococcus del grupo milleri en el absceso
cerebral 8.

Hay otros tipos de Streptococcus causantes de abs-
ceso cerebral, como lo hacen otros patégenos de este
género. En un estudio multicéntrico europeo de De-
Louvois y cols. * de 46 pacientes no hubo caso de
absceso cerebral causado por S. pyogenes. Dos estudios
tratan el aspecto bacteriologico del absceso cerebral.
Unodeellos incluyd adultos y nifios; en dos casos de un
total de 60 pacientesse aisld S. pyogenes. El otro estudid
exclusivamente nifnos, se aislé S. pyogenes en tres casos
de un total de 23 pacientes con absceso cerebral 11,

En la mayoria de las series no se informa aislamien-
tode S. pyogenes como agente frecuente de esta patolo-
gia. Por ello se considera importante informar el pre-
sente caso de absceso cerebral con aislamiento puro de
este germen.

PRESENTACION DEL CASO

Niflo de once anos de edad, originario y residente del
estado de Guanajuato. Ingresé al servicio de Infectolo-
gia del Instituto Nacional de Pediatria donde estuvo
hospitalizado por 27 dias. Antecedentes de importan-
cia: padre y un hermano con secuelas de paralisis
cerebral infantil; ambos sin afectacion del coeficiente
intelectual; el hermano tenfa hemiparesia derecha. El
paciente tenia unacardiopatia congénitacianogenadel
tipo de la atresia tricuspidea. A los 14 dias de vida se le
realizé una fistula de Blalock-Taussig; a los nueve afios
se lediagnosticod miopiay desde los cuatro afos de edad
ha padecido infecciones de vias respiratorias superio-
res, principalmente otitis media supurada bilateral.
Inici6 su padecimiento 12 dias antes de su ingreso con
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dolorabdominalintermitente tipo célico generalizado,
leve a moderado; cefalea frontal moderada de apari-
cién subita, pulsdtil que irradiaba a hemicara izquierda
y a regién retroocular izquierda, acompanada de foto-
fobiay fosfenos; cedia temporalmente con metamizol.
Un médico diagnosticé migrana y receté medicamen-
tos no especificados. Al dia siguiente tuvo tres crisis
convulsivas ténico clénicas generalizadas de dos minu-
tos, acompanadas de vomito de contenido gistrico y
fiebre no cuantificada. Fue llevado a un hospital priva-
do donde se realizé una TAC que mostrd un absceso en
la region occipital. De ahi fue enviado al Instituto
Nacional de Pediatrfa.

Fue recibido en el servicio de Urgencias. Se hallaba
integro, consciente, con Glasgow de 15, cianosis gene-
ralizada (++ +), hipocratismo digital, heterocromia
del iris, nariz ancha, albinismo parcial, pupilas
anisocodricas, con buena respuesta a la luz; en fondo de
ojosevidedemapapilarbilateraly plétoravenoarterial.
No habia afeccién de pares craneales. Tenia disminu-
ciénbilateraldela agudeza auditiva; fuerza muscular 4/
5;respuestaflexorabilateral; tonoy trofismo normales.
Pectum excavatum. Soplo sistélico eyectivo en C2-2,
grado I1I/VI; segundo ruido pulmonar disminuido, pul-
sos periféricos presentes normales; resto de la explora-
cién normal.

Biometria hematica: Hb 18 g; hematdcrito de
54%; leucocitos 11,600/mm?, segmentados 56, linfo-
citos 35, monocitos 1, mielocitos 4, eosindfilos 1,
bandas 2 y plaquetas de 278,000/mm?3. Se operd de
urgencia por el cuadro clinico y la evidencia
tomografica; se obtuvo material purulento fétido (35
cc). Estuvoen Terapia Intensiva Pedidtrica tres dias;
fue trasladado al Servicio de Infectologia donde re-
cibié triple esquemaantimicrobiano: ceftazidime 100
mg/kg/dia por 28 dias; vancomicina 60 mg/kg/d{a por
21 dias y metronidazol 30 mg/kg/dia por 21 dias.
Durante su estancia el Servicio de Estomatologia
diagnosticé maloclusién y malposicidn dentaria; no
habfia caries dental. Tenia una otitis media adhesiva
derechay acentuadadesviacién septal ala izquierda.
La audiometria mostr¢ alteracién conductiva dere-
cha. El Departamento de Genética diagnosticé sin-
drome de Waardenburg-Klein.

La evolucién del paciente fue satisfactoria; perma-
necid afebril, sin déficit motory en buen estado general.
A la tercera semana de internamiento se obtuvo el
resultado del cultivo de secrecidn obtenida el absceso
cerebral; se identificod Streptococcus B-hemolitico del
grupo A (pyogenes); se obtuvieron pruebas de sensibi-
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lidad a todos los antibiéticos beta lactamicos, asi como
avancomicina, clindamicina, rifampicinay eritromicina.
Sin embargo, como la evolucion era satisfactoria y sélo
faltaba unasemana de tratamiento se decidi6 continuar
con ceftazidime. Se vigil6 el paciente en la consulta
externa durante dos meses; no hubo secuelas
neuroldgicas.

Discusion

El absceso cerebral es relativamente infrecuente,
pero potencialmente fatal en el paciente pediatrico.
El absceso puede originarse a partir de estructuras
contiguas infectadas: otitis media crénica, mastoiditis,
infecciones dentales y sinusitis. O puede ocurrir por
diseminacién hematdgena de un sitio infectado re-
moto, por ejemplo en nifios con cardiopatia congéni-
ta ciandgena; puede ser a consecuencia de un trau-
matismo craneano, cirugfa de craneo o de meningitis.
En algunos casos no es posible identificar la causa ni
la ruta de produccién del absceso cerebral 23, aun-
que habitualmente si se identifica y en tal caso pue-
den conocerse el o los patégenos involucrados. Por
ejemplo, los gérmenes cuya ruta de infeccion es a
través de estructuras contiguas como sinusitis e in-
fecciones dentales, pueden ser predominantemente
Streptococcus anaerdbicos, aerdbicos (usualmente
los del grupo milleri), Haemophilus sp, Bacteroides sp
(no fragilis), Fusobacterium sp y el sitio afectado, el
16bulo frontal. En infecciones de origen otégeno, los
agentes pueden ser Streptococcus sp, Bacteroides sp
(incluyendo B. fragilis), P. aeruginosa y enterobacte-
rias; los sitios principales de afeccién son el I6bulo
temporal y el cerebelo,

Los gérmenes con diseminacién hematdgena habi-
tualmente dependen de la ruta de diseminacién: en la
endocarditis participan el Streptococcus viridans y el S.
aureus. En infecciones de vias urinarias participan en-
terobacterias y gérmenes del género Pseudomonaceae.
En infecciones intraabdominales se han aislado Strep-
tococcus sp,enterobacterias, enterococosy anaerobios.
Si existe absceso pulmonar relacionado con absceso
cerebral, habrd que pensar en patdgenos tales como
Streptococcus sp, Actinomyces sp, Nocardia sp, Fusobac-
terium y otros anaerobios. El . aureus es el principal
patdgeno después de un traumatismo penetrante de
crdneo; pueden participar enterobacteriasy Clostridium
sp. Eventos secundarios en el postoperatorio de ciru-
gias de crdneo o pacientes con infeccién de sistemas de
una vélvula de derivacién ventriculoperitoneal, en la
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que los agentes son S. epidermidis, enterobacteriasy P.
aeruginosa.

Haypocosinformessobre absceso cerebral ennifios
debido a que la infeccion es infrecuente y a que pocos
autores han realizado estudios amplios; la mayoria de
las series revisadas incluyen nifios y adultos, por su
similitud en cuanto a aislamientos; en el periodo
neonatal, los principales agentes aislados son los gér-
menes entéricos gramnegativos.

Una revisién por Shu-Yuan Yang 7 en 1981 de 400
casos de absceso cerebral en un periodo de 20 afios
(1952-1972) sobre pacientes menores de 60 afios, inclu-
so nifios, mostrd que la causa mds comin de absceso
cerebral fue la otitis media crénica con 263 casos
(65.7%), seguida de diseminacién hematdgena (52 ca-
508, 13%); en 40 casos (10%) no se identificé el factor
predisponente. Los principales agentes aislados fueron
S. aureus, Streptococcus aerébicosy Proteus sp. Hubo 30
casos con multiplesorganismosy 116 con cultivos nega-
tivos.

En 1989 Sdenz-Llorens y cols. ® estudiaron 101
ninos entre seis dias a 15 anos de edad; la causa mas
comun de absceso cerebral fue la meningitis (24 casos);
seguida de otitis-mastoiditis (22 casos); de causa desco-
nocida (20 casos), cardiopatia congénita ciangena (14
casos) y otras (44 casos). Veintinueve pacientes mos-
traron dos factores predisponentes. Hubo una gran
variedad de gérmenes, predominé el Streptococcus y
entre éstos el S. viridans y el S. pneumoniae; no hubo §.
pyogenes en esta serie. En los aislamientos, el 70%
fueron puros; en 20% hubo dos organismos y un 10%
mostrd tres organismos.

Sey Douxy Francioli ¥ en una revisién de diez afios
(1977 a 1987) de 39 casos estudiados con absceso
cerebral, hallaron que el 85% fueron adultosy 15% en
ninos; noencontraronfactor predisponenteen 15 casos
(38%); si lo hubo para todas las edades, en 24 casos
(62%). Las infecciones de oido medio, narizy garganta
fueron el principal factor; siguieron la cardiopatia y el
absceso pulmonar. Los principales agentes fueron S.
viridans, S. milleri, Haemophilus sp, S. aureus, S. epi-
dermidis; no hallaron S. pyogenes ni en los casos de
absceso cerebral polimicrobiano, que en esta serie
correpondieron a un 46% (15 casos).

En una serie de 1961 a 1973 con 60 casos entre
adultos y nifos, se hallaron dos casos de S. pyogenes
cuyas causas predisponentes para absceso cerebral fue-
ron otitis y sinusitis '°. En un estudio de 23 nifios, Brook
M hallé tres casos de absceso cerebral por S. pyogenes
cuya causa predisponente fue la meningitis.
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Idriss y cols. ¥ en 1978, estudian 34 casos con
predominio de S. aureus, Peptostreptococcusy Bacteroi-
des. Brook 2 en 1981, informé 19 casos con organismos
predominantes como Peptostreptococcus, Bacteroidesy
Fusobacterium. Fisher y cols. ! en 1981 publican unade
las series mds grandes con 94 casos, los gérmenes mds
frecuentemente aislados fueron Streptococcus, S. aureus,
Haemophilusy Peptostreptococcus. Seriesmasrecientes
de1991y1992 de Aebiycols.?y de Brook nomuestran
diferencias con los autores anteriores respecto a aisla-
mientos y factores predisponentes, lo cuales fueron
sinusitis, otitis media cronica, abscesos dentales y
cardiopatias congénitas Z.

CONCLUSION

El absceso cerebral puede ser causado por diversos
microorganismos principalmente bacterianos y por
ciertos hongos y parésitos, estos tltimos sobre todo
en pacientes inmunocomprometidos. Los organis-
mos causantes de absceso cerebral dependen de fac-
tores predisponentes y del estado inmunoldégico del
paciente 2,

Los factores predisponentes que mdsse hanrelacio-
nado con absceso cerebral han sido otitis media créni-
ca, mastoiditis, sinusitis y cardiopatias congénitas prin-
cipalmente cianégenas. En el caso que se comunica, el
paciente presentaba dos factores de riesgo muy impor-
tantes para desarrollar un absceso cerebral: cardiopa-
tlacongénita cianégenay otitis media crénicassupuradas
frecuentes. Este Gltimo se considera que fue la via de
entrada parala formaciéndel absceso. Ademads, se aislo
S. pyogenes en el liquido del absceso cerebral, lo que no
es frecuente en infecciones de oido medio. Por otro
lado a pesar de que en el sindrome de Waardenburg-
Klein existe afeccidn auditiva, en la literatura no se ha
correlacionado éste con la frecuencia o recurrencia de
infecciones a nivel del oido medio. De acuerdo a lo
investigado parece que éste seria el primer caso de
absceso cerebral asociado a sindrome de Waardenbur-
Kleinde tipol. Consideramos que hay que estar atentos
al tipo de eventos supurativos invasivos en pacientes
con este sindrome para determinar siforma parte delos
factores de riesgo para tales eventos.
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