Meningitis bacteriana aguda en ninos.
Estudio clinico y bacteriolégico en el
Hospital Infantil de Medellin

RAFAEL OTERO, JORGE BRUGES, ANA MARIA LUX, JORGE MEJIA,
NANCY AGUDELO, CARMEN TULIA ZAPATA, DANIEL HOYOS

Entre abrii 3 de 1984 y marzo 31 de 1986, se es-
tudiaron 95 nifios que ingresaron al Hospital
Infantil de Medellin con el diagndstico de me-
ningitis bacteriana aguda (MBA); 68 de ellos
fueron menores de 2 afios (71.6%); el Haemophi-
lus influenzae tipo B fue el germen
predominante (41.0%); le siguieron el Strepto-
coccus pneumoniae (27.4%)}), las enterobacterias
(15.8%), la Neisseria meningitidis (4.2%), el
Staphylococcus aureus {3.2%) y estreptococos
beta hemoliticos (2.1%); uno de éstos fue
Streptococcus agalactiae y correspondio al pri-
mer caso de MBA descrito en Medellin por tal
microorganismo; iguaimente, se halio el pri-
mer caso colomblano de MBA por Shigella.

La fiebre, el vomito, la irritabilidad, los signos
de irritacion meningea y las convulsiones, fue-
ron las manifestaciones mas frecuentes; en
general el cuadro clinico fue mas severo y ma-
yores las complicaciones mientras menor fuera
el paciente; los pacientes con convulsiones
persistentes de predominio focal tenian, por lo
general, Infarto cerebral, derrame subdural, dila-
tacion ventricular o una combinacién de los
mismos.

El origen bacteriano del padecimiento se pudo

IATREIA/VOL 1/N0.2/DIC/1988

comprobar en 89 paclentes (93.7%) mediante
una combinacién de examenes directos, cultl-
vos y contrainmunoelectroforesis.

La mortalidad general fue de 19.0%; de otro la-
do el 26.0% de los pacientes quedé con
secuelas tales como convulsiones, déficit mo-
tor y sordera.

Por primera vez se comprob6 en este Hospital
resistencia del H. influenzae a la ampicllina (3
de las 26 cepas estudiadas). Con base en éste
y los demads hallazgos se recomiendan modifi-
caciones al esquema terapéutico inicial de la
MBA y la supresién de la puncion lumbar final
rutinaria.
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PALABRAS CLAVES
MENINGITIS BACTERIANA
ETIOLOGIA

CUADRO CLINICO
TERAPIA

INTRODUCCION

a MBA es la infeccién mas frecuente del SNC,
Ltanto en niflos como en adultos; su mayor inci-

dencia ocurre en los dos primeros afios de vida
y la mortalidad es particularmente elevada en me-
nores de 5 afios (1).

Entre 1952 y 1977 se adelantaron varios estudios
etiolégicos sobre MBA en el Hospital Infantil del Hos-
pital Universitario San Vicente de Paul, de Medellin
(2-6); debido al constante cambio en el comporta-
miento de las enfermedades infecciosas y a la des-
cripcién de nuevas bacterias como agentes
etiolégicos de la enfermedad, efectuamos este estu-
dio con los objetivos de verificar la presencia de nue-
vos gérmenes, revisar el comportamiento clinico de
la enfermedad y los factores de riesgo mas importan-
tes en cuanto a mortalidad y secuelas asi como ac-
tualizar las normas de manejo, de acuerdo con los
microorganismos aislados y su sensibilidad frente a
los antibidticos.

MATERIALES Y METODOS

El estudio se llevé a cabo entre abril 3 de 1984 y
marzo 31 de 1986; a los nifios sospechosos de pa-
decer MBA, 95 entotal, se les practicaron los siguien-
tes procedimientos: citoquimico y estudios
bacteriologicos del LCR, tanto directos (Gram y
Ziehl-Nielsen) como cultivos aerobios y anaerobios
siguiendo técnicas corrientes; también hemocultivos
aerobios, contrainmunoelectroforesis (CIE) del LCR
y del suero para H. influenzae tipo B, 5. pneumoniae
(83 serotipos) y Neisseria meningitidis de los grupos
A-D, X, YyZ

Se determiné la produccién de beta lactamasa de
las cepas de H. influenzae utilizando los métodos io-
domeétrico y/o capilar modificado; la sensibilidad de
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los gérmenes a los antibiéticos se estudi6 por el
método de Kirby-Bauer modificado.

Concomitantemente con el estudio citoquimicodel
LCR, se determind la glicemia cuyos valores norma-
les en nuestro laboratorio fluctian entre 70 y 110
mg/di.

Definiciones

Se adoptaron las siguientes:

Meningitis parcialmente tratada: la del paciente
que habia recibido dos o mas dosis sub6ptimas de
antibiéticos capaces de pasar la barrera hematoen-
cefdlica y activos contra el supuesto agente causal.

Fiebre prolongada: temperatura corporal elevada
> 38°C durante 10 6 mas dias después de iniciado el
tratamiento.

Recalda:reaparicion de 1a enfermedad en las tres
semanas posteriores a la culminacioén de la terapia.

Recrudescencia: reaparicién de la enfermedad y
del mismo germen durante el tratamiento.

Recurrencia. nuevo cuadro clinico, con el mismo
u otro germen, pasadas las tres semanas de termi-
nado el tratamiento.

Convulsiones persistentes: las que se mantenian
después del tercer diade terapia antimicrobiana ade-
cuada.

En los pacientes que presentaban un cuadro gra-
ve se practicaron tomografia axial computarizada
(TAC) o ecografia cerebral.

Se excluyeron de esta serie los pacientes que pa-
decian trauma craneano abierto o malformaciones
del tubo neural.

Para el andlisis estadistico se emplearon las si-
guientes pruebas: diferencia de proporciones (Z) y
chi cuadrado para la prueba de hipétesis; calculo de
proporciones, medianas y medias para los resulta-
dos.

Tratamientos

Para los menores de seis meses se emplearon
ampicilina mas gentamicina o amicacina; para los
mayores de esa edad: ampicilina; el manejo se va-
rié, cuando fue necesario, de acuerdo con la sensi-
bilidad del germen a los antibiéticos.

En todos los casos se restringieron los liquidos du-
rante la fase aguda de la enfermedad, alas 2/3 o las
3/4 partes de los requerimientos.
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RESULTADOS

Edad y sexo

En cuanto a la distribucién por sexo hubo 52 hom-
bres (54.7%) y 43 mujeres (45.3%); por lo que res-
pecta a la edad hubo 65 casos entre el primer mes y
el segundo afio de vida (Tabla No. 1).

Etiologla

Pudo ser establecida en 89 de los 95 pacientes
(93.7%) (Tabla No. 1), asi: H. influenzae en 39 casos
(41.0%), de los cuales dos fueron menores de un
mes; S. pneumoniae en 26 (27.4%), veinte de ellos
lactantes; quince pacientes estaban infectados por
enterobacterias (15.8%), a saber: siete aisiamientos
de Klebsiella pneumoniae; cuatro de Salmonella
spp.; tres de Escherichia coli; uno de Shigella boy-
dii. Ocho de los 15 nifios infectados por enterobac-
terias tenfan entre 1 y 5 meses de edad; los 7
restantes sufrian problemas de inmunocompetencia
y en 6 de ellos la infeccién, debida a K. pneumonias,
se produjo durante tratamiento intratecal con ci-
tostaticos.

Se detectaron 4 casos de infeccién por Neisseria
meningitidis (4.2%), todos en nifios mayores de 6
meses; tres por Staphylococcus aureus (3.2%) y dos
(2.1%) por estreptococos beta hemoliticos, uno de

ellos S. pyogenesy el otro S. agalactiae; éste ultimo
afectd un neonato de 20 dias.

Antecedentes

Hubo infecciones asociadas en 39 nifios (41.1%);
en 17 de ellos fueron entéricas (17.9%); en 13 bron-
copulmonares (13.7%); en 7 6ticas (7.4%); un nifio
tuvo artritis sépticay otro celulitis orbitaria; se encon-
traron, ademas, 5 casos de trauma craneanoc cerra-
do; en cuatro de éstos el cultivo de LCR revel6 S.
pneumoniaey en el otro S. aureus.

Se comprobé el suministro previo de antibiéticos
en la mitad de los pacientes pero sélo en 30 se cum-
plieron los criterios para considerarios “parcialmente
tratados”.

Cuadro clinico

Tal como puede apreciarse en la Tabla No. 2, las
manifestaciones mas frecuentes fueron la fiebre (94
casos; 98.9%); el vémito (70 casos; 73.7%); lairrita-
bilidad (66 casos; 69.5%); la rigidez de nuca (62 ca-
s0s; 65.3%); los signos de Kemig y/o Brudzinski (50
casos; 52.6%) y las convuisiones (48 casos; 50.5%).
Las manifestaciones de Irritacion meningea y la ce-
falea fueron significativamente mas frecuentes entre
los nifios mayores de 2 afios; las convulsiones, por
el contrario, lo fueron en los lactantes (p<0.5).

Hubo compromiso de los pares craneanos (lll, Vi,
VIl) en 17 casos (17.9%) y déficit motor (hemi o cua-

TABLA No. 1

MENINGITIS BACTERIANA AGUDA EN NINOS
DISTRIBUCION SEGUN EDAD Y ETIOLOGIA

AGENTE CAUSAL RECIEN NACIDO 1-5M. 6-23 M 2-5A 6-14 A TOTAL %
Haemophilus influenzae 2 9 20 8 - 39 410
4
1 - 2

1
Etiologla desconocida - 1 2 1 2 5 6.4

3 30 o T

IATREIA/VOL 1/N0.2/DIC/1988 71



driparesia) en 6 (6.3%) acompafiado de convuisio-
nes y trastornos de la conciencia.

Aspectos microbioldgicos

Se detecto el germen causal en 89 casos (93.7%).
Enla Figura No. 1 puede verse que el cultivo del LCR
fue positivo en 80 (84.2%); et Gram del mismo en 74
(77.9%); la CIE del LCR en 65 (68.4%); la del suero
en 40 (42.1%), la frecuencia més baja de comproba-
cién fue la del hemocultivo con 37 casos (38.9%). En
los pacientes con meningitis parcialmente tratada la
CIE del LCR tuvo la mayor sensibilidad (64.0%). En
5 casos la positividad del hemocultivo fue decisiva
para el diagnéstico etiolégico ya que los estudios del
LCR fueron negativos; las bacterias aisladas en ta-
les casos fueron: en dos H. influenzae; en dos S. au-
reus y en uno Salmoneila spp. En otros 5 pacientes
cuyos cultivos fueron negativos, la CIE defini6 la etio-
logia al encontrarse antigenos de S. pneumoniae en
4y de H. influenzae en uno.

Tres de las 26 cepas de H. influenzae estudiadas
para resistencia a la ampicilina dieron resultado po-

sitivo por su capacidad para producir beta lactama-
sa.

Enlos citoquimicos de LCR no se hallaron diferen-
cias significativas entre los grupos parcialmente tra-
tfadoy no tratado.

Complicaciones

Se presentaron en 53 pacientes (55.8%), la ma-
yoria de ellos lactantes. En la Tabla No. 3 puede ob-
servarse que las mas frecuentes fueron:
convuisiones persistentes (24 casos; 25.3%); fiebre
prolongada (16 casos; 20.8%); empiema subdural
(15 casos; 15.8%) y dilatacién ventricular aguda (11
casos; 11.6%). En los pacientes cuyas convulsiones
fueron focales el estudio del cerebro por TAC o por
ecografia mostré zonas sugestivas de infarto, derra-
me subdural o dilatacién ventricular.

Como causas de fiebre prolongada se detectaron
en 7 de los 16 casos las siguientes: derrame subdu-
ral, flebitis por venoclisis, otomastoiditis y trombofle-
bitis cerebral.

TABLA No. 2

MENINGITIS BACTERIANA AGUDA EN NINOS
MANIFESTACIONES CLINICAS

EDAD RECIEN NACIDO

1-23 MESES

22 ANOS TOTAL

®3)

SINTOMAS Y SIGNOS

No %

27
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TABLA No. 3

MENINGITIS BACTERIANA AGUDA EN NINOS
COMPLICACIONES

COMPLICACION NUMERO %

Ninguna

*Se excluyeron los pacientes fallecidos

Pronéstico

Fallecieron 18 nifios (19.0%); 17 de ellos estaban
entre los 68 menores de 2 afios y 1 entre los 27 ma-
yores de esa edad (p<0.5); de los 77 sobrevivientes,
25 sufrieron secuelas (32.5%) sin distingos de edad,
las mas frecuentes fueron: convulsiones (9 casos;
11.7%); déficit motor del tipo de la hemi o cuadripa-
resia (8 casos; 10.4%); compromiso del VIl par (8
casos; 10.4%); paralisis de los pares Vly Vi (6 ca-
sos; 7.8%); amaurosis (un caso de duracion transi-
toria) e hidrocefalia (un caso).

Como determinantes importantes del riesgo de fa-
llecer se hallaron la coagulopatfa por consumo, el
compromiso severo de la conciencia y el shock en-
dotdxico (p<0.005); por otra parte, el infarto cerebral
y las convulisiones persistentes fueron determinan-
tes del riesgo de sufrir secuelas (p<0.005). El tiem-
po de evolucidbn no se correlaciond
significativamente con las dos variables anteriores.

En 55 de los 77 sobrevivientes se hizo estudio del
LCR al finalizar el tratamiento; los resultados demos-
traron que la mitad de los pacientes tenfan mas de
60 mg/dl de proteinas y células entre 22y 270/ mm.c.,
con polimorfonucieares por encima del 23%, se en-

FIGURA No. 1

PRUEBAS BACTERIOLOGICAS EN MENINGITIS BACTERIANA AGUDA
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contraron mas de 100 células por mm.c. en el 15%
de los casos; la glucorraquia fue un buen indice de
mejoria; en el 75.0% de los pacientes estaba por en-
cima de 40 mg/di y en el 95% era superior a 20 mg/dl.

S6lo hubo un caso de recaida ocasionada por H.
influenzae productor de beta lactamasa; 6 pacientes
tuvieron meningitis recurrente: en 4 de ellos habla
fistulade LCR y en 2 otomastoiditis; todos se debie-
ron a 5. pneumoniae; en dos el microorganismo res-
ponsable del episodio inicial habla sido el H.
influenzae. No se presentaron casos de recrudes-
cencia.

DISCUSION

Los hallazgos de este estudio son comparables a
los de otros efectuados anteriormente en este Hos-
pital (3,4); se destacan en esta serie la primera de-
mostracién en nuestro medio de meningitis por
Streptococcus agalactiae y de meningitis neonatal
por H. influenzae, también el primer caso colombla-
no de meningitis por Shigella , bacteria que, segun
la literatura (7,8), es excepcional en esta localiza-
cién.

Los restantes gérmenes mostraron un patrén de
frecuencia congruente con el hallado en los estudios
previos sobre el tema, no sélo en relacion con el
agente etiolégico sino también con su distribucién
etarea, aspecto que se corrobora muy claramente en
el caso de las enterobacterias (5).

Al revisar estadisticas previas de este Hospital se
aprecia que la proporcién de casos de MBA con com-
probacién etiolégica ha aumentado en los sucesivos
trabajos, asi: 42.1% en 1957, 72.8% en 1967; 90.9%
en 1969; 93.7% en esta serie; (2-4); en este incre-
mento ha jugado un papel importante el hemocultivo
por su capacidad para detectar bacteremias causan-
tes o resultantes de la MBA. Debe destacarse la po-
sibilidad mas reciente de hacer comprobaciones
etiologicas rapidas mediante la determinacién de
antigenos bacterianos, inclusive en pacientes que ya
han recibido antibioterapia; en este estudio se noté
que la antibioterapia previa disminuye la posibilidad
de aislamientos bacterianos y afecta la sensibilidad
de la CIE en el suero, aunque esta prueba sigue sien-
do atil para el estudio del LCR; el citoquimico de éste,
por otra parte, no sufrié alteraciones de importancia
consecutivas a la antibioterapia, que dificultaran el
diagnéstico.
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El proceso convulsivo que ocurre en la fase iniclal
de la MBA tiene una tendencia transitoria y obedece
airritacién cortical y meningea; las convulsiones per-
sistentes, en espedial si son focales, anuncian com-
plicaciones, como se ha informado previamente (1,
9-12).

Las infecciones concomitantes permiten sospe-
char el germen causal; asf, laneumoniay la otitis me-
dia se asocian con meningitis por H. influenzae o S.
pneumoniae mientras que con la artritis séptica se
encuentra asociado, entre nosotros. ante todo el S.
aureus. La presencia de diarrea no necesariamente
indica que la causa de la meningitis sea una entero-
bacteria.

Se desconoce el nimero exacto de efusiones sub-
durales ya que no se las investiga rutinariamente; el
empiema, por el contrario, fue demostrado en el
15.8% de nuestros pacientss, frecuencia mayor que
la relatada en otros estudios. El S. pneumoniae, el
H. influenzae y las enterobacterias fueron, en su or-
den, los responsables de esta complicacion.

El bajo nimero de casos de hiponatremia (5.3%)
fue atribufble al empleo rutinario de la restriccién de
liquidos en los pacientes de MBA, con base en los
informes de que hasta un 80% tienen secrecién ina-
decuada de hormona antidiurética (12).

Consideramos el TAC como de mucha utilidad pa-
ra el diagnéstico de lesiones cerebrales de diversa
indole, entre ellas la dilatacién ventricular, el infarto
cerebral y el derrame subdural; la primera de ellas se
relaciona con la obstruccién al flujo de LCR por el
exudado infeccioso (1); también es util parala detec-
cién de areas hipodensas que, en nuestros pacien-
tes, anunciaron lesiones definitivas, coincidiendo
con lo informado por Dunn (13).

Lamortalidad por MBA ha disminuido en este Hos-
pital del 58.3% en 1952 (2) al 19% de la presente ca-
suistica; sin embargo, ain es casi el doble de la
reportada en paises desarrollados donde alcanza
sélo el 10.0%, aproximadamente (7, 14, 15).

Las secuelas de MBA como convuisiones, déficit
motor y sordera siguen siendo frecuentes en nues-
tro medio; la Glitima, segun laliteratura, puede ser de-
tectada hasta en el 43% de los pacientes si se usan,
para ello, los potenciales evocados (16).

Se confirmé que las recaldas son infrecuentes co-
mo se ha informado previamente y que, en su gran
mayoria, se presentan en pacientes que han recibi-
do antibioterapia adecuada.
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Nuestros resultados confirman que una alta pro-
porcion de pacientes (50-60%) no llenan los criterios
de Wehrle basados en los datos del citoquimico final
del LCR como indicativos de curacién y de suspen-
sién del tratamiento (6, 17); tampoco los de Kaplan
y Feigin (18) relativos a la proporcién maxima permi-
sible de leucocitos PMN; por ello consideramos que
la puncién lumbar al final del tratamiento no es indis-
pensable para decidir sobre su suspensién como
tampoco lo es el perfodo de observacion de dos dias
post-tratamiento por la rareza de las recaldas; en
ésto coincidimos con lo expresado por otros autores
{6, 19, 20) y sugerimos basarse para su suspension
en la mejorfa clinica al cumplirse el tiempo recomen-
dado de tratamiento y en la negativizacién bacte-
rioldgica del LCR que usualmente tiene lugar 24 a 48
horas después de iniclada la terapia..

Con base en los anteriores datos recomendamos
la siguiente conducta terapéutica en los nifios que
padecen MBA:

Nifios hasta de 5 meses: Iniciar con ampicilina
mas cefotaxime (o mas amicacina o gentamicina); al
recibir los datos del cultivo seguir con ampicilina so-
la si el agente causal es un H. influenzae sensible a
esta droga y recurrir al cloranfenicol cuando sea re-
sistente ala misma; emplear penicilina cristalina si el
agente causal es N. meningitidis o S. pneumoniae;
cuando se trata de una enterobacteria, continuar la
terapia de ataque hasta obtener los resultados del
antibiograma y, entonces, proceder de acuerdo a
este.

Nifios mayores de 6 meses: emplear cloranfenicol
solo o0 asoclado con ampicilina hasta la obtencion de
los datos del cultivo y de las pruebas de sensibilidad.

Niflos inmunosuprimidos: con base en la alta po-
sibilidad de una enterobacteria iniciar el tratamiento
con ampicilina asociada a cefotaxime o a amicacina.

No es recomendable la asociacion de cloranfeni-
col y aminoglicésido por el riesgo de antagonismo al
inhibirse la accién de éste Gltimo (21).

Sigue siendo valido que el tiempo de tratamiento
adecuado sea de 10 dfas para meningitis por H. in-
fluenzaey N. meningitidis, de 14 dias para los casos
debidos a S. pneumoniae y de 21 dias para los cau-
sados por enterobacterias y S. aureus.

Una recomendacion adicional tiene que ver con el
aspecto diagnéstico: dada la utilidad demostrada de
la CIE y la necesidad de definir rapidamente la con-
ducta terapéutica en una entidad devastadora como
es la MBA, recomendamos la utiizacién de esta
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prueba o de una similar como el latex para el
diagnéstico etioldgico en los pacientes sospechosos
de padecer esta enfermedad.

AGRADECIMIENTOS

A los médicos y enfermeras del Hospital Infantil
de Medellin que hicieron posible la realizacién de es-
te trabajo; a la Licenciada Liliana Alvarez, del Labo-
ratorio de Bacteriologia de la Facultad de Medicina
de la Universidad de Antioquia, por su contribucion
a la identificacién de la cepa de Shigelia; al Doctor
Hugo Trujillo, de la Corporacién para Investigaciones
Biol6gicas, por su ayuda en laidentificacion de la ce-
pade S. agalactiae; al Doctor Jorge Holguin, del De-
partamento de Pediatria de la Facultad de Medicina
de la Universidad de Antioquia. por la revisién de es-
te material y a la Sefiora Martha Lucfa Ruiz, Secre-
taria de la Sociedad de Pediatrfa de Antioquia, por el
trabajo mecanografico.

SUMMARY

Between april 3, 1984 and march 31, 1986, 95
chlidren with acute bacterial meningitis (ABM)
were admitted to Hospital Infantil, Medellin,
Colombia. 68 (71.6%) were under two years old.
Haemophilus influenzae type B was the
predominant microorganism (41%), followed by
Streptococcus pneumoniae (27.4%), enterobac-
terlaceae (15.8%), Neisseria meningitidis (4.2%),
Staphylococcus aureus (3.2%) and beta-
hemolytic streptococci (2.1%). One case
produced by Streptococcus agalactiae was the
first one in our Hospital and another one due to
Shigella was the first one in Colombla. Bac-
terial origin was confirmed in 93.7% of the
cases, employing direct examination, cultures
and counterimmunoelectrophoresis.

The most frequent clinical manifestations were:
fever, vomit, irritability, meningeal irritation and
selzures; the younger the patient the most
severe the clinical picture. Those with persis-
tent focal selzures showed cerebral Infarction,
subdural effusion, ventricular dilatation or a
combination of them. Mortality was 19%; se-
quelae were observed in 26% (selzure, motor
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deficit and deafness); Haemophilus influenzae
resistance to amplicillin was observed for the
first time In this Institution.

We suggest modifications in the initial
therapeutic approach and recommend the sup-
pression of the routine pre-discharge lumbar
puncture.
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