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Vulvovaginitis por Neisseria meningitidis en )

niia de 6 afos
Vulvovaginitis due to Neisseria meningitidis in a 6-year-old girl

Neisseria meningitidis es un diplococo gramnegativo que puede
actuar como comensal en mucosas del tracto respiratorio superior
y anogenital, o produciendo infeccién meningocécica diseminada.
También se han reportado casos de infeccién urogenital y anogeni-
tal. A continuacién, exponemos un caso.

Paciente de sexo femenino de 6 afios de edad con diagnéstico
previo de estenosis pulmonar severa intervenida de valvuloplas-
tia pulmonar percutdnea que acude a consulta de pediatria por
disuria y aparicién de flujo amarillo verdoso sin otras alteracio-
nes destacables. Exploracion fisica anodina. Tira reactiva negativa.
Se envia a nuestro laboratorio un frotis vulvar, del cual, se realizé
una tincién de Gram en la que se observaron <5LPMN/campo de
1.000 aumentos y diplococos gramnegativos intra/extracelulares.
Tras 24h de incubacién a 37°C con una atmésfera del 5% de
CO, se aislaron en agar chocolate y Thayer Martin unas colonias
translucidas, grisiceas y convexas, oxidasa positivas, identificadas
mediante MALDI-TOF (LSV 2.57) y Filmarray® BCID Panel como N.
meningitidis. La cepa se clasificé mediante aglutinacion (Pastorex®
Meningitis) como serogrupo C. La cepa mostr6 sensibilidad a ampi-
cilina, cefotaxima, meropenem, tetraciclina y ciprofloxacino. Se
realizé cultivo de muestra faringea 48 h después de la toma vagi-
nal, resultando negativo a N. meningitidis. Se inici6 tratamiento con
amoxicilina/acido clavuldnico y se informé el caso a Salud Ptblica
por las posibles implicaciones legales. Los cultivos, faringeo y vul-
var, fueron repetidos un mes mas tarde, siendo ambos negativos a
meningococo.

Sikani¢-Dugi¢ et al. realizaron un estudio en 115 nifias con cli-
nica de vulvovaginitis con edades comprendidas entre 2 y 8 afios.
En un 33,04% de las pacientes, se identific6 como agente causal
una bacteria: S. pyogenes (n=21; 55,3%), seguido de H. influenzae
(n=5;13,2%) y S. agalactiae (n=4;10,5%) entre otros. No se detect6
N. meningitidis en ninguno de los casos'. No es infrecuente el aisla-
miento de N. meningitidis en muestras genitales?, pero es una causa
infrecuente de vulvovaginitis en poblacién infantil®. Existen repor-
tes de casos de infeccién por meningococo asociada a practicas
sexuales tanto en poblacién heterosexual como en hombres que
tienen sexo con hombres?. Offman et al. reportaron un caso de vul-
vovaginitis en paciente adulta complicada con meningitis y shock
séptico, destacando la necesidad de una rapida y correcta identifi-
cacién del agente etiolégico?. Asimismo, se han descrito en Europa,
EE. UU. y Australia diferentes brotes de infeccién meningocdcica
diseminada asociada a transmision sexual?. La capacidad invasiva
de N. meningitidis no esta limitada, por tanto, a su localizacién naso-
faringea.

Dada la relacién filogenética entre N. meningitidis y N. gonorr-
hoeae y sus similitudes fenotipicas, es necesario establecer un
correcto diagnéstico etioldgico a nivel de especie. Los métodos
clasicos utilizados para diferenciar ambas especies eran eminen-
temente bioquimicos. Actualmente, la espectrometria de masas
(MALDI-TOF) permite discriminar entre ambas especies. Aunque
el aislamiento de colonias grisaceas, oxidasa y catalasa positivas en
cultivo de muestras urogenitales sugiere infeccién por N. gonorr-
hoeae, N. meningitidis debe ser tenido en cuenta dadas las posibles
repercusiones.

Se han propuesto principalmente tres maneras de llegada de N.
meningitidis a la mucosa genital: transmision sexual, orogenital y
autoinoculacién desde vias respiratorias superiores2>:6. No se debe
descartar la posibilidad de abuso sexual’. En el caso que presenta-
mos, no se pudo filiar el origen de la infeccién, puesto que el frotis
faringoamigdalar fue negativo en dos ocasiones y no se realizaron
tomas en el entorno cercano de la paciente.

Existe la duda de si la vacunaciéon contra N. meningitidis seria
de utilidad para la prevencién de la infeccién urogenital. La capa-
cidad de adaptacién de N. meningitidis a la mucosa urogenital
puede conllevar la pérdida de la capsula polisacaridica o un cambio
del serogrupo expresado, diana de las vacunas existentes. Nuestra
paciente estaba al dia en su calendario vacunal (incluidas las vacu-
nas frente a los serogrupos B y C)?. Serian necesarios mds estudios
para establecer las medidas de Salud Pdblica mas adecuadas para
la prevencién de este tipo de infecciones.

Actualmente, no existen guias clinicas ni bibliografia que sus-
tenten el uso preferente de un antibidtico en concreto. En el caso
que presentamos, la paciente fue tratada con amoxicilina/acido cla-
vuldnico, evolucionando favorablemente.
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Mycoplasma genitalium: Analysis of mutations )
associated with macrolide resistance in Lleida, G
Spain

Mycoplasma genitalium: andlisis de las mutaciones asociadas a
la resistencia a macrolidos en Lleida, Espaiia

Mycoplasma genitalium is a sexually transmitted pathogen res-
ponsible for 10-30% of non- gonococcal urethritis in men. In
women, it is associated with cervicitis and complications such as
pelvic inflammatory disease (PID) and possible infertility and poor
obstetric outcomes' 2.

The lack of cell wall in M.genitalium precludes the use of -
lactams and limits its treatment choice to antibiotics such as
tetracyclines (doxycycline-DOX), macrolides (azithromycin-AZM)
and quinolones (moxifloxacin-MXF). Due to the decrease in cure
rates with DOX, AZM is the recommended first-line treatment
against M.genitalium>“. However, since Jensen et al. in 2008 repor-
ted AZM treatment failure due to single-nucleotide polymorphism
(SNP) mutation at positions 2058 and 2059 (Escherichia coli num-
bering) in region V of the 23S rRNA gene?, the implementation
of macrolide-resistance mutations (MRMs) assays has become of
importance in order to minimize treatment failures. MXF is the
second-line treatment recommended in such cases>*,

To date, limited data has been published regarding the preva-
lence of AZM resistance-associated mutations in Spain®’, so the
objective of this study is to report the mutations found in the sani-
tary region of the province of Lleida between May 2019 and January
2021.

During this time, a total of 2288 specimens were tested for
M.genitalium. DNA of the specimens was extracted using EZ1 or
QIASymphony equipment (QIAGEN®), and real-time PCR screening
was performed using the AllplexTM STI-7 V1-1 kit (Seegene®). Posi-
tive M.genitalium specimens were tested for MRMs with the Allplex
MG&AziR (Seegene®) assay, which consists in a multiplex gPCR
for detection of M.genitalium and six AZM SNPs (A2058G, A2058T,
A2058C, A2059G, A2059T, A2059C). Both techniques were run on
the CFX96 qPCR instrument (Bio-Rad®).

Of the 2288 of specimens, 46 samples from 46 patients (36 men
and 10 women), consisting of 19 urethral swabs (41.3%), 14 first-
void urines (30.4%), 10 endocervical swabs (21.7%) and 3 rectal
swabs (6.5%), tested positive for M. genitalium, representing 2.1%
of prevalence.

The request of sexually transmitted diseases (STD) testing of
these samples were mainly urethritis (27) (58.8%), but also asymp-
tomatic screening in high risk contacts (6) (13%), cervicitis (6) (13%),
PID (4) (8.7%) and HIV pre-exposure prophylaxis (PrEP) (3) (6.5%).

The demographic and clinical data of the 39 infection episodes
are described and classified by the sexual orientation in Table 1.
Among them, 20 were men who have sex with women (MSW)
(51.3%), 9 were men who had sex with men (MSM) (23.1%), and 10
were women (25.6%). Seven medical records, all from men, were
not available.

Considering coinfections with other STDs, 9 M.genitalium cases
(19.6%) were in coinfection with either Ureaplasma urealyticum
(UU) (8.1%), Chlamydia trachomatis (CT) (6.9%), Neisseria gonorr-
hoeae (NG) (2.3%) and Mycoplasma hominis (MH) (2.3%).

Regarding MRMs, 37 episodes were classified as “wild
type”/non-mutated (WT), whereas 9 cases (8 men and 1 woman)
carried an AZM resistance mutation (3 urethral swabs, 4 first-void
urines, 1 endocervical swab, and 1 rectal swab), showing a rate of
mutation of 23%.

Table 1
Demographic and clinical data of the positive M. genitalium episodes classified by
the sexual orientation of patients.

Total no.=39? MSM (n=9) MSW Women
23.1% (n=20) (n=10)
51.3% 25.6%
No. (%) No. (%) No. (%)
Medical history

HIV positive 2(22.2) - -

Syphilis history 3(33.3) 2(10) 1(10)

HIV and syphilis 2(22.2) - -

Clinical findings®

Total symptomatic 4(444) 17 (85) 10(90)

Urethritis 4(44.4) 17 (85) -

Cervicitis - - 6 (60)

PID - - 4(44.4)

Total asymptomatic 5 (55.5) 3(15) -

HIV pre-exposure 3(33.3) - -

prophylaxis (PrEP)

High-risk contacts 2(22.2) 3(15) -

Specimens®

Urethral swab 4(44.4) 11 (55) -

First-void urine 3(33.3) 8(40) -

Rectal swab 2(22.2) 1(5) -

Endocervical swab - - 10(100)

Macrolide resistance by specimen’

23S rRNA mutant MG 3(33.3) 3(15) 1(10)
Urethral swab 1(11.1) 1(33.3) -
First-void urine 1(11.1) 2(66.7) -
Rectal swab 1(11.1) - -

WT MG 6(66.7) 17 (85) 9 (90)
Urethral swab 4(44.4) 11(64.7) -
First-void urine 1(11.1) 5(29.4) -
Rectal swab 1(11.1) 1(5.9) -

Total no. coinfection®

CT - 3 2

NG 1 - -

MH - - 1

uu 2 1 2

2 Medical records were missing in 7 patients. >©4¢ comments are referred to these
episodes.

b Six patients were tested for STD because of urethritis and one was because of a
high-risk contact.

¢ Four samples were urethral swabs and 3 were first-void urines.

d Five samples were wild type (WT) (2 first-void urines and 3 urethral swabs) and
two carried a MG mutation (1 first-void urine and 1 urethral swab).

¢ In four of these samples, MG was in coinfection with CT, UU, NG and both MH
and UU.
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