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Resumen

La Meningitis Bacteriana (MB) es un cuadro de suma gravedad en los pacientes
adultos. Por lo tanto, se llevé a cabo este trabajo de tipo descriptivo con el objetivo
de analizar a los pacientes con dicho diagndstico realizado en el Servicio de
Infectologia y Bacteriologia del Hospital Espafiol de la ciudad de Rosario, entre los
afios 1998 y 2007.

De nuestro analisis estadistico, se obtuvieron los siguientes resultados: el 59,1%
corresponde a mujeres, con una edad media de 46.2 afos. Streptococcus
pneumoniae se aisléo en un 24%, a pesar de haber un claro predominio de las
meningitis secundarias sobre las primarias (63,6% y 36,4%, respectivamente). El
81,8% de los pacientes permanecieron internados por un periodo de 15 a 30 dias.
Segun las caracteristicas del liquido cefalorraquideo (LCR) hallamos una relacion
significativa entre los valores de glucorraquia menor a 20 mg/dl, (p = 0,05),
proteinarraquia mayor a 0,3 g/l (p = 0,001), recuento de elementos menor a
1000/mm3 (p=0,001), y un porcentaje de polimorfonucleares (PMN) menor del 60%
(p=0,01) con una evolucion desfavorable. La mortalidad global de esta enfermedad
fue de un 27,3%. Por lo tanto podemos concluir que, siendo el estudio del LCR ,
tanto citoquimico como bacterioldgico, un estudio de rutina en los pacientes con
sospecha de MB y al alcance de todo profesional, es sumamente util al momento del
diagnostico y permite orientar al médico con respecto a la gravedad y evolucién de

los pacientes.



Introduccion

La meningitis bacteriana es la forma mas frecuente de infeccion intracraneal

purulenta, con una incidencia anual aproximadamente de 3 casos cada 100.000
habitantes en los Estados Unidos."
La epidemiologia de la meningitis bacteriana ha variado en los ultimos afos.
Actualmente los microorganismos responsables con mayor frecuencia de la
meningitis bacteriana adquirida en la comunidad son: Streptococcus pneumoniae
(~50%), Neisseria meningitidis (~25%); Estreptococos del grupo B (~10%) y Listeria
monocitogenes (~10%). Hace unos afios, Haemophilus influenzae era la causa mas
frecuente de meningitis bacteriana. La incidencia disminuy6 rapidamente tras la
aparicion en 1987 de la vacuna H. inluenzae tipo B, y actualmente esta bacteria es la
responsable de menos del 10% de los casos.(?3)

También se han producido grandes cambios en la enfermedad neumocdccica
debido a la aparicién y cada vez mayor prevalencia de cepas de S. pneumoniae
resistentes a la penicilina y a las cefalosporinas.

En los casos de meningitis relacionadas con enfermedades cronicas y
debilitantes como la diabetes, la cirrosis y tras procedimientos neuroquirurgicos, los
gérmenes responsables mayoritariamente son los bacilos gram negativos entéricos.?

Las tasas de mortalidad para episodios de meningitis bacteriana adquirida en la
comunidad fueron de aproximadamente 25%. Los factores de riesgo de la muerte
entre los pacientes con dicho diagnostico incluyen edad superior a 60 afos,
obnubilacién y presencia de convulsiones.’ En los casos de meningitis bacteriana en

pacientes hospitalizados la tasa de mortalidad global es de aproximadamente el



35%." En algunas series se ha considerado como factores predictivos de una mayor
mortalidad y de un peor pronostico la disminucién de la concentracion de glucosa en
el liquido cefalorraquideo menor de 40 mg/dl y marcado incremento de la
concentracion de proteinas mayor a 300mg/dl." ©
Un 25% de los afectados por meningitis bacteriana sufre secuelas de
moderada a grave, aunque su frecuencia exacta varia segun el agente infeccioso
responsable." 2
Debido a la relevancia de esta patologia y a sus altas tasas de
morbimortalidad, en este trabajo se intentara correlacionar el germen causal, la

presencia de comorbilidades y las caracteristicas del liquido cefalorraquideo con la

posterior evolucion de los casos.



Marco Teorico:

La meningitis bacteriana (MB) es una enfermedad muy frecuente en todo el
mundo" Se trata de una infeccién supurativa aguda localizada dentro del espacio
subaracnoideo. Se acompafia de una reaccion inflamatoria del sistema nervioso
central que puede producir disminucion del nivel de conciencia, convulsiones,
aumento de la presion intratecal y accidentes cerebrovasculares. La reaccidn
inflamatoria afecta a las meninges, al espacio subaracnoideo y al parénquima
cerebral; en este sentido, el termino descriptivo mas preciso es el de
meningoencefalitis. Esta patologia es la forma mas frecuente de infeccion
intracraneal purulenta®

Las bacterias que con mayor frecuencia producen meningitis en el adulto
como S. pneumoniae y N. meningitidis, colonizan inicialmente la nasofaringe
uniéndose a las células de su epitelio. A continuacion estas son transportadas a
través de las células epiteliales en vacuolas de pared membranosa hacia el espacio
intravascular, o invaden este espacio creando separaciones entre las uniones
intercelulares herméticas apicales de las células del epitelio cilindrico. Una vez que
accedieron al torrente sanguineo, son capaces, gracias a su capsula de
polisacaridos, de eludir la fagocitosis de los neutro filos y la actividad bactericida de
la via clasica del complemento "

Ya en el torrente sanguineo, las bacterias pueden llegar a los plexos
coroideos intraventriculares. La infeccion de las células epiteliales de los plexos
coroideos permiten a las bacterias el acceso directo al liquido cefalorraquideo.
Algunas bacterias como S pneumoniae, pueden adherirse directamente a las células

endoteliales de los capilares cerebrales y, posteriormente, migrar a través o entre



estas células hasta alcanzar el liquido cefalorraquideo. Dentro de este, las bacterias
pueden multiplicarse rapidamente segun el estado inmunolégico del hospedador. El
liquido cefalorraquideo normal contiene pocos leucocitos y cantidades relativamente
pequefias de proteinas del complemento y de inmunoglobulinas. La escasez de
estas Ultimas impide la opsonizacion eficaz de las bacterias, prerrequisito
imprescindible para que los neutrdfilos las fagociten. Esta fagocitosis también se ve
alterada por la naturaleza liquida del liquido cefalorraquideo, que es menos
conductor para la fagocitosis que un sustrato tisular sélido "

Un paso fundamental en la patogenia de la meningitis bacteriana es la
reaccion inflamatoria que provoca la invasién de las bacterias. Muchas de las
manifestaciones y complicaciones de esta patologia son consecuencia de la
respuesta inmunitaria frente al patégeno invasor, mas que un dafo tisular directo
producido por las bacterias. En consecuencia, el dafio neurolégico puede progresar
incluso después de que el liquido cefalorraquideo haya sido esterilizado por el
tratamiento antibiético. (!

En las primeras fases de la meningitis se produce un aumento del flujo
sanguineo cerebral, seguido a continuacion de una disminucién de dicho flujo junto
con la perdida de la autorregulacién cerebrovascular, o que determina que cualquier
aumento de la presién sanguinea sistémica se traduzca en un incremento del flujo
sanguineo cerebral y de la presion intracraneana (PIC). Por el contrario, una
disminucion de la presion arterial sistémica media (PAM), por ejemplo en relacidon
con un shock séptico, produce una disminucion del flujo sanguineo cerebral con la
consiguiente isquemia e infarto.

Por otro lado, los bacilos gram negativos entéricos, son los microorganismos

causantes de las meningitis que se asocian con enfermedades cronicas y



debilitantes y tras procedimientos neuroquirdrgicos, sobre todo craneotomias vy
cranectomias.l Staphylococcus aureus y Staphylococcus coagulasa negativos, son
los que mas frecuentemente producen infecciones postneuroquirurgicas, sobre todo
del tipo de derivaciones de hidrocefalia o como complicacion de infecciones del
reservorio subcutdaneo de tipo Ommaya para la administracion de quimioterapia
intratecal"

Las infecciones de las derivaciones del liquido cefalorraquideo generalmente
comienzan en la porcién proximal de la derivacion (es decir el catéter insertado
dentro del espacio del liquido cefalorraquideo) produce meningitis o ventriculitis en
alrededor del 30% de los casos. Sin embargo, no deben esperarse sintomas
meningeos, ya que habitualmente no hay comunicacion entre los ventriculos
infectados y el liquido cefalorraquideo en contacto con las meninges @

La meningitis aguda se define clinicamente como un sindrome caracterizado
por la aparicién de sintomas meningeos en un término de horas hasta varios dias.
La fiebre es el sintoma mas frecuente que suele ir precedido de escalofrios y suele
ser superior a los 39 °C, no obstante, puede faltar en paciente ancianos o
inmunodeprimidos o en pacientes en shock o en tratados con antitérmicos. La
cefalea es también un sintoma frecuente, auque a veces el paciente entra en estado
de coma con rapidez y posteriormente no la refiere. Suele ser olocraneal e intensa,
pero en ocasiones comienza con una nucalgia(g)' El examen fisico revela pocos
signos focales al comienzo de la infeccion®

Este conjunto de signos y sintomas esta a su ves constituido por los
siguientes sindromes, sindrome de Hipertension endocraneana, caracterizado por la
presencia de cefalea, vomitos, bradicardia, edema de papila, fotofobia,

oftalmoplejias, constipacion; el sindrome de hipertension endorraquidea



caracterizado trastornos motores, trastornos sensitivos como hiperestesia, alteracion
de los reflejos, contracturas (rigidez de nuca, vientre en batea, signos de Kernig y
Brudzinsky) y por ultimo el sindrome encefalitico caracterizado por alteraciones
psiquicas, convulsiones, paralisis estupor o coma, afasia o mutismo, nistagmo,
paralisis oculares y otros trastornos. %

La sospecha de una meningitis bacteriana en las personas mayores plantea
un desafié importante, ya que hay una considerable variabilidad en los hallazgos
clinicos. El analisis aportado por la revision de las series de pacientes con edad
media suprior a 60 anos indica que la rigidez de nuca y la cefalea pueden ser menos
frecuentes a esas edades. La exploracion de la rigidez de nuca y los otros signos de
irritacion meningea requieren una correcta interpretacion en personas mayores. En
ausencia de meningitis se puede encontrar rigidez de nuca en el 35% de los caso y
signo de Kernig en un 12% de los casos. ®

Diagndstico:

El diagndstico de MB se establece en funcion de determinados hallazgos en
el analisis basico del LCR, obtenido tras efectuar una punciéon lumbar (PL) a los
pacientes que presentan sintomas y/o signos sugestivos de esta entidad. Las
caracteristicas observadas en el LCR de los enfermos con MB en extensas series
clinicas figuran en la siguiente tabla ¢

Ya que el espectro de las alteraciones del LCR en los pacientes con MB es
muy amplio, la ausencia de una o varias de ellas es de escaso valor predictivo
negativo en casos individuales' Sin embargo, consideradas conjuntamente, poseen
un elevado valor predictivo positivo y se han propuesto modelos de regresion
logistica multiple para identificar, en funcion de las anomalias iniciales del LCR y de

ciertos datos clinicos, a aquellos pacientes con meningitis aguda subsidiarios de



recibir tratamiento antibiético, fundamentalmente en el campo pediatrico. En una
serie de 422 pacientes con meningitis aguda e importante representacion de adultos
se establecié que la presencia de una cualquiera de 5 alteraciones en el LCR inicial
permitia efectuar el diagndstico de MB con una sensibilidad 99%'"). Este modelo
fue validado en una cohorte externa de caracter retrospectivo '? pero no debe
usarse como unico criterio para tomar decisiones en pacientes individuales, puesto

que su validez no se ha verificado en estudios prospectivos.

El diagnostico definitivo de MB vy la identificacion del germen responsable se
alcanzan cuando se dispone de los resultados del cultivo del LCR, que resulta
positivo en el 70-85% de los casos que no han recibido tratamiento antimicrobiano
previo®"® y/o de los hemocultivos que son positivos entre el 50 y el 75% de los
pacientes, correspondiendo la menor sensibilidad a los casos de infeccidon

meningocacica y a aquellos tratados previamente con antibiéticos. (4%

Alteraciones del liquido cefalorraquideo altamente predictivas de

Meningitis Bacteriana en el adulto

Variable Valor
Glucorraquia < 0,23 mg/dL
Glucosa LCR/suero <0,23
Proteinorraquia > 220 mg/dL
Leucocitos > 2000 mm®
Neutrdfilos > 1100 mm®

LCR: Liquido cefalorraquideo.




Por lo expresado, se recomienda que en los pacientes en los que se
sospeche MB y antes de administrar antimicrobianos, se debe efectuar una PL para
medir la presidn de apertura del LCR y enviar muestras al laboratorio para cuantificar
su contenido en leucocitos, neutréfilos, glucosa y proteinas, asi como para su cultivo
en los medios adecuados. Simultdneamente se medira la glucemia para calcular el
cociente glucosa sérica/glucosa en LCR y se extraeran hemocultivos . Sin embargo,
los resultados de estos cultivos pueden demorarse hasta 48 horas, por lo que se han

desarrollado métodos mas rapidos para determinar el agente causal de la mMB-®

Tratamiento:

Los antimicrobianos presentan una penetracion en LCR pobre y variable. La
inflamacion meningea presente en las meningitis, aumenta la penetracion de
antimicrobianos. Pero la accion de éstos y otras drogas (como los esteroides)
disminuyen la inflamacion y por consiguiente la permeabilidad de la barrera
hematoencefalica y penetracion de antibidticos. Por ello, el tratamiento debe
mantenerse durante todo el curso por via intravenosa, a dosis elevadas y con la
misma dosis. Las circunstancias o situaciones que aumentan la penetracion de un
antimicrobiano en el LCR son: meninges inflamadas, bajo peso molecular y
estructura molecular simple, bajo grado de unién a proteinas séricas y solubilidad en

lipidos elevada, '®

La MB es una infeccion que se localiza en un area con mecanismos de defensa
limitados"™" Es habitual la ausencia de anticuerpos especificos y complemento en el

LCR de pacientes con la enfermedad, produciendo una fagocitosis inefectiva y, en
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consecuencia, una rapida multiplicacion bacteriana® Por ello, el tratamiento

antibidtico 6ptimo requiere que los farmacos tengan efecto bactericida en el LCR.

Los tres factores fundamentales que influyen en la actividad bactericida de un

antibiético en el LCR son su relativo grado de penetracion en el liquido, la

concentracion alcanzada y su actividad intrinseca en el liquido infectado.

18- 50 afios

S pneumoniae, N meningitidis, L
monocytogenes, bacilos aerobios gram
negativos

Vancomicina mas ampicilina
mas cefalosporina de 32
generacion (a) (b)

Fractura de la base
del craneo

S pneumoniae, H influenzae tipo B,
Streptococcus pyogenes

Vancomicina mas
cefalosporina de 32
generacion (a) (b)

Trauma penetrante

Staphylococcus aureus, estafilococos
coagulasa negativo, bacilos aerobios
gram negativos (incluyendo
Pseudomonas aeruginosa)

Vancomicina mas cefepime,
vancomicina mas ceftazidima
0 vancomicina mas
meropenem

Post neurocirugia

Bacilos aerobios gram negativos
(incluyendo P aeruginosa), S aureus,
estafilococos coagulasa negativo

VVancomicina mas cefepime,
vancomicina mas ceftazidima
0 vancomicina mas
meropenem

Fistula crénica de
LCR

S. pneumoniae, H. influenzae, bacilos
aerobios Gram negativos, (incluyendo P
aeruginosa)

Vancomicina mas cefepime o
vancomicina mas
meropenem

Derivacion de LCR

Estafilococos coagulasa negativo, S
aureus, bacilos aerobios gram negativos
(incluyendo P aeruginosa),
Propinibacterium acnes

VVancomicina mas cefepime,
vancomicina mas ceftazidima
0 vancomicina mas
meropenem

Esplenectomia

S. pneumoniae, H. influenzae tipo b, N.
meningitis.

Vancomicina mas
cefalosporina de 32
generacion (a) (b)

Inmunodeprimidos
y pacientes
oncolégicos

L. monocytogenes, Bacilos aerobios

gram negativos

Ampicilina mas cefalosporina
de 32 generacion o cefepime

(a) Cefotaxima o ceftrixona; (b) Algunos expertos recomiendan anadir Rifampicina, si se
indica dexametasona; (c) Mucho menos frecuente desde el empleo de vacuna de forma

sistematica

11




Uso de dexametesona en Meningitis bacteriana del adulto: el beneficio de
adjuntar Dexametasona con la primer dosis de antibidtico, parece ser mayor en
pacientes que son , por otro lado, saludables, y se presentan en un estadio
temprano de la enfermedad. La dexametasona no esta recomendada en la
meningitis por bacilos gram negativos ni en meningitis neonatal. La dexametasona
antes o con la primer dosis de antibidtico parece ser una de las practicas mas
significativas que benefician a muchos adultos y nifios con cuadros de meningitis

bacteriana'®

12



Problema

¢, Cuadles son las caracteristicas epidemioldgicas, prevalencia y evolucion de
las meningitis bacterianas en pacientes adultos del Servicio de Infectologia y
Bacteriologia del Hospital Espafiol de la ciudad de Rosario entre los afios 1998 y

20077

Objetivos

Objetivo General

Analizar las caracteristicas del liquido cefalorraquideo y el germen causal en la
evolucion de los pacientes adultos con diagnostico de meningitis bacteriana en el
Servicio de Infectologia y Bacteriologia del Hospital Espafiol de la ciudad de Rosario

entre los afios 1998 y 2007.

Objetivos especificos
e Conocer la prevalencia de meningitis bacteriana en pacientes adultos
atendidos en el Servicio de Bacteriologia e Infectologia del Hospital Espariol
durante el periodo 1998-2007.
e Analizar las caracteristicas generales de la poblacién en estudio.
e Conocer la frecuencia de presentacion de los distintos agentes etiologicos y

factores predisponentes presentes en la poblacion estudiada.

13



Analizar las caracteristicas del liquido cefalorraquideo.

Investigar la presencia de comorbilidades con relacion directa al cuadro

infeccioso.

Describir la evolucidn de los pacientes con meningitis infecciosa.

14



Material y métodos

Se llevé adelante un estudio de tipo descriptivo en base a los datos de las
historias clinicas de pacientes con diagndstico de meningitis bacteriana del Servicio
de Bacteriologia e Infectologia del Hospital Espafiol de la ciudad de Rosario, durante
el periodo comprendido entre el 1° de enero de 1998 y el 31 de diciembre de 2007

Criterio de exclusion en el estudio: pacientes correspondientes a las Unidades
de Pediatria y Neonatologia.

La muestra quedd conformada por un total de 22 historias clinicas de pacientes
adultos con diagndstico de meningitis bacteriana.

Se analizaron las siguientes variables:

e Ano: especificando el afio correspondiente dentro del periodo de estudio.

e Sexo: femenino o masculino.

e Edad: en afios cumplidos al momento de realizado el diagnéstico.

e Presencia de comorbilidades relacionadas con la enfermedad actual
(neurocirugia, catéter de derivacion, inmunodepresion, convulsiones,
alteracion del estado de conciencia, otros)

e Tipo de meningitis: primaria o secundaria.

e Germen causante: Meningococo, Neumococo, Haemophilus Influenzae,
Escherichia Coli, Listeria Monocitogenes, Acinetobacter Baumannii,
Pseudomona Aeruginosa, Enterococcus Faecalis, Klebsiella Pneumoniae,
otros.

e Caracteristicas del LCR:

1. Aspecto: Cristal de roca, opalescente, turbio, hemorragico,

xantocrémicro.

15



2. Glucorraquia: en mg/dl.
3. Proteinorraquia: en gr/lt.
4. Recuento de elementos: por (mm3).
5. Polimorfonucleares: en%.
6. Monocitos: en %.
7. Reaccion de Pandy.
e Dias de internacion: cantidad de dias.

e Evolucion: Alta con vida o Muerte durante la internacion.

Los datos obtenidos se volcaron en una base de datos de Microsoft Excel. Los
datos se tabularon para su presentacion (ver anexo). Para su analisis se
confeccionaron tablas y graficos, se utilizaron medidas de resumen de tendencia
central: media aritmética, mediana, modo y técnicas estadisticas descriptivas

(distribuciones de frecuencias, promedios, porcentajes).

16



Resultados

En este trabajo se realiz6 la revision de 40 historias clinicas de pacientes con
diagnostico de meningitis bacteriana por los servicios de Bacteriologia e Infectologia
del Hospital Espafiol de la ciudad de Rosario en el periodo comprendido entre los
afios 1998 y 2007, de los cuales por los criterios de exclusidn se analizaron 22, con

los posteriores resultados que se aprecian a continuacion.

Ano

Tabla 1: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas del afio de ocurrencia de los casos
de meningitis.

f %
afno 1998 3 13,6%
afno 1999 3 13,6%
afo 2000 2 9,1%
afno 2001 2 9,1%
ano 2002 1 4,5%
aino 2003 1 4,5%
ano 2004 2 9,1%
aino 2005 1 4,5%
aino 2006 5 22,7%
ano 2007 2 9,1%
Total 22

Del total de la poblacion estudiada (n=22), el 22,7% de las meningitis
ocurrieron durante el afo 2006; el 13,6% durante el afio 1998; el 13,6% durante el
ano 1999; el 9,1% durante el afio 2000; el 9,1% durante el afio 2001; el 9,1%
durante el afio 2004; el 9,1% durante el afio 2007; el 4,5% durante el afio 2002; el

4,5% durante el afio 2003 y el 4,5% durante el afio 2005.

17



Sexo:

13 pacientes correspondieron al sexo femenino y 9 al sexo masculino.

Grifico 1: distribucion de las frecuencias relativas del sexo de la poblacion estudiada.

[H femenino masculino

Edad

La poblacién presenta una edad promedio de 46,2 afios, con una mediana de

46,5 anos y un modo de 56 afos.

Tabla 2: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la edad de la poblacion

estudiada.
f %
menos de 40 afos 6 27,3%
40 a 59 anos 12 54,5%
60 anos o mas 4 18,2%
Total 22

El 54,5% corresponde al intervalo de 40 a 59 afios; el 27,3% al intervalo de

menos de 40 afios y el 18,2% al intervalo de 60 afios 0 mas.

18



Comorbilidad

Tabla 3: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la comorbilidad en la
poblacion estudiada.

COMORBILIDAD

f %
1 47,8%
valvula de derivacion ventricular 4 17,4%
linfoma de Hodking 2 8,7%
neumonia 2 8,7%

1

1

1

1

—_

neoplasia

absceso epidural 4,3%
VIH, VHB, VHC 4,3%
convulsiones 4,3%
ninguna 4,3%

El 47,8% presenta como comorbilidad neoplasia; el 17,4% valvula de
derivacion ventricular; el 8,7% linfoma de Hodking; el 8,7% neumonia; el 4,3%
absceso epidural; el 4,3% infeccion por VIH, VHB y VHC; el 4,3% convulsiones y el

4,3% no presenta comorbilidad.

Tipo de meningitis

Tabla 4: distribucién de las frecuencias absolutas y relativas del tipo de meningitis que presenta
la poblacion estudiada.

TIPO DE MENINGITIS

f %
Primaria 8 36,4%
Secundaria 14 63,6%
Total 22

14 pacientes presentaron meningitis secundaria y 8 presentaron meningitis

primaria.
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Grifico 2: distribucion de las frecuencias relativas del tipo de meningitis que presenta la
poblacion estudiada.

BEPrimaria [ Secundaria

Agente Bacteriano

Tabla 5: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas del tipo de germen causante de la
meningitis que presenta la poblacion estudiada.

AGENTE BACTERIANO

%
24,0%
16,0%
12,0%
12,0%
12,0%

8,0%
8,0%
8,0%

Streptococcus pneumoniae
Pseudomona aeruginosa
Acinetobacter baumannii
Enterococcus faecalis
Staphylococcus coagulasa negativo
Escherichia coli
Klebsiella pneumoniae
Staphylococcus aureus

Total

N DN WWWDOO|=

N
a

6 pacientes presentaron como germen causante Streptococcus pneumoniae; 4
Pseudomona aeruginosa; 3 Acinetobacter baumannii; 3 Enterococcus faecalis; 3
Staphylococcus coagulasa negativo; 2 Escherichia coli; 2 Klebsiella pneumoniae y 2
al Staphylococcus aureus. Cabe aclarar que 3 pacientes presentaron una un

aislamiento de dos bacterias en forma conjunta, en 2 de ellos se aislé Klebsiella
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pneumoniae y Pseudomona aeruginosa y en el restante Klebsiella pneumoniae y

Acinetobacter baumannii

Liquido cefalorraquideo

e Aspecto del LCR

18 pacientes presentaron liquido turbio y 4 xantocromicos..

Griafico 3: distribucion de las frecuencias relativas del aspecto del LCR en la poblacion
estudiada.

ETurbio [H Xantocromico

e Glucorraquia

Tabla 6: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la glucorraquia en la poblacion

estudiada.
Glucorraquia (mg/dl)
f %
<40 mg/dl 21 95,5%
>40 mg/dI 1 4,5%
Total 22
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En 21 pacientes la glucorraquia fue menor o igual a 40 mg/dL y en 1 paciente

fue mayor a 40 mg/dL.

Grifico 4: distribucion de las frecuencias relativas de la glucorraquia en la poblacién estudiada.

BE<40mg/dl []>40 mg/dl

e Proteinorraquia

Tabla 7: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la proteinorraquia en la
poblacion estudiada.

Proteinorraquia (gr/It)

f %
<0,3 gr/it 15 68,2%
20,3 gr/it 7 31,8%
Total 22

En 15 pacientes la proteinorraquia fue menor a 0,3 gr/lt y en 7 pacientes fue

mayor o igual a 0,3 gr/It.

e Elementos

22



18 pacientes presentaron mas de 1000 elementos por mm? y 4 presentaron

menor a 1000 elementos por mm® o menos.

Grifico 5: distribucién de las frecuencias relativas de los elementos por mm® en la poblacién
estudiada.

BE<1000 elementos
E3>1000 elementos

e Polimorfonucleares

19 pacientes presentaron un valor mayor o igual a 60% de polimorfonucleares y

3 pacientes presentaron valores menores a 60% de polimorfonucleares.

Gréfico 6: distribucion de las frecuencias relativas de los polimorfonucleares en la poblacién
estudiada.

£3<60% [E=60%
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e Reaccion de Pandy

Tabla 8: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la reaccion de Pandy en la
poblacion estudiada.

Reaccion de Pandy

f %
no se dispone del dato 4 18,2%
+ 4 18,2%
+ 8 36,4%
+H+ 4 18,2%
+H+ 2 9,1%
Total 22

En 8 pacientes la reaccion de Pandy fue positiva ++ (enturbiamiento); en 4 fue
positiva + (opalinidad); en 4 fue positiva +++ (enturbiamiento fuerte); en 2 fue

positiva ++++ (enturbiamiento lechoso) y en 4 no se disponia del dato.

Dias de internacion

Tabla 9: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la cantidad de dias de
internacion en la poblacién estudiada.

DIAS DE INTERNACION

f %
menos de 15 dias 1 4,5%
15 a 30 dias 18 81,8%
mas de 30 dias 3 13,6%
Total 22

18 de los pacientes estuvo internado entre 15 y 30 dias; 3 mas de 30 dias y 1

menos de 15 dias.
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Evolucion

16 de los pacientes recibieron el alta con vida y 6 murieron durante la

internacion.

Grifico 7: distribucion de las frecuencias relativas de la evolucién en la poblacion estudiada.

72,7%
Elaltaconvida EJobito

Tipo de meningitis y agente bacteriano

Tabla 10: distribucién de las frecuencias absolutas y relativas del tipo de meningitis en relacion
al germen causante en la poblacion estudiada.

TIPO DE MENINGITIS Y AGENTE BACTERIANO

Meningitis Meningitis

primaria secundaria

f % f %
Gram negativos 2 25,0% 9 64,3%
Enterococcus faecalis 1 12,5% 2 14,3%
Staphylococcus aureus 0 0,0% 2 14,3%
Staphylococcus coagulasa negativo 1 12,5% 2 14,3%
Streptococcus pneumoniae 5 62,5% 1 7,1%

Total 8 14
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Del total de pacientes con meningitis primaria (n=8), el 62,5% presentaba como
germen causante Streptococcus pneumoniae; el 25% a Gram negativos; el 12,5%
|Enterococcus faecalis y el 12,5% Staphylococcus coagulasa negativo.

Del total de pacientes con meningitis secundaria (n=14), el 64,3% presentaba
como germen causante Gram negativos; el 14,3% Enterococcus faecalis; el 14,3%
Staphylococcus aureus; el 14,3% Staphylococcus coagulasa negativo y el 7,1%

Streptococcus pneumoniae.

Evolucion y sexo

Tabla 11: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la evolucion en relacion al sexo
de la poblacién estudiada.

EVOLUCION Y SEXO

Obito Alta con vida
f % f % Total
2 15,4% 11 846% 13
4 44,4% 5 55,6% 9

Sexo femenino
Sexo masculino

Del total de la poblacién de sexo femenino (n=13), 11 recibieron el alta con vida
y 2 murieron durante la internacion.
Del total de la poblacién de sexo masculino (n=9), 5 recibieron el alta con vida y

4 murieron durante la internacion.
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Evolucion y edad

Tabla 12: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la evolucién en relacion a la
edad de la poblacion estudiada.

EVOLUCION Y EDAD
Obito Alta con vida
f % f % Total
menos de 60 afios 5 27,8% 13 72,2% 18
60 afios 0 mas 1 25,0% 3 75,0% 4

Del total de la poblacién de menos de 60 afos (n=18), 13 recibieron el alta con
vida y 5 murieron durante la internacion.
Del total de la poblacion de 60 afios 0 mas (n=4), 3 recibieron el alta con vida y

1 murié durante la internacion.

Evolucion y comorbilidad

Tabla 13: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la evolucién en relacion a la
comorbilidad de la poblacién estudiada.

EVOLUCION Y COMORBILIDAD

Obito Alta con vida
f % f % Total
neoplasia 3 27,3% 8 72,7% 11
valvula derivacién ventricular 2 50,0% 2 50,0% 4
linfoma de Hodking 0 0,0% 2 100,0% 2
neumonia 0 0,0% 2 100,0% 2
absceso epidural 0 0,0% 1 100,0% 1
VIH, VHB, VHC 1 100,0% 0 0,0% 1
convulsiones 1 100,0% 0 0,0% 1
ninguna 0 0,0% 1 100,0% 1

Del total de pacientes que presentaron como comorbilidad una neoplasia

(n=11), 8 recibieron el alta con vida y 3 murieron durante la internacion.
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Del total de pacientes que presentaron como comorbilidad valvula de
derivacion ventricular (n=4), 2 recibieron el alta con vida y 2 murieron durante la
internacion.

El total (100%) de pacientes que presentaron como comorbilidad linfoma de
Hodking (n=4), neumonia (n=2) y absceso epidural (n=1) recibieron el alta con vida.
Al igual que el paciente que no presenté comorbilidad.

El total (100%) de pacientes que presentaron como comorbilidad VIH, VHB,
VHC (n=1) y convulsiones(n=1) murieron durante la internacién.

Evolucioén y tipo de meningitis

Tabla 14: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la evolucion en relacion al tipo
de meningitis en la poblacion estudiada.

EVOLUCION Y TIPO DE MENINGITIS

Obito Alta con vida
f % f % Total
Meningitis primaria 2 25,0% 6 75,0% 8
Meningitis secundaria | 4 28,6% 10 71,4% 14

Del total de pacientes con meningitis primaria (n=8), 6 pacientes recibieron el
alta con vida y 2 murieron durante la internacion.
Del total de pacientes con meningitis secundaria (n=14), 10 pacientes

recibieron el alta con vida y 4 murieron durante la internacion
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Evolucion y agente bacteriano

Tabla 15: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la evolucion en relacién al
germen causante en la poblacion estudiada.

EVOLUCION Y GERMEN CAUSANTE

Obito Alta con vida
f % f % Total
Gram negativos 5 45,5% 6 54,5% 1
Enterococcus faecalis 1 33,3% 2 66,7% 3
Staphylococcus aureus 1 50,0% 1 50,0% 2
Staphylococcus coagulasa negativo 0 0,0% 3 100,0% 3
Streptococcus pneumoniae 1 16,7% 5 83,3% 6

Del total de la poblacion cuyo germen causante fue Gram negativos (n=11), 6
pacientes recibieron el alta con vida y 5 pacientes murieron durante la internacién.

Del total de la poblacion cuyo germen causante fue Enterococcus faecalis
(n=3), 2 pacientes recibieron el alta con vida y 1 muri6é durante la internacion.

Del total de la poblacion cuyo germen causante fue Staphylococcus aureus
(n=2), 1 recibio el alta con vida y 1 murié durante la internacién.

La totalidad (100%) de la poblacion cuyo germen causante fue Staphylococcus
coagulasa negativo (n=3) recibio el alta con vida.

Del total de la poblacion cuyo germen causante fue Streptococcus pneumoniae

(n=6), 5 pacientes recibieron el alta con vida y el 16,7% muri6é durante la internacion.
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Evolucion y aspecto del LCR

Tabla 16: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la evolucion en relacion al
aspecto del LCR en la poblacién estudiada.

EVOLUCION Y ASPECTO DEL LCR

Obito Alta con vida
f % f % Total
Turbio 5 23,8% 16 76,2% 21
Xantocrémico 2 50,0% 2 50,0% 4

Del total de la poblacién cuyo LCR era turbio (n=21), el 76,2% recibi6 el alta

con vida y el 16,8% murié durante la internacion.

Del total de la poblacién cuyo LCR era xantocrémico (n=4), el 50% recibio el

alta con vida y el 50% murié durante la internacion.

Evolucién y glucorraquia

Tabla 17: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la evolucién en relacion a la
glucorraquia en la poblacion estudiada.

EVOLUCION Y GLUCORRAQUIA

Obito Alta con vida

f % f % Total
<20 mg/d| | 3 75,0% 1 25,0% 4
3

220 mg/dl 15 83,3% 18

16,7%

Del total de la poblacion cuya glucorraquia era menor de 20 mg/dl (n=4), el 75%

murio durante la internacion y el 25% recibio el alta con vida.

Del total de la poblacion cuya glucorraquia era mayor o igual a 20 mg/dl (n=18),

el 83,3% recibio el alta con vida y el 16,7% murié durante la internacion.

La relacion entre evolucion y glucorraquia es muy significativa (p=0,05). E

decir, que aquellos pacientes que presenten una glucorraquia mayor o igual a 20
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mg/dl tienen mayores probabilidades de recibir el alta con vida que aquellos

pacientes con una glucorraquia menor de 20 mg/dl

Evolucion y proteinorraquia

Tabla 18: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la evolucion en relacion a la
proteinorraquia en la poblacion estudiada.

EVOLUCION Y PROTEINORRAQUIA

Obito Alta con vida
f % f % Total
<0,3 gr/it 1 6,7% 14 93,3% 15
20,3 gr/it 5 71,4% 2 28,6% 7

Del total de la poblacion cuya proteinorraquia era menor a 0,3 gr/lt (n=15), el
93,3% recibio el alta con vida y el 6,7% muri6 durante la internacion.

Del total de la poblacion cuya proteinorraquia era mayor o igual a 0,3 gr/It (n=7),
el 71,4% muri6 durante la internacion y el 28,6% recibio el alta con vida.

La relacion entre evolucion y proteinorraquia es altamente significativa
(p=0,001). Es decir, que aquellos pacientes con una proteinorraquia mayor o igual a
0,3 gr/lt tienen mayores probabilidades de morir que aquellos pacientes que

presenten una proteinorraquia menor a 0,3 gr/lt.

31



Evolucion y elementos

Tabla 19: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la evolucion en relacion a la
cantidad de elementos por mm’ en la poblacién estudiada.

EVOLUCION Y ELEMENTOS

Obito Alta con vida
f % f % Total
<1000 elementos 4 100,0% 0 0,0% 4
>1000 elementos 2 11,1% 16 88,9% 18

El total (100%) de la poblacién que presentaba 1000 elementos por mm? o
menos (n=4) murié durante la internacion.

Del total de la poblacién que presentaba mas de 1000 elementos por mm?
(n=18), el 88,9% recibid el alta con vida y el 11,1% murié durante la internacién.

La relacion entre evolucién y elementos por mm? es altamente significativa
(p=0,001). Es decir, que aquellos pacientes con mas de 1000 elementos por mm?®
tienen mayores probabilidades de recibir el alta con vida que aquellos pacientes que

presenten 1000 elementos o menos por mm?.

Evolucién y polimorfonucleares

Tabla 20: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la evoluciéon en relacion a los
polimorfonucleares en la poblacion estudiada.

EVOLUCION Y PMN

Obito Alta con vida
f % f % Total
<60% 2 66,7% 1 33,3% 3
260% 4 21,1% 15 78,9% 19
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Del total de la poblacion que presentaba menos de 60% de PMN (n=3), el
66,7% murié durante la internacién y el 33,3% recibio el alta con vida.

Del total de la poblaciéon que presentaba 60% o mas de PMN (n=19), el 78,9%
recibid el alta con vida y el 21,1% murié durante la internacion.

La relacion entre evolucion y polimorfonucleares es significativa (p=0,01). Es
decir, que aquellos pacientes con un valor de PMN mayor o igual al 60% tienen
mayores probabilidades de recibir el alta con vida que aquellos pacientes que

presenten un valor menor al 60%.

Evolucion y dias de internacion

Tabla 21: distribucion de las frecuencias absolutas y relativas de la evolucion en relacion a la
cantidad de dias de internacion en la poblacién estudiada.

EVOLUCION Y DIAS DE INTERNACION

Obito Alta con vida
f % f % Total
menos de 15 dias 0 0,0% 1 100,0% 1
15 a 30 dias 5 27,8% 13 72,2% 18
mas de 30 dias 1 33,3% 2 66,7% 3

El paciente que tuvo una internacion de menos de 15 dias recibi6 el alta con
vida.

Del total de la poblaciéon que permanecio internada de 15 a 30 dias (n=18), el
72,2% recibio el alta con vida y el 27,8% muri6 durante la internacion.

Del total de la poblacion que permanecio internada de mas de 30 dias (n=3), el

66,7% recibio el alta con vida y el 33,3% muri6é durante la internacion.
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Discusion

Después de haber llevado a cabo el analisis de los pacientes con diagndstico
de meningitis aguda bacteriana realizado por aislamiento en LCR en los servicios de
Bacteriologia e Infectologia del Hospital Espafiol de la ciudad de Rosario, se hallé
que esta es una patologia que predominé en mujeres (59.1%), con una edad general
promedio de 46,2 anos. Estos resultados concuerdan con lo hallado por
Kastembauer y col. que obtuvieron un predominio del sexo femenino con un
promedio de edad de 50 afios'® Sin embargo, no hemos encontrado en aquellos
pacientes con una edad igual o superior a 60 afnos, que la mortalidad sea superior,
como en lo publicado en otros estudios™ Creemos que este hecho puede haberse
debido al escaso numero de pacientes que superen dicha edad (n=4).

En lo que respecta a las comorbilidades, en nuestra poblacion estudiada se
hall6 un claro predominio de neoplasias intracraneales, las cuales estuvieron
presentes en 11 del total de pacientes (n=22), seguido de procedimientos
neuroquirdrgicos, como la colocacién de valvulas de derivacion ventricular, en 4
pacientes, y, compartiendo el tercer lugar, se encontraron el linfoma de Hodking y
neumonia, con 2 pacientes cada uno.

En este trabajo las meningitis secundarias predominaron sobre las primarias
(63,3% vs 36,4%). Esta relacion entre ambas podria deberse fundamentalmente a
los avances en el campo de la neurocirugia, que hacen que estos procedimientos
sean cada vez mas frecuentes en los pacientes adultos, con las posteriores
complicaciones que estos conllevan. En las secundarias, los agentes etioldgicos

predominantes fueron las bacterias gram negativas (64.3%), mientras que en las
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primarias, el principal agente aislado fue Streptococcus pneumoniae, en un 62.5%
de los casos.

En relacién al agente bacteriano del total de los pacientes estudiados, hubo
una clara prevalencia Streptococcus pneumoniae (24%), este hallazgo coincide con
lo publicado por Van de Beek y col, en un trabajo realizado en Holanda ¥, y por
Durand y col., estudio llevado a cabo en EEUU “. Con respecto a los siguientes
agentes bacterianos encontrados en orden decreciente de frecuencia, en nuestro
estudio ocupa la segunda posicidon Pseudomonas aeruginosas, hallada en un 16%
de los casos, y compartiendo la tercera posicidon se encuentra Acinetobacter
baumanii, Staphylococcus coagulasa negativo y Enterococcus faecalis, con 12%
cada uno.

Uno de los objetivos principales de nuestro andlisis se basd en las
caracteristicas del LCR, el cual se presenté con aspecto turbio en un 81.8% de los
casos y xantocromico en el 18.1%, coincidiendo con la mayoria de la bibliografia
consultada. (2

En lo que respecta a la glucorraquia, después de haber analizado diferentes
publicaciones sobre este tema, se observd que en la mayoria de los trabajos se
toma el corte de glucosa de menos de 40 mg/dl para diagndstico de meningitis
bacteriana. Por lo tanto, en nuestra investigacién utilizamos un corte de menos de 20
mg/dl de glucorraquia para averiguar si este bajo valor se correlacionaba con mayor
mortalidad. Nuestro resultado fue que en aquellos pacientes que presentaron un
valor menor a 20 mg/dl (n=4), el 75% fallecio durante la internacion. La relacion entre
evolucion desfavorable y glucorraquia es significativa (p=0.05), siendo este un dato
util a tener en cuenta al momento del diagnostico para establecer la evolucion del

cuadro infeccioso.
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En relacion a la evolucién de los pacientes y un valor de proteinorraquia > o
igual a 0.3g/l, hemos encontrado una relaciéon altamente significativa (p=0.001). Es
decir que aquellos pacientes con valores mas elevados que dicho corte tienen
mayores probabilidades de morir que aquellos con un valor inferior, coincidiendo con
otras publicaciones de Kastenbauer y col 2003 (¥ Davenport y col 2007 ?9,
Weistfeld y col 2006 ?" que han considerado el alto nivel de proteinas en el LCR
como factor de riesgo para mortalidad.

Ademas, se ha obtenido una relacién altamente significativa (p=0.001) entre el
recuento de elementos en el LCR y la evolucién desfavorable, tomando como corte
un valor igual o menor de 1000 elementos. Por lo tanto, aquellos pacientes con valor
superior al nivel de corte tienen mayores probabilidades de recibir el alta con vida,
coincidiendo con lo publicado por Weisfelt y col., los cuales realizaron estudios sobre
la evolucion desfavorable y el recuento de células en LCR, incluyendo en un primer
momento solo a pacientes con meningitis neumococcica ?", pero en una segunda
publicacién muy reciente lo realizaron con meningitis bacterianas en adultos en
general, obteniendo datos concluyentes‘® Estos resultados también concuerdan
con lo publicado por Van de Beek y col. en el afio 2005. ¥

Al analizar diversas publicaciones sobre meningitis bacteriana en adultos, se
observo que en ellas se tomaba como valor altamente predictivo de dicha patologia,
un porcentaje de polimorfonucleares (PMN) en el LCR superior a 80-90%.%%% En
nuestra investigacion se tomo un corte de 60% o mas de PMN, obteniéndose como
resultado una relacion significativa entre un valor superior a dicho corte y la
evolucion favorable de los pacientes (p=0.01). Por lo tanto, los pacientes en los
cuales el valor de PMN en LCR es mayor o igual a 60% tienen mas probabilidades

de ser dados de alta con vida después de la internacion.
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Por ultimo, se obtuvo un porcentaje de mortalidad total de nuestros pacientes
de un 27.3%. Este valor es similar a lo demostrado por otras publicaciones: 21%
Van de BeeK y col 2004 "y 25% Durand y col 1993 ¢

Queremos remarcar la importancia de contar con los datos del analisis
fisicoquimico del LCR lo antes posible en los pacientes con sospecha de meningitis
bacteriana, debido a la relacion altamente significativa que se encuentra entre los

valores hallados y la evolucion desfavorable en los diferentes casos.
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Conclusioén

A través de la investigacion realizada en los pacientes adultos diagnosticados
de meningitis bacteriana por el Servicio de Infectologia y Bacteriologia del Hospital
Espainol de la ciudad de Rosario, entre los anos 1998 y 2007, llegamos a las

siguientes conclusiones:

e Es una patologia que predomina en el sexo femenino, con una edad promedio
de 46 anos.

e Las meningitis bacterianas secundarias tuvieron un franco predominio sobre
las primarias en los pacientes adultos estudiados.

e Aun asi, el agente bacteriano predominante del total de las MB sigue siendo
el Streptococcus pneumoniae.

e En lo que respecta al LCR, encontramos una relacién directa entre mayor
riesgo de mortalidad y un valor bajo de glucorraquia (menor de 20mg/dl), una
proteinorraquia mayor a 0,3 g/l, un recuento de elementos menor o igual a
1000/mm3 con un numero de PMN menor a 60%.

e El porcentaje global de mortalidad es del 27,3%, siendo las caracteristicas del
LCR uno de los datos mas importantes a tener en cuenta por el profesional al
momento de realizar el diagnostico para poder asi predecir en forma

significativa la futura evolucion del cuadro.
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