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Compromiso neurologico como manifestacion de infeccion por Brucelosis:
a proposito de un caso

Neurological Involvement as a Manifestation of Brucellosis Infection:

A Case Report
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RESUMEN

Introduccién: La neurobrucelosis es una complicacion infrecuente de la brucelosis, que representa entre el 3 % y el 5 % de los
casos y puede presentarse con manifestaciones neuroldgicas heterogéneas. Su diagndstico suele ser dificultoso debido a la
inespecificidad clinica y a la baja sensibilidad de los métodos microbiolégicos convencionales.

Caso clinico: Se describe el caso de un paciente masculino de 26 afios con antecedente de diabetes mellitus tipo 1 y exposicién
ocupacional a ganado bovino, que consulté por disminucion progresiva e indolora de la agudeza visual bilateral. Durante la
evolucion presentd ademas hipoacusia neurosensorial bilateral. Los estudios de imagen fueron normales y las serologias resultaron
positivas para Brucella abortus (IgG positiva, IgM negativa, aglutinacion 1:320). Los estudios genéticos y el liquido cefalorraquideo
fueron negativos para otras causas. Recibié tratamiento combinado con doxiciclina, rifampicina y trimetoprima-sulfametoxazol
durante seis meses, con recuperacion completa de la funcién visual y auditiva.

Discusién: La coexistencia de neuropatia 6pticay auditiva en un paciente con factores predisponentes metabdlicos y ocupacionales
constituye una presentacion poco habitual de neurobrucelosis. La correlacion clinico-serolégica y el uso de terapias antibidticas
prolongadas son fundamentales para el diagndstico y el manejo exitoso.

Conclusién: Este caso resalta la importancia de mantener la sospecha diagndstica de neurobrucelosis ante manifestaciones
neuroldgicas atipicas y de instaurar un tratamiento combinado, prolongado y monitorizado para prevenir recaidas y secuelas
neuroldgicas.
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ABSTRACT

Introduction: Neurobrucellosis is a rare complication of brucellosis, accounting for 3-5% of cases and may present with a wide
range of neurological manifestations. Diagnosis is often challenging due to nonspecific clinical findings and the low sensitivity of
conventional microbiological methods.

Case report: We describe a 26-year-old male with type 1 diabetes mellitus and occupational exposure to cattle who presented
with progressive, painless bilateral visual loss. During follow-up, he developed bilateral sensorineural hearing loss. Neuroimaging
was normal, and serology was positive for Brucella abortus (IgG positive, IgM negative, agglutination 1:320). Cerebrospinal fluid
analysis and genetic testing for alternative causes were negative. The patient received combination therapy with doxycycline,
rifampicin, and trimethoprim-sulfamethoxazole for six months, achieving complete recovery of visual and auditory function.
Discussion: The coexistence of optic and auditory neuropathy in a patient with metabolic and occupational risk factors represents
an uncommon form of neurobrucellosis. Clinical-serological correlation and prolonged combined antibiotic therapy are essential
for accurate diagnosis and management.

Conclusion: This case underscores the importance of considering neurobrucellosis in patients with atypical neurological
manifestations and of initiating early, prolonged, and combined antimicrobial therapy to prevent relapse and neurological sequelae.
Key words: Neurobrucellosis; Brucella abortus; Optic Neuropathy; Hearing Loss, Sensorineural; Zoonoses

RESUMO

Introducdo: A neurobrucelose ¢ uma complicagdo incomum da brucelose, representando entre 3% e 5% dos casos, e pode
apresentar manifestacdes neurolégicas heterogéneas. Seu diagnéstico é frequentemente dificil devido a inespecificidade clinica e
a baixa sensibilidade dos métodos microbioldgicos convencionais.

Relato de caso: Descrevemos o caso de um paciente do sexo masculino, de 26 anos, com histérico de diabetes mellitus tipo 1
e exposicdo ocupacional a bovinos, que apresentou perda progressiva e indolor da acuidade visual bilateral. Durante o curso
da doenca, ele também desenvolveu perda auditiva neurossensorial bilateral. Os exames de imagem foram normais e os testes
soroldgicos foram positivos para Brucella abortus (IgG positivo, IgM negativo, aglutinacdo 1:320).

Estudos genéticos e andlise do liquido cefalorraquidiano foram negativos para outras causas. O paciente recebeu terapia
combinada com doxiciclina, rifampicina e trimetoprima-sulfametoxazol por seis meses, com recuperagdo completa das fungdes
visual e auditiva.

Discussao: A coexisténcia de neuropatia éptica e auditiva em um paciente com fatores metabdlicos e ocupacionais predisponentes
constitui uma apresentacio incomum de neurobrucelose. A correlacdo clinico-soroldgica e o uso de antibioticoterapia prolongada
sao essenciais para o diagndstico e o tratamento bem-sucedido.

Conclusao: Este caso destaca a importancia de manter um alto indice de suspeita de neurobrucelose em casos de manifestagoes
neuroldgicas atipicas e de iniciar terapia combinada prolongada e monitorada para prevenir recidivas e sequelas neuroldgicas.
Palavras-chave: Neurobrucelose; Brucella abortus; Neuropatias do nervo dptico; Perda auditiva neurossensorial; Zoonose
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INTRODUCCION

La brucelosis es una zoonosis bacteriana causada por Brucella
spp., cocobacilos gramnegativos e intracelulares facultativos
cuyo reservorio principal son los animales domésticos y
silvestres!t 2. La infeccion humana se adquiere habitualmente
por contacto con fluidos de animales infectados o por
consumo de productos lacteos no pasteurizados®* 2 3, Cada
afno se notifican unos 500.000 casos, con mayor incidencia
en regiones agropecuarias® 3. En Uruguay, la enfermedad
es de notificaciéon obligatoria y se asocia principalmente
a la exposicion ocupacional a bovinos infectados®”. Por su
capacidad de sobrevivir y multiplicarse dentro de las células
fagociticas, Brucella spp. puede evadir la respuesta inmune del
huésped, lo que favorece la persistencia bacteriana y explica
la apariciéon de complicaciones focales, recaidas y formas
crénicas®.

El compromiso neurolégico, conocido como neurobrucelosis,
constituye una de las manifestaciones mas graves y menos
frecuentes de la infeccion, estimandose que ocurre en el
3-5 % de los casos® 7 8 9. Puede presentarse en cualquier
etapa de la enfermedad e incluir cuadros de meningitis,
meningoencefalitis, radiculoneuritis, neuropatias craneales —
en particular dpticas— y sindromes neuropsiquiatricos¢7.8 9, Su
diagnéstico representa un desafio debido a la inespecificidad
clinica, la baja sensibilidad de los cultivos y las limitaciones de
las pruebas serolégicas, que no siempre permiten diferenciar
infeccion activa de exposicion previa®. El tratamiento
requiere esquemas combinados y prolongados de antibioticos
con buena penetracion al sistema nervioso central, aunque la
duracién éptima adn no esta estandarizada'® 1112,

En este contexto, se presenta el caso de un paciente joven con
diabetes mellitus tipo 1 que desarrollé una neuropatia éptico-
auditiva secundaria a infeccion por Brucella abortus, cuadro
que ejemplifica los retos diagndsticos y terapéuticos de esta
entidad.

DESCRIPCION DEL CASO

Paciente masculino de 26 afos, residente en zona rural de
Uruguay, con diabetes mellitus tipo 1 y control glucémico
irregular. Consulté en enero de 2022 por disminucién
progresiva e indolora de la agudeza visual bilateral de tres
meses de evolucion, con vision limitada a contar dedos tras tres
semanas. Asociaba mialgias, artralgias y parestesias distales
en miembros superiores e inferiores. Neg6 cefalea, fiebre,
discromatopsia, déficit motor u otros signos neurologicos.
Referia trabajo en una lecheria, con ordefe y asistencia en
partos de bovinos sin equipo de proteccidn personal,y consumo
habitual de leche no pasteurizada. Varios familiares con
actividades similares presentaban cuadros osteomusculares.
No refirié infecciones recientes ni antecedentes autoinmunes
o neuroldgicos familiares.

En el examen neurolégico se constaté visién cuenta dedos
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bilateral, reflejo de amenaza conservado y atrofia papilar
marcada; con alteracién de la sensibilidad superficial en
distribucién polineuropatica. Sin hallazgos extraneurolégicos
relevantes.

Los estudios iniciales (resonancia de craneo, laboratorio
general, perfil tiroideo, vitamina B12, acido fdlico, serologias
para VIH vy sifilis, y tomografia de térax, abdomen y pelvis)
fueron normales. Los potenciales evocados visuales mostraron
disfuncion bilateral de la via visual de grado moderado a
severo.

Ante el antecedente epidemiolégico, se solicitd serologia
para Brucella spp. mediante ELISA (Brucella Ab Screen, IgM/
IgG ELISA) y prueba de aglutinacion (Brucella Total Antibody
Confirmation, Agglutination, Serum; BRUTA®), con IgM
negativa, IgG positiva y titulo 1:320 (valor de referencia <1:80).
Este perfil, junto con la exposicién ocupacional, se interpretd
como infeccién activa. Se inicié tratamiento con doxiciclina
100 mg cada 12 hy rifampicina 600 mg diarios por 8 semanas.
Al finalizar el ciclo, persistian sintomas y aparecié hipoacusia
neurosensorial bilateral. Los estudios complementarios
(ecocardiograma, electrocardiograma, ecografia renal,
centellograma éseo y andlisis de LCR con cultivo y PCR
para Brucella spp.) fueron normales o negativos. Dado el
compromiso Optico-auditivo sin respuesta y el antecedente
de diabetes tipo 1, se realizaron estudios genéticos para
enfermedades mitocondriales y sindrome de Wolfram, con
resultados negativos.

Se extendié el tratamiento por seis meses, agregando
trimetoprima-sulfametoxazol (800/160 mg cada 8 horas). Al
completar el esquema, el paciente presentd franca mejoria
clinica con agudeza visual de 7/10 sin correccién y resolucién
completa del déficit auditivo. Los potenciales evocados
visuales mostraron normalizacién de las respuestas corticales,
en concordancia con la evoluciéon favorable.

DISCUSION

El caso presentado ilustra una forma infrecuente de
neurobrucelosis con compromiso simultdneo del nervio éptico
y del sistema auditivo. Su evoluciéon evidencia los principales
desafios que plantea esta infeccién: una presentacion clinica
heterogénea, métodos diagndsticos de sensibilidad limitada
y la necesidad de tratamientos prolongados. La coexistencia
de una enfermedad metabdlica crénica, como la diabetes
mellitus tipo 1 —que puede asociarse a alteraciones visuales y
neurosensoriales—, sumada a un curso subagudo y afebril, hizo
que inicialmente no se considerara una etiologia infecciosa.

La afectacién simultanea de los nervios optico y auditivo
evidencia un compromiso de pares craneales multiples,
fenémeno poco frecuente pero bien documentado. Diversas
series sefalan al VIII par craneal como el mas afectado, con
hipoacusia neurosensorial o vértigo atribuibles a mecanismos
inflamatorios o vasculiticos® & Y, Este patron focal vy
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multifocal refuerza la necesidad de incluir la infeccién brucelar
en el diagndstico diferencial de neuropatias craneales,
especialmente en personas con exposicion ocupacional.

La neurobrucelosis constituye una de las formas mas graves
de la brucelosis humana, con una incidencia de 3 a 5 %®
9, Puede manifestarse en cualquier etapa de la infeccién
y resulta de una combinacidon de mecanismos infecciosos e
inmunoinflamatorios®™ ¢ 7. El dafio neuroldgico se atribuye
a la accién de endotoxinas y citoquinas liberadas durante
la replicacion intracelular, asi como a una respuesta
inmunoalérgica secundaria que genera inflamacién
granulomatosa o vasculitis*®.

Las manifestaciones neurolégicas carecen de rasgos
patognomoénicos; predominan fiebre, cefalea y signos
meningeos, aunque pueden presentarse meningoencefalitis,
sindromes de fosa posterior o neuropatias craneales® 7 &
7. En este paciente, la presentacion afebril y la afectacion
combinada de pares craneales subrayan la inespecificidad
clinicay la posibilidad de confusién con otras etiologias, como
neurosarcoidosis o neuritis autoinmune.

El estudio del liquido cefalorraquideo suele mostrar pleocitosis
linfocitaria e hiperproteinorraquia, aunque puede ser normal
en un numero considerable de casos® ?. La resonancia
magnética cerebral es mas sensible que la tomografia, pero
hasta un 30 % de los estudios resultan normales?, como
ocurrié en este paciente, lo que enfatiza la importancia de la
correlacion clinico-serologica.

El cultivo contintia siendo el método confirmatorio, aunque su
sensibilidad es baja y depende de la etapa de la enfermedad
y del tratamiento previo®?. La serologia sigue siendo la
herramienta diagnéstica principal, pese a sus limitaciones:
los titulos pueden persistir tras la resolucién clinica o mostrar
reacciones cruzadas con otros patégenos intracelulares®
9, La interpretacion debe basarse en la coherencia entre
el perfil serolégico, la presentacion clinica y la exposicién
epidemiologica™.

En los dltimos afos, la introduccién de la secuenciacion
metagendmica de nueva generacién (MNGS) ha ampliado las
posibilidades diagndsticas en infecciones neurolégicas poco
frecuentes®® 4 19 Su aplicacién en liquido cefalorraquideo
permite detectar material genético microbiano incluso con
cultivos negativos y representa una herramienta prometedora
para confirmar etiologias inusuales®?.

El tratamiento requiere combinaciones de antibidticos
con buena penetracion al sistema nervioso central y
actividad intracelular. Los esquemas mas respaldados
incluyen doxiciclina y rifampicina asociados a trimetoprima-
sulfametoxazol o ceftriaxona®2. En el metaandlisis de Tajerian
et al., los regimenes con ceftriaxona intravenosa redujeron
significativamente la duracién total del tratamiento respecto
a los exclusivamente orales (diferencia media -1,1 meses; p
= 0,008)”. La mayoria de las series recomiendan al menos
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seis meses de tratamiento o hasta la normalizacién del liquido
cefalorraquideo'™ 1% 12, En este caso, el uso prolongado de
terapia triple se asocié con recuperacién completa sin secuelas
auditivas ni visuales.

La mortalidad por neurobrucelosis es baja, pero hasta 15 %
de los pacientes pueden presentar secuelas neuroldgicas,
principalmente hipoacusia, hemiparesia o afasia® '* 12, La
deteccién temprana y el inicio oportuno del tratamiento
son determinantes para prevenirlas y mejorar el pronéstico
funcional.

En conjunto, este caso enfatiza la importancia de considerar
la neurobrucelosis en el diagnostico diferencial de pacientes
con manifestaciones neurolégicas de causa no filiada vy
exposicién ocupacional. Un abordaje integral, el uso racional
de herramientas moleculares y un tratamiento combinado
y prolongado contintan siendo los pilares para optimizar el
prondstico y reducir las secuelas.

CONCLUSIONES

La neurobrucelosis continla siendo un desafio diagndstico
debido a la inespecificidad de sus manifestaciones
clinicas y a las limitaciones de las pruebas microbiolégicas
convencionales. Este caso destaca la importancia de integrar
los antecedentes epidemioldgicos, los hallazgos clinicos y
seroldgicos, y de mantener una alta sospecha diagndstica en
pacientes con factores de riesgo ocupacionales o metabdlicos.
El tratamiento debe individualizarse segun la extension del
compromiso neuroldgico y mantenerse durante un periodo
prolongado, con seguimiento clinico y serolégico estrecho,
a fin de prevenir recaidas y minimizar el riesgo de secuelas
neurolégicas.
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