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RESUMEN

Introduccién: Las Meningoencefalitis Bacterianas (MEB) aun constituyen una causa
importante de morbilidad y mortalidad en todo el mundo, tienen un gran impacto social
por su rapido desenlace fatal y la mayor parte de sus victimas son nifios. Objetivo:
Analizar el comportamiento de la morbilidad y la mortalidad de la MEB. Método: Se
realizd6 un estudio descriptivo y retrospectivo de la morbilidad y la mortalidad de la
Meningoencefalitis Bacteriana (MEB) en el Hospital Pediatrico Universitario de Centro
Habana (HPCH), en el periodo de enero del 2000 a junio del 2012 con el objetivo de
analizar comportamiento, cuanto a: factores de riesgo, caracteristicas clinica,
aislamiento bacteriano, terapéutica antibiotica y complicaciones. Se establecié relaciéon
con la mortalidad. Resultados: De los 70 pacientes, 40 confirmados y 30 probables.
Predomind los vivos (61) sobre los fallecidos (9) y el mayor niumero de fallecidos fue en
los menores de 2 afios con 6. El grupo de edades de mayor incidencia fue de 5 a 18
afos (27) y menores de 2 afos (24). Del total de fallecidos el 77.7% tuvo mas de un
factor de riesgo y de los vivos el 60.7% no tuvo (p<0.05). El 85.2% (52) de los vivos no
tuvo complicaciones y el total de los fallecidos mas de una inmediata (p<0.05), las
complicaciones tardias estuvo por debajo de 12% de los vivos. El agente causal mas
frecuente fue el neumococo y se establece relaciéon con la mortalidad (p<0.05). La
terapéutica antibidtica de ceftriaxone mas vancomicina se utilizo en 47 (67%) de los
nifios tratados y fue eficaz (p<0.05). Conclusiones: La mortalidad en nuestro estudio
guardd estrecha relacién con la edad y otros factores de riesgo, la presencia de
complicaciones inmediatas y el agente etioldgico.

Palabras clave: meningoencefalitis bacteriana, factores de riesgo, neumococo,
complicaciones, mortalidad.
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ABSTRACT

Bacterial meningoencefalitis behavior in the Pediatric Hospital of Centro Habana,
2000-2012

Introduction: Bacterial Meningoencefalitis still are an important cause of morbidity and
mortality and the main part of its victims are children. Objective: To analyze the
behaivior of bacterial Meningoencefalitis. Method: We performed a retrospective,
descriptive study of the morbidity and mortality of bacterial meningoencefalitis (MEB) in
the Pediatric University Hospital of Centro Habana (HPCH) in the period January 2000
to June 2012 with the aim of analyzing MEB behavior regarding: risk factors, clinical
characteristics, bacterial isolation, antibiotic therapy and complications. Relationship with
mortality was established. Results: Of the 70 patients, 40 were confirmed and 30
suspicious. Survivals predominated (61) over the non survivals (9) and the highest
number of deaths were in children less than 2 years with six deaths. The groups of age
with the highest incidence were 5-18 years (27) and less than 2 years (24). Of all
deceased, 77.7% had more than one risk factor and 60.7% who survived not (p <.05).
The 85.2% (52) of the survivals had no complications but all deceased patients had
more than one immediate complication (p<0.05) late complications were below 12% in
the survivals. The most common causative agent was the pneumococcus with well
established relationship with mortality (p<05). The antibiotic therapy of ceftriaxone plus
vancomycin was used in 47 (67%) of children treated and was effective (p<.05).
Conclusions: The mortality in our study is closely related to age and other risk factors,
the presence of immediate complications and the etiologic agent

Keywords: bacterial meningoencefalitis, risk factors, pneumococcus, complications,
mortality.

Las Meningoencefalitis Bacterianas (MEB) aun constituyen una causa importante de
morbilidad y mortalidad en todo el mundo, tienen un gran impacto social por su rapido
desenlace fatal y la mayor parte de sus victimas son nifios. Alrededor del 25% de los
sobrevivientes pueden presentar dafio cerebral severo y permanente por déficit
neurolégico motor y/o de sentidos especiales y neurocognitivos.*

Durante los pasados 15 o 20 afios a pesar del uso de antibiéticos en su tratamiento, la
incidencia y/o prevalencia en el mundo era elevada. Se estimaba que entre 350 000 -
700 000 nifios enfermaban y 25% fallecia por la forma invasiva de Haemophillus
influenzae tipo b (Hib). El cambio mas importante se produjo después de la introduccion
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en Norteamérica y Europa de la vacuna conjugada contra Hib que inmunizo y protegi6
contra las formas invasivas.”?

En Cuba a partir del afio 1961 se incluyo en el sistema de enfermedades de declaraciéon
obligatoria (EDO) la MEB. En 1979 se implanto el sistema de informacion directa (SID),
en 1983 se implementé la vacuna VAMENGOC — BC a través del programa nacional
de inmunizacion (PNI) y el control de los sindromes neurolégicos infecciosos (SNI)
desde 1999."* En este propio afio se incorporé la vacunacién para el Haemophilus
influenzae tipo b (Hib) como vacuna aislada y desde el 2006 como pentavalente, lo
gue contribuyd a un gran cambio en la epidemiologia tras la adopcion de la vacunacién
del universo de los nifios cubanos y otras medidas que han ido perfeccionandose.™*

La MEB ocupan un lugar relevante dentro de la infecciones agudas del sistema
nervioso central (SNC), constituye una emergencia meédica, donde la deteccion del
agente etioldgico y la iniciacion precoz de una conducta terapéutica adecuada, modifica
las expectativas de curacién sin secuelas. Se define como la inflamacion de las
leptomeninges (aracnoides y piamadre) y del encéfalo y como consecuencia
alteraciones citoquimicas del liquido cerebro raquideo (LCR). El diagndstico se confirma
por el andlisis del Gram y el cultivo del LCR.>®

Los agentes que ocasionan MEB en la infancia estan relacionados con la edad. En el
nino mayor de 2 meses el Streptococcus pneumoniae, la Neisseria meningitidis y Hib
son los mas frecuentes en Cuba y el resto del mundo. Si bien la incidencia de
meningitis por Hib y meningococo ha disminuido debido a la incorporacion de la vacuna
conjugada, hay que tener en cuenta que pueden observarse pacientes en nifilos que no
han sido vacunados o con vacunacion incompleta y por cepas Hib no tipificables, se
observa con menor frecuencia la infeccion por bacilos gram negativos y Streptococcus
pyogenes y Staphylococcus aureus.?38

Existen circunstancias especiales, que constituyen factores de riesgo de mal prondstico
y presencia de mayor nimero de complicaciones.”>>>%113

En pediatria, pueden observarse habitualmente dos formas de presentacion de la MEB.
Una es insidiosa, con desarrollo progresivo de los signos y sintomas en el curso de uno
a varios dias y otra que es aguda y fulminante. A diferencia de las de causa viral,
tienen peor prondstico, se acompafian de manifestaciones sistémicas que dependen de
la gravedad de la infeccién, con gran toma del estado general, signos de respuesta
inflamatoria sistémica (SRIS) y evolucion al choque séptico con hipotension e
hipoperfusién a diversos 6rganos que llevan al fallo multi6rgano y muerte,*¢81114-19

Estas formas fulminantes de choque séptico se han reportado con mayor frecuencia en
pacientes infectados por meningococo, seguidos de neumococo y Hib. Trayendo como
consecuencia que la mortalidad este en estrecha relacion con la forma de presentacion
y el microorganismo y en menor medida con el tiempo de diagnostico y la estadia
hospitalaria.> 10111318



Generalmente estas complicaciones se presentan en un 25 a 30% de los pacientes y se
dividen para su estudio en agudas o inmediatas, mediatas o subagudas y tardias como
secuelas neuroldgicas; en relacion al momento de evolucion clinica o la forma de
presentacion en que se diagnostiquen ha permitido en la actualidad que se incluyan las
mediatas dentro de las inmediatas. Existiendo relacibn entre la presencia de
complicaciones inmediatas y complicaciones tardias.>®1%11.1415.18

En nuestros dias a pesar de los grandes esfuerzos en sofisticadas unidades de
cuidados intensivos, en programas de vacunacion y potentes antimicrobianos continta
teniendo la MB una letalidad elevada en la infancia. Ocurriendo de forma emergente la
resistencia antimicrobiana de bacterias a la penicilina y otros B-lactamicos; lo que
justifica como consenso internacional la combinacién de cefalosporinas de tercera
generacion y vancomicina en el tratamiento empirico inicial al diagndstico.” 810131418

MATERIAL Y METODO

Se realiz6 un estudio descriptivo y retrospectivo de la morbilidad y mortalidad de la MEB
de los nifios ingresados y tratados en el Hospital Pediatrico Universitario de Centro
Habana (HPCH), Ciudad Habana, Cuba, en el periodo de enero del 2000 a junio del
2012.

Se incluyé a todos los pacientes ingresados y confirmados o probables con diagndstico
de MEB aguda, en la unidad de terapia intensiva (UTIP). Con edad desde, mayor o
igual a los 2 meses hasta los 18 afios. El diagnéstico fue validado por los resultados de
la muestra de LCR y microbiologia, y los datos se obtuvieron del registro de
Enfermedad de declaracion obligatoria (EDO) e historia clinicas. La muestra lo
constituyo 70 pacientes (48 nifios y 22 nifias). Se verificO que los pacientes fuesen
evaluados y aprobados por el colectivo de médicos del servicio de UTIP y la comisién
de SNI del centro: 40 pacientes confirmados y 30 pacientes probables.

El paciente se clasificé segln criterios de la OMS como:*®

Caso probable: Con criterios clinicos (fiebre, cefalea, vomitos, irritabilidad, rigidez de
nuca con signos de Kernig, Brudzinski o ambos, fontanela abombada o tensa en el
menor de dos afos, alteracion del estado mental) y caracteristicas del LCR (leucocitos
>10 células x mm?® con predominio mayor de 50% de neutréfilos, proteinas <0.4 g/l y
hipoglucorraquia, glucosa en LCR menor del 50% de la glucemia en suero) y no
encontrar identificacion del patdgeno en Gram y cultivo del LCR.

Caso confirmado: con criterios clinicos y caracteristicas del LCR e identificacion directa
de las bacterias en cultivo de LCR o indirectas por Gram en LCR, aglutinacion por Latex
test, coaglutinacion o contrainmunoelectroforesis.

Se considero6 otras pruebas como ayuda que orientan hacia el diagnostico presuntivo
como la presencia de hemocultivo o cultivo de lesiones en piel positivo.



Se registr6 de cada paciente: edad, sexo, estado al egreso hospitalario (vivo o
fallecido), factores de riesgo, sintomas y signos clinicos, estudios realizados que
confirman el diagnostico (aislamiento de bacterias), complicaciones y terapéutica
antimicrobiana utilizada. Se revis6 en el departamento de anatomia patolégica los
resultados de necropsias de los pacientes fallecidos para verificar complicaciones.

La edad se subdividio en tres grupos:
1) 22 meses y <2afios, 2) 22 anos y <5 afos, 3) 25 afos a 18 anos.

De acuerdo con la experiencia de los autores y de diversas publicaciones se
consideraron factores de riesgo de mal pronéstico: %3>%1213

» La edad menor de 2 afios.

» El estado nutricional (desnutricion).

= El hacinamiento.

» La no vacunacion.

» Tratamientos antimicrobianos de amplio espectro e ingreso hospitalario en el mes
previo.

* Lainmunosupresion secundaria al uso de citostaticos y esteroides.

» La inmunodeficiencia celular o humoral.

= La sicklemia y/o nifios esplenectomizados.

» Las enfermedades oncohematoldgicas y trasplantes.

» La hemodialisis y otras terapéuticas invasivas.

» Las enfermedades cardiovasculares congénitas y cirugia cardiovascular.

» Las malformaciones del sistema nervioso central y el uso de derivaciones.

= Los traumatismos craneo encefalicos graves e heridas expuestas. La infeccion por el
VIH-SIDA.

Las complicaciones se agruparon segun el tiempo de aparicién. Las complicaciones
agudas se dividen en inmediatas (aparecen en las primeras 72 horas de detectada la
enfermedad) y a partir de criterios actuales se han incluido también las mediatas
(aparecen en los primeros 7 dias):®*?

= Choque séptico o hipovolémico y fallo multiérgano.
= Coagulacion intravascular diseminada (CID).

= Estatus convulsivo.

» Enfermedad cerebrovascular (ECV).

= Secrecion inadecuada de ADH.

= Empiema subdural o epidural y absceso cerebral.
= Ependimitis o ventriculitis.

= Coma y fallecimiento.

Las complicaciones tardias aparecen después de la primera semana y pueden perdurar
por tiempo indefinido. Comprende a las siguientes: ®*2

» Muerte encefélica y fallecimiento.



» Hipoacusia.

= Hidrocefalia.

» Epilepsia sintomatica. Déficit motor.

= Alteraciones del lenguaje.

» Alteraciones de conducta, del aprendizaje con o sin retraso mental.

Se establecid la posible relacion entre el estado de egreso hospitalario con la edad,
factores de riesgo, complicaciones, microorganismo aislado y terapéutica antibiotica.

Se utilizaron otros estudios como el electroencefalograma (EEG) y los estudios de
neuroimagen (TAC e IRM craneo) en aquellos pacientes con signos de hipertension
endocraneana sin mejoria clinica, toma importante del sensorio, signos de focalizacion
neurolégica y convulsiones focales o elementos clinicos que contraindicaron la puncion
lumbar. Estos permitieron ante la sospecha de complicaciones corroborar el diagnostico
correspondiente.®1%2:22

Después del alta hospitalaria todos los nifios fueron seguidos durante un afio en
consulta de Neuropediatria y actualmente se siguen de manera periddica los pacientes
con complicaciones tardias. Los nifios con trastorno del lenguaje, aprendizaje y/o
conducta reciben consulta multidisciplinaria y apoyo psicopedagaogico.

Los datos fueron recogidos en tablas de contingencia y graficos, resumidos en
frecuencia absoluta y algunas variables cuantitativas se expresan como porcentajes e
intervalos de confianza (IC) con el 95% de fiabilidad.

Para el analisis estadistico se utilizo el programa SPSS 14.0 para Windows®.
RESULTADOS

De los 70 pacientes estudiados hubo una distribucion de sexos por grupos de edades
sin significacion estadistica (39 masculinos y 18 femeninos). Se observé un predominio
del sexo masculino (68.6%) en todos los grupos de edades (Grafico 1). El grupo de
mayor incidencia fue el de 5 a 18 aflos con 27 pacientes (38.5%) y es de destacar en
el grupo menor de 2 afios hubo 24 pacientes (34.3%).

Gréfico 1: Distribucion de la MEB segun edad y sexo
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Existid6 un predominio de los pacientes vivos (61) sobre los fallecidos (9). Se observo el
mayor numero de fallecidos en el grupo menor de 2 afios (6) en una proporcion 3/1 en
relacion al total del grupo, duplicando el numero de fallecidos en este grupo de edad
con respecto al resto de los grupos. Este resultado no tuvo significacién estadistica
(Tabla 1).

Tabla 1: Comportamiento de la mortalidad de la MEB segun grupos de edades

Grupos de edades Vivos Fallecidos Total
< 2 afios 18 6 24
2-4 18 1 19
5-18 25 2 27
Total 61 9 70

Leyenda: X’=4.7; p=0,09. Fuente: Historia clinica.

Sintomas como la fiebre 239°C y el vomito estuvo presente en el total de los nifios.
La cefalea, la astenia y la anorexia le siguen con una frecuencia mayor de un 50%
(Figura 1A). Al respecto en los nifilos menores de 2 afios no se pueden recoger por no
poder referir con claridad estos sintomas. Otros sintomas de origen neurolégico como la
somnolencia, irritabilidad estuvieron entre 30-35% y las convulsiones ocurrié por debajo
del 20%. En cambio los sintomas de origen respiratorio se estimaron en mas de 50% de
los nifios con infeccidn respiratoria aguda (IRA) y de origen digestivo como la diarrea y
el dolor abdominal en menos de un 20%.

Figura 1A: Frecuencia de sintomas en pacientes estudiados con MEB
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Fuente: Historia clinica

Los signos mas significativos fueron la rigidez de nuca y el Kernig y Brudzinski en mas
de un 40%, seguidos por el SRIS en 35.7% y la fontanela abombada en 21.4% (Figura
1B). Es importante destacar que de 24 pacientes menores de 2 afios en 15 (62.5 %) se



constatd la presencia de fontanela abombada al examen fisico. El resto de los signos
encontrados estuvo por debajo del 15% de los nifios. Algunos de estos signos clinicos
no se presentan en el ninio menor de dos aflos por sus condiciones particulares y la
fontanela abombada al contrario no se evidencia en los mayores.

Figura 1B: Frecuencia de signos en pacientes estudiados con MEB
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Fuente: Historia cinica.

Del total de los vivos en 37 (60.7%) no hubo factores de riesgo (p=0.04) yen 7 (77.8%)
de los fallecidos hubo mas de un factor de riesgo (p=0.04) significativo estadisticamente

Tabla 2: Incidencia de factores de riesgo en la MEB segun mortalidad.

| Factores de Riesgo | Vivos (61) ‘ Fallecidos (9) ‘ Total (70)
| Sin factores* | 37 \ 1 . 38
| Hacinamiento | 8 \ 5 .13
' Menor de 2 afios | 18 \ 6 - 24
| Desnutricion | 4 \ 1 \ 5
| Cardiopatia congénita | 1 | 1 | 2
Tratamiento con esteroides con o sin ‘ g ‘ 1 10
inmunosupresores previos al ingreso.
' Sicklemia y/o esplenectomizados. | 0 \ 2 \ 2
' Inmunodeficiencia celular o humoral. | 9 \ 2 o1
| Antibidticos en el mes previo. | 21 \ 5 .26
| Ingreso hospitalario en el mes previo | 9 \ 4 .13
| Mas de un factor* | 18 \ 7 .25

Leyenda: * p=0.04. Fuente: Historia clinica




De los factores de riesgo los mas frecuentes fueron la edad menor de 2 afios, el uso de
antibioticos, el ingreso hospitalario y el tratamiento con esteroides Yy/o
inmunosupresores previo al ingreso en estrecha relacién. Fueron distintivos estos
factores excepto el tratamiento con esteroides por encima de un 44% en los nifios
fallecidos. En los vivos se destacéd la edad menor de 2 afios (29%) y el uso de
antibioticos previo al ingreso (34%).

El 85.2% de los vivos no tuvieron complicaciones y el total de los fallecidos tuvo mas
de una complicacion inmediata que favorecio el fallecimiento con p<0.05 (Tabla 3).

En los vivos menos del 12% (7) tuvo una complicacién tardia y de ellos 4 mas de una,
con una p<0.05, significativa estadisticamente.

De las complicaciones inmediatas las mas presentes fueron la CID, el Fallo multiérgano,
el Coma, el Choque séptico (en mas del 50% de los fallecidos) con una p<0.05
significativa de todas en este grupo. De las complicaciones tardias las mas frecuentes
son la epilepsia sintomética vy el trastorno del aprendizaje.

Al mostrar la relacion entre las bacterias aisladas, terapéutica antibiética y la mortalidad
(Tabla 4) se observa que el 57.1% del total de los pacientes se aislo algun
microorganismo (pacientes confirmados) y en el 429% no se aisld ningun
microorganismo (pacientes sospechosos). El germen de mayor incidencia fue el
neumococo (62.5%) y en 2 hubo asociacion de neumococo y Hib.

En el total de los fallecidos hubo aislamiento respecto a los vivos de un 50.8% vy la
evidencia del neumococo en ambos grupos, existiendo una diferencia significativa
(p<0.05).

Se observé que en 67.1% de total de los pacientes se utiliz6 la combinacion de
ceftriaxone méas vancomicina y de manera particular su mayor uso en los pacientes
vivos. Fue mayor el niumero de fallecidos cuando se utilizé otra combinacién sin
significacion estadistica.

Al establecer una relacion entre el aislamiento bacteriano o no segun mortalidad y el
uso de ceftriaxone mas vancomicina se evidencia una p<0.05 con significacion
estadistica

Para confirmar el diagnéstico se estudié en los 70 nifios las caracteristicas del LCR
siendo positivo en el total los elementos citoquimicos tipicos que afirman el diagnostico
una MEB. En 40 pacientes el estudio indirecto del Gram fue positivo y de ellos 38 se
obtuvo crecimiento bacteriano en el cultivo. EI hemocultivo fue util como método auxiliar
en 8 pacientes y en 4 se aisl6 meningococo por cultivo del raspado petequial.

Se emplearon otros medios diagndsticos que fueron Utiles para evidenciar la presencia
o no de complicaciones y corroborar el diagnostico de MEB. A 39 pacientes se les



realiz6 TAC craneo simple, a 4 se afiadio la TAC con contraste EV y en 8 RM de
craneo. En 45 pacientes se obtuvo EEG.

Los cinco nifios con epilepsia sintomatica, secuela de una lesion estructural tuvieron
crisis epilépticas focales con generalizacion secundaria. Un paciente recibid
monoterapia con carbamazepina y dos con &cido valproico. Dos utilizan biterapia de
acido valproico con lamotrigina. Solo dos han tenido remision total de las crisis pero se
mantiene bajo tratamiento.

Los dos pacientes con secuelas motoras realizan rehabilitacion en sus é&reas
terapéuticas.

Tabla 3: Incidencia de complicaciones en la MEB segun mortalidad.

Complicaciones Vivos Fallecidos | Total
(n=61) | (n=9) (n=70)
Sin complicaciones* 52 0 52
Inmediatas
CID* 0 8 8
Coma* 0 7 7
Choque Séptico* 1 5 6
Estatus epiléptico 1 0 1
HTE subaguda 2 0 2
Hidrocefalia 2 0 2
Ventriculitis 1 0 1
Fallo multiérgano* 0 7 7
Absceso cerebral* 1 3 4
Muerte encefalica* 0 3 3
Mas de una complicacién* 2 9 11
Tardias
Muerte encefalica 1 1
Trastornos de conducta 3 0 3
Trastornos de lenguaje 3 0 3
Trastornos de aprendizaje 4 0 4
Lesion estatica del SNC 2 0 2
Epilepsia sintomética 5 0 5
Méas de una complicacién* 4 0 4

Leyenda: * p=0.00. Fuente: Historia clinica



Tabla 4: Aislamiento bacteriano y terapéutica antibidtica segun mortalidad

Microorganismos Vivos Fallecido Total
(n=61) (n=9) (n=70)

Neumococo 20 5 25 p=0.00
Hib 5 3 8
Meningococo 6 1 7
Neumococo + Hib 0 2 2
Sin aislamiento 30 0 30 p=0.03
Terapéutica antibidtica
Rocephin + Vancomicina 43 4 a7
Otras combinaciones* 18 5 23

Leyenda: X?=6.85, p=0.00. * Penicilina.G (2), Vancomicina (9), Penicilina. G + Vancomicina (4),
Rocephin (2), Meronen +Vancomicina (6). Fuente: Historia clinica.

DISCUSION

En la era pre antibidtica la MB era una enfermedad fatal, con una letalidad elevada de
mas de un 90% en las épocas extremas de la vida y mayor en la infancia. EI cambio
mas radical se produjo con la implementacion de antibiéticos efectivos y de vacunas
conjugadas contra el Hib y el meningococo b y ¢ y de manera mas reciente la vacuna
contra las cepas mas invasivas del neumococo, reflejado por Nigrovic LE et al.?® En
nuestro pais el desarrollo del programa de SNI, la notificacion como una enfermedad de
declaracion obligatoria (EDO) y la estrecha relacion de la medicina comunitaria,
secundaria y los centros de investigacion encaminada a programas efectivos de
prevencion, le han permitido exhibir mejores resultados en el control de esta
entidad.>**2

La expectativa de vida de cada paciente depende en gran medida de la precocidad en
el diagnostico y la edad de presentacion. La relacion con el agente etiolégico. La
presencia de factores de riesgo que predispongan a las formas mas graves de la
enfermedad y sus complicaciones. El manejo terapéutico Optimo. Las secuelas
neuroldgicas tardias y de caracter estatico.

Al analizar nuestros resultados el predominio de los nifios en los grupos etarios de 5 a
18 afos es debido a que este grupo incluye mayor rango de edad, pero a pesar de esto
se observa un mayor numero en los menores de 2 afos; coincidiendo con otras series
de Thigpen MC et al° y Biaukula V et al.**

La mayor letalidad en el grupo menor de 2 afos y en el grupo de 2-4 afios, coincide con
otras series revisadas, Biaukula V et al,** Antoniuk SA et al,*’ y Garcia RG,® que
clarifican que la mortalidad es proporcional a edades extremas de la vida y per se
constituye un factor de riesgo relevante en las formas invasivas, mayor en los menores
de 2 afios. En cambio en un estudio realizado en Argentina el mayor niumero de



fallecidos estuvo en la edad 1-4 afios con 4 de 6 de un total 314 nifios y en nuestro
estudio fue el segundo en frecuencia, no reportandose fallecidos en el grupo por encima
de los 5 afios, Gonzalez S, y en nuestro trabajo solo se reporté uno. Lo cual demostré
por una letalidad inferior al 15% del total de pacientes estudiados la efectividad del
programa de prevencion y control de MEB y de vacunacién vigentes.™*

La frecuencia de sintomas demuestra que la triada clasica de vomito, fiebre y cefalea
son tipicos en el cuadro clinico de todo paciente con meningitis y la cefalea es mas
evidente en el nifilo mayor de dos afos, lo que evidencia sensibilidad y especificidad en
el diagnostico de MEB. La astenia, somnolencia e irritabilidad es mas caracteristica en
los menores de 5 aflos y de manera particular en los menores de dos afos. Las
convulsiones se observan en menos del 30% al inicio de la enfermedad igual a lo
reflejado por Thigpen MC et al.”® Kim K,*®* Edmond K et al.®, Gonzales S,?? y Soult JA et
al.?* La presencia de manifestaciones respiratorias en un grupo de nifios explica la
entrada y via de propagacion de los Microorganismos. Los sintomas gastrointestinales
a pesar de no ser propio de esta entidad, en la infancia se pueden asociar entre un 15 a
un 20% y no se debe descartar al estar presente la posibilidad de tenerla. Resultados
similares se registraron en otros estudios revisados, Vasilodoulu VA et al.*® Sakata H et
al.”® y Brizzi K et al.*®

Los signos de mayor frecuencia en los nifios mayores de dos afios con gran
especificidad son los que tienen relacion con el SNC (rigidez nuca, Kernig y Brudzinki) y
otros como la fontanela abombada y SRIS son de mayor especificidad en los menores
de 2 afios. El SRIS es un aspecto que la diferencia de las meningitis de etiologia viral
donde estas manifestaciones no son tan caracteristicas al igual que las puarpuras. Lo
cual establece una relacion entre la forma de presentacion (sintomas y signos) y la
edad con la etiologia bacteriana. Resultados similares se hallaron en las series de
Garcia RG,** Gonzales S, %> y Ramakrishnari M et al.**

Los factores de riesgo encontrados en la muestra, destacaron la relacion que existe con
la mortalidad y al coexistir mas de un factor de riesgo en un mismo paciente el
pronéstico a fallecer era mayor; lo que explica la proporcionalidad directa con la
letalidad. Justificado por lo reflejado por Fumero y cols.,'* y otras series revisadas en
Thigpen MC et al,”> Garcia RG,?’ y Soult JA et al.,** lo que pone en evidencia que los
mismos no determinan que un nifio pueda tener o no una MEB porque a su vez pueden
ser factores de riesgo de otras enfermedades infecciosas, pero de estar presente influye
en que tengan riesgo de morir al relacionarse con una forma de presentacién grave y
presencia de complicaciones.

Las complicaciones inmediatas en los fallecidos fue su causa, donde las mismas se
asociaron entre si, mas de una y fueron méas evidentes en el menor de dos afios;
resultado similar en series de Ceyhan M et al.? y Gonzélez S,?* lo que evidencia la
efectividad del Programa y el buen funcionamiento de los protocolos establecidos para
tratar esta entidad por su poca presencia en el total de los nifios estudiados. Se
esclarece la proporcionalidad directa que tienen con la letalidad si coexisten mas de
una, puesto que llevan al fallo multiorganico y la muerte.



Las complicaciones tardias o secuelas se estimaron al igual que las serie de Ceyhan M
et al.,? Thigpen MC et al.,” y Ramakrishnari M et al.,** en menos de un 20% de los nifios
vivos. Gonzales S,** destaca a los trastornos de la audicién como primera complicacion,
aunque coincide en que los trastornos de aprendizaje y la epilepsia ocupan el segundo
y tercer lugar respectivamente; en cambio en el estudio realizado por Garcia RG,* la
lesion estatica del SNC fue la complicacibn mas frecuente. Se pronostica segun los
resultados encontrados que al tener un paciente una complicacion inmediata sobre todo
asociada a HTE e Hidrocefalia o eventos convulsivos sintomaticos presentan mayor
riesgo a tener complicaciones tardias, resultado similar al observado por Gonzalez S,*.

Como en estudios recientes en Cuba y paises que cuentan con un esquema de
vacunacion actualizado, el Neumococo es el microorganismo actualmente mas aislado
y responsable de mayor letalidad en las Meningitis Bacterianas, en relacion con la
resistencia antimicrobiana y mutaciones propias del germen y la no vacunacion. De
manera particular en nuestro estudio vemos como la infeccidbn en un mismo paciente
con el Hib, fue letal y continua aunque en menor cuantia el aislamiento de cepas de Hib
y meningococo, aunque en la mayoria de los nifios con aislamiento por meningococo se
relacionan con cepas no cubiertas por nuestro esquema de vacunacién.?*710:17.19.20.23

Resultado que exhorta a nuestro sistema de salud a la implementacién de la vacuna
heptavalente conjugada contra el neumococo al menos en los grupos de riesgo antes
citado con el objetivo de disminuir la incidencia y frecuencia de este germen tan
imbricado en la mortalidad de las meningitis bacteriana y neumonias en pediatria al
conferir una mayor proteccién segun lo reportado por Nigrovic LE et al.?

Las MEB sin agente especifico aislado o identificado constituyen alrededor de % partes
del total de los pacientes reportados en este grupo de infecciones, asi reportan las
series de Ceyhan M et al.? Biaukula V et al.'! y Nigrovic LE et al. Esto puede explicarse
por las dificultades en el diagnéstico de nuestro laboratorio, la calidad en la toma y
conservacion de las muestras asi como por el uso indiscriminado de antibiéticos que
aun persiste. Por esta razon la identificacion del agente causal en el mayor numero de
nifios en estas infecciones debe ser una meta a alcanzar en el sistema de salud cubano
para asi poder profundizar en este aspecto tan importante en el sindrome neurolégico
infeccioso. En nuestro estudio se observo de igual manera la no identificacion de
gérmenes en menos de la mitad de los pacientes, lo cual pudo deberse a que un
porciento importante de nuestros nifios recibieron antibioticos en el transcurso del mes
previo o lo recibian en el momento de realizar el diagnéstico, pudiendo modificar el
crecimiento en el cultivo o Gram de LCR al provocar esterilizacion.*

Los estudios citoquimicos del LCR son eficaces al 100% para el diagnostico inicial de
MEB, sin ninguna diferencia con lo referido por otros autores.?>®!%1% permiten los
estudios indirectos (Gram) y directo (cultivo) aislar los microorganismos y la necesidad
de pruebas aglutinacién de latex y/o coaglutinaciébn para una mayor especificidad y
sensibilidad, limitacion de nuestra investigacion. Que el hemocultivo aunque
generalmente por encima de 80% es negativo, en pocos pacientes cuando es positivo
sirve de manera auxiliar para corroborar el microorganismo aislado y en gran medida
se debe a dificultades al procesar la muestra y realizar la observacién.'



Como era de esperar, la combinacion terapéutica mas utilizada fue la asociacién de
rocephin y vancomicina terapéutica empirica recomendada en la literatura revisada,
considerando la etiologia mas frecuente en estos grupos de edades,”>’" #1924 teniendo
la misma menor indice de letalidad en comparacion con otros tratamientos antibiéticos
al que se asocié el mayor numero de fallecidos, que evidencia el uso de nuestra
institucion de los protocolos actuales de mejores practicas.

Es de importancia destacar el seguimiento a todo paciente al alta hospitalaria en
consulta de Neuropediatria, con el objetivo de pesquisar aquellas complicaciones
tardias que atentan con la calidad de vida futura, estudios de potenciales de tallo
cerebral y auditivo.

La MEB continda siendo frecuente en el nifilo menor de 5 afios y tiene mayor riesgo de
morir aquellos menores de 2 afios y que tengan otros factores de riesgo que lo
predispongan a formas invasivas y a tener complicaciones inmediatas. Existe relacion
entre los que se recuperan de las complicaciones inmediatas a tener secuelas tardias.
Los sintomas y signos clinicos guardan relacion con la edad de presentacion y la forma
clinica. EI S. pneumoniae es el agente etiolégico mas frecuente y relacionado con la
mortalidad en la actualidad sin descuidar la vigilancia epidemioldgica del Haemophilus
influenzae tipo b (Hib) y la N. meningitidis. La baja incidencia y letalidad se debe a la
efectividad del programa nacional del SIN y la implementacién de la tarjeta de EDO y al
programa de vacunacion nacional que confiere proteccion en la infancia contra Hib vy
meningococo.
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	Generalmente estas complicaciones se presentan en un 25 a 30% de los pacientes y se dividen para su estudio en agudas o inmediatas, mediatas o subagudas y tardías como secuelas neurológicas; en relación al  momento de evolución clínica o la forma de p...
	En nuestros días a pesar de los grandes esfuerzos en sofisticadas unidades de cuidados intensivos, en programas de vacunación y potentes antimicrobianos continúa teniendo la MB una letalidad elevada en la infancia. Ocurriendo de forma emergente la res...
	MATERIAL Y MÉTODO
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	Coagulación intravascular diseminada (CID).
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	Enfermedad cerebrovascular (ECV).
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	Se estableció la posible relación entre el estado de egreso hospitalario con la edad, factores de riesgo, complicaciones, microorganismo aislado y terapéutica antibiótica.
	RESULTADOS
	De los 70 pacientes estudiados hubo una distribución de sexos por grupos de edades sin significación estadística (39 masculinos y 18 femeninos). Se observó un predominio del sexo masculino (68.6%) en todos los grupos de edades (Grafico 1). El grupo  d...
	Gráfico 1: Distribución de la MEB según edad y sexo
	/
	Fuente: Historia clínica
	Existió  un predominio de los pacientes vivos (61) sobre los fallecidos (9).  Se observó el mayor número de fallecidos en el grupo menor de 2 años (6) en una proporción 3/1 en relación al total del grupo, duplicando el número de fallecidos en este gru...
	Tabla 1: Comportamiento de la  mortalidad de la MEB según grupos de edades
	Síntomas  como la  fiebre ≥39PoPC  y  el  vómito estuvo  presente en el total de los niños. La cefalea, la astenia y la anorexia le siguen con una frecuencia mayor de un 50% (Figura 1A). Al respecto en los niños menores de 2 años no se pueden recoger ...
	Figura 1A: Frecuencia de síntomas en pacientes estudiados con MEB
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	Fuente: Historia clínica
	Los signos más significativos fueron la rigidez de nuca y el Kernig y Brudzinski en más de un 40%, seguidos por el SRIS en 35.7% y la fontanela abombada en 21.4% (Figura 1B). Es importante destacar que de 24 pacientes menores de 2 años en 15 (62.5 %) ...
	Figura 1B: Frecuencia de signos en pacientes estudiados con MEB
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	Fuente: Historia cínica.
	Del total de los vivos en 37 (60.7%) no hubo factores de riesgo (p=0.04) y en 7  (77.8%) de los fallecidos hubo más de un factor de riesgo (p=0.04) significativo estadísticamente
	Tabla 2: Incidencia de  factores de riesgo en la MEB según mortalidad.
	Leyenda: * p=0.04. Fuente: Historia clínica
	De los factores de riesgo los más frecuentes fueron la edad menor de 2 años, el uso de antibióticos, el ingreso hospitalario y el tratamiento con esteroides y/o inmunosupresores previo al ingreso en estrecha relación. Fueron distintivos estos factores...
	El 85.2% de los  vivos no tuvieron complicaciones y el total de los fallecidos tuvo más de una complicación inmediata que favoreció el fallecimiento con p<0.05 (Tabla 3).
	En los vivos menos del 12% (7) tuvo una complicación tardía y de ellos 4 más de una, con una p<0.05, significativa estadísticamente.
	De las complicaciones inmediatas las más presentes fueron la CID, el Fallo multiórgano, el Coma, el Choque séptico (en más del 50% de los fallecidos) con una p<0.05 significativa de todas en este grupo. De las complicaciones tardías las más frecuentes...
	Al mostrar la relación entre las bacterias aisladas, terapéutica antibiótica y la mortalidad (Tabla 4) se observa que el 57.1% del total de los pacientes se aisló algún microorganismo (pacientes confirmados) y en el 42.9%  no se aisló ningún  microorg...
	En el total de los fallecidos hubo aislamiento  respecto a los vivos de un 50.8% y la evidencia del neumococo en ambos grupos, existiendo una diferencia significativa (p<0.05).
	Se observó que en 67.1% de total de los pacientes se utilizó la combinación de ceftriaxone más vancomicina y de manera particular su mayor uso en los pacientes vivos. Fue mayor el número de fallecidos cuando se utilizó otra combinación sin significaci...
	Al establecer una relación entre el aislamiento bacteriano o no según mortalidad y el uso de ceftriaxone más vancomicina se evidencia una p<0.05 con significación estadística
	Para confirmar el diagnóstico se estudió en los 70 niños las características del LCR siendo positivo en el total  los elementos citoquímicos típicos que afirman  el diagnostico una MEB. En 40 pacientes el estudio indirecto del Gram fue positivo y de e...
	Se emplearon otros medios diagnósticos que fueron útiles para evidenciar la presencia  o no  de complicaciones y corroborar el diagnóstico de MEB. A 39  pacientes se les realizó TAC cráneo simple, a 4 se añadió la TAC con contraste EV y en 8 RM de crá...
	Los cinco niños con epilepsia sintomática, secuela de una lesión estructural  tuvieron crisis epilépticas focales con generalización secundaria. Un paciente recibió monoterapia con carbamazepina y  dos con ácido valproico. Dos utilizan biterapia de  á...
	Los dos pacientes con secuelas motoras realizan rehabilitación en sus áreas terapéuticas.
	Tabla  3: Incidencia de complicaciones  en la MEB según mortalidad.
	Leyenda: * p=0.00. Fuente: Historia clínica
	Tabla 4: Aislamiento bacteriano y terapéutica antibiótica según mortalidad
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