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RESUMEN

Se realizé un estudio descriptivo, longitudinal y prospectivo a los pacientes con el
diagnostico de meningoencefalitis bacteriana en el Hospital General Docente Abel
Santamaria de Pinar del Rio, durante 2 afios. Se pesquisaron las complicaciones, los
examenes paraclinicos, el tratamiento y respuesta al mismo. Se aplicaron las
pruebas para la comparacion de proporciones de un mismo grupo, test para la
comparacién de proporciones de grupos independientes y técnicas estadisticas
descriptivas para la estimacién porcentual de parametros. Se encontraron el mayor
nimero de casos en el grupo de edades entre 30 y 59 afios, seguido del grupo
entre 60 y 79 anos. Las convulsiones y el edema cerebral fueron las complicaciones
neuroldgicas mas frecuentes mientras que la neumonia fue la complicacion
sistémica mas frecuente. La tincion de Gram del liquido cefalorraquideo identificd
diplococos Gram positivos mayoritariamente y su cultivo constatd que el
Streptococcus pneumoniae fue el germen mas periddico. Las cefalosporinas de
tercera generacién siguen siendo los medicamentos de eleccién para iniciar
tratamiento empirico de las meningoencefalitis bacteriana extrahospitalarias.

Palabras Clave: MENINGOENCEFALITIS/complicaciones, EDEMA ENCEFALICO,
NEUMONIA/diagndstico.

ABSTRACT

A descriptive, longitudinal and prospective study was conducted with patients
suffering from bacterial meningoencephalitis at "Abel Santamaria Cuadrado"
University Hospital, Pinar del Rio during two years. Complications, paraclinical
examinations, treatment and response were screened and tests were applied to
assess the comparison of proportions to the same group, independent groups and
descriptive statistical techniques to estimate the percentage of the parameters. The
majority of the cases were found in the age-bracket between 30-59 years old,
followed by the group of ages from 60 to 79. The seizures and brain edema were
the most usual neurological complications while pneumonia was the most frequent
systemic complication. Finding in the stain of the spinal fluid a Gram-positive
diplococcus and in the culture a Streptococcus pneumoniae was verified as the
most periodic germen. Cephalosporin of third generation is still the elective
medications to start the empiric treatment of the extrahospital bacterial
meningoencephalitis.
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INTRODUCCION

La meningoencefalitis bacteriana (MEB), temida no sélo por su mortalidad, sino por
las complicaciones que puede acarrear se encuentra dentro de las enfermedades
infecciosas que flagelan nuestro nivel de salud, favoreciendo esta situacién la
resistencia creciente a los antimicrobianos, las inmunodeficiencias congénitas o
adquiridas, el alcoholismo, la asplenia, la diabetes mellitus y los traumatismos
craneoencefalicos; en el 30 al 40 % de las meningoencefalitis con estos factores
predisponentes se aislan gérmenes Gram negativos como Escherichia coli,
Klebsiella o Enterobacter. En pacientes recientemente sometidos a intervenciones
neuroquirdrgicas, los bacilos Gram negativos, especies de Staphylococcus vy
Streptococcus pyogenes suelen ser los principales responsables. La
meningoencefalitis bacteriana (MEB) debida a mas de un germen es excepcional, y
sblo aparece en el contexto de las neurocirugias, heridas craneales penetrantes o
rotura intraventricular de un absceso cerebral. Esta ultima es la Unica circunstancia
en que es posible el aislamiento de anaerobios.! 2

Aproximadamente el 50% de los adultos con MEB, desarrollan complicaciones
neuroldgicas y también surgen complicaciones sistémicas que ensombrecen auln
mas el prondstico. El tratamiento con antibidticos de la MEB, debe iniciarse en los
primeros 30 minutos de hecho el diagnédstico; para seleccionar el antibidtico resulta
muy util el resultado del estudio con la coloracidn de Gram del liquido
cefalorraquideo (LCR). En todos los casos cuando se sospecha MEB y la puncion
lumbar (PL) debe ser demorada para efectuar previamente una tomografia axial
computadorizada (TAC) de craneo, el tratamiento se debe iniciar rdpidamente luego
de extraer la sangre para hemocultivo, utilizando antibiéticoterapia por via
parenteral, seleccionando antibidticos bactericidas que adquieran concentraciones
terapéuticas en LCR. Las cefalosporinas de tercera generacion (cefotaxime vy
ceftriaxone) se consideran en la actualidad las drogas de eleccién para comenzar el
tratamiento empirico de la MEB extrahospitalarias. Los objetivos que se trazaron
con esta investigacion consistieron en evaluar la respuesta clinica, humoral vy
terapéutica de los enfermos con MEB, que ingresaron en el Hospital General
Docente Abel Santamaria de Pinar del Rio, identificando el agente causal, las
complicaciones, el comportamiento de los exdmenes paraclinicos y la respuesta al
tratamiento a través de la evolucién clinica de los pacientes.

METODOS

Se realizé un estudio longitudinal prospectivo a pacientes que ingresaron con el
diagnostico de meningoencefalitis bacteriana en el Hospital General Docente Abel
Santamaria Cuadrado de Pinar del Rio, siendo el universo todos los pacientes que
ingresaron con meningoencefalitis en ese hospital y tomando como muestra a los
pacientes que ingresaron con MEB en el periodo comprendido entre el 1ro de junio
del afio 2006 y el 30 de mayo del afio 2008. La aleatoriedad de la muestra se
garantizd por el caracter prospectivo de la investigacion, que abarcd el periodo
sefialado, en el que se seleccionaron todos los pacientes diagnosticados con MEB
gue causaron ingreso en el hospital de referencia. Se establecié una coordinacién
con el departamento de admisidn para obtener diariamente los ingresos por
meningoencefalitis bacteriana y auxilidndonos del grupo basico de trabajo de las
salas donde ingresaron los enfermos, se obtuvo la informacién sobre los datos
personales de cada paciente, las complicaciones presentadas, los examenes
paraclinicos que se les realizaron (dentro de éstos se valoraron diferentes estudios
al liquido cefalorraquideo, tales como el citoquimico, coloracion de Gram, vy



bacterioldgico), ademas otros examenes como hemograma, eritrosedimentacion
leucograma, rayos X de térax, TAC de craneo, hemocultivo y HIV.

También se evaluaron el tratamiento usado, la respuesta al mismo y su resultado
final. Toda la informacién recibida se organizé en las tablas y graficos para su mejor
comprension. Los métodos estadisticos empleados para el andlisis de los datos
obtenidos fueron el test para la comparacion de proporciones de un mismo grupo,
considerando categorias mutuamente excluyentes y el test para la comparacién de
proporciones de grupos independientes. Ademas se utilizaron las técnicas
estadisticas descriptivas para la estimacién porcentual de parametros,
particularmente la proporcién, en las situaciones que asi lo ameritaban. En todos
los casos se prefija un nivel de significacion del 5% y se emplea el sistema
estadistico automatizado SPSS.

RESULTADOS

La distribucién por edades se expone en la tabla 1, observando que el grupo que
incluyé los pacientes entre 30 y 59 afios aportd el mayor nimero de casos, con 14
pacientes (43.75%), seguido del grupo entre 60 y 79 afios con 9 pacientes
(28.13%). Con 80 o0 mas afios de edad se diagnosticaron 7 pacientes (21.87%).

Tabla 1. Grupo de edades. Complicaciones y evaluacién terapéutica de la
meningoencefalitis bacteriana. Hospital General Docente Abel Santamaria
Cuadrado. Junio 2006 a mayo 2008.

Vivos Fallecidos Total

(n1=29) (n2=3) (N=32)
Grupos de Edades No. % No. % No. %
15-29 2 6.90 - - 2 6.25
30 - 59 13 44.82 1 33.3 14 43.75
60 - 79 9 31.04 - - 9 28.13
80 y mas 5 17.24 2 66.6 7 21.87
Total 29 100 3 100 32 100

Entre las complicaciones, se encontraron algunas de indole neuroldgicas y otras no
neuroldgicas. En la tabla 2 se observa que dentro de las neuroldgicas, presentaron
convulsiones 9 pacientes (28.13%), de ellos 2 de los fallecidos (66.6%) y 7 de los
que egresaron Vvivos (24.13%).

Se constaté ademas edema cerebral en 8 pacientes (25%). La otra complicacion
neuroldgica fue la hidrocefalia, que se vio en 3 casos (9.37%). Estas
complicaciones fueron diagnosticadas por TAC de craneo. Entre las complicaciones
no neuroldgicas se encontrd situaciones de extrema gravedad que en gran medida



contribuyeron a las causas de muerte de algunos de los pacientes; la neumonia
nosocomial fue la mas frecuente de las complicaciones no neuroldgicas, observada
en 6 pacientes (18.75%), de ellos 4 egresados vivos (3.79%) y 2 de los fallecidos
(66.6%).

Dos de los pacientes fallecidos presentaron insuficiencia respiratoria no asociada al
sindrome de insuficiencia respiratoria pulmonar aguda (SIRPA), e igualmente dos
de estos enfermos se complicaron con shock (66.6% en ambos casos), éstos tenian
el antecedente de trauma craneoencefdlico, factor predisponente que contribuyd
objetivamente en la evolucidon desfavorable observada. El SIRPA y la disfuncién
multiorganica fueron complicaciones observadas en uno de los pacientes (33.3%),
también con el antecedente de trauma craneoencefalico cuya evolucidn final fue
desfavorable. Tres de los casos se complicaron con sepsis urinaria (9.37%) y 4 que
tenian el antecedente de diabetes mellitus se complicaron con un descontrol de su
enfermedad metabdlica (12.50%).

Tabla 2. Complicaciones mas frecuentes. Complicaciones y evaluacion terapéutica
de la meningoencefalitis bacteriana. Hospital General Docente Abel Santamaria
Cuadrado. Junio 2006 a mayo 2008.

Vivos Fallecidos Total

(n1=29) (n2=3) (N=32)
Complicaciones No. % No. % No. %
Convulsiones 7 24,13 2 66,6 9 28,13
Edema cerebral 5 17,24 3 100 8 25
Neumonia nosocomial 4 13,79 2 66,6 6 18,75
Insuficiencia respiratoria - - 2 66,6 2 6,25
aguda no asociada al
SIRPA
Shock - - 2 66,6 2 6,25
SIRPA - - 1 33,3 1 3,12
Disfuncién multiorganica |- - 1 33,3 1 3,12
Hidrocefalia 2 6,90 1 33.3 3 9,37
Sepsis urinaria 2 6,90 1 33.3 3 9,37
nosocomial

Descontrol metabdlico 4 13,79 1 33.3 5 15,62



El estudio citoquimico del LCR se muestra en la tabla 3, donde encontramos que en
30 pacientes (93.75%) el aspecto fue turbio con color blanquecino y sélo en 2
enfermos de los que egresaron vivos, su aspecto era transparente e incoloro. El
examen cualitativo para demostrar la existencia de hiperproteinorraquia (Pandy)
resulté positivo en el 100% de la casuistica. La glucorraquia fue determinada en
todos los casos encontréandose disminuida por debajo de 1.98 mmol/L en 27
enfermos (84.37%), de ellos en 25 egresados vivos (86.20%) y 2 fallecidos
(66.6%). La celularidad del LCR permitié encontrar leucocitos en nimero mayor de
300 X10°/L en 29 pacientes (90.62%), de los cuales 27 (93.10%) egresaron vivos y
2 (66.6%) fallecieron; el predominio celular fue a expensas de los
polimorfonucleares en 26 egresados vivos (89.65%) y en los 3 fallecidos (100%).

Tabla 3. Estudio citoquimico del liquido cefalorraquideo. Complicaciones vy
evaluacion terapéutica de la meningoencefalitis bacteriana. Hospital General
Docente Abel Santamaria Cuadrado. Junio 2006 a mayo 2008.

Estudio citoquimico \Vivos Fallecidos Total
(n1=29) (n2=3) (N=32)
No. 9% No. 9% No. 9%

Aspecto
*Transparente 2 6,90 - - 2 6,25
*Turbio 27 93,10 3 100 30 93,75
Color
*Incoloro 2 6,90 - - 2 6,25
*Blanquecino 27 93,10 3 100 30 93,75
Pandy
*Positivo 29 100 3 100 32 100

*Negativo - - - - - -
Glucosa

*< 1.98 mmol/L 25 86,20 2 66,6 27 84,37

*>1.98 mmol/L 4 13,79 1 33,3 5 15,62
Células

*>300 x 106/L 27 93,10 2 66,6 29 90,62

*< 300 x 106/L 2 6,90 1 33,3 3 9,37
Predominio
*Polimorfonucleares 26 89,65 3 100 29 90,62

* Linfocitos 3 10,34 - - 3 9,37

Los resultados obtenidos con la tincion con Gram del LCR se muestran en el grafico
1, encontrando diplococos Gram positivos en 13 pacientes (41%). También se
encontraron diplococos Gram negativos en 2 pacientes (6%) y bacilos Gram
negativos en 3 (9%), con 18 casos (56.25%) el total en quienes fue util esta
investigacion. Hubo 7 pacientes de nuestra muestra (22%), para los que esta
técnica no permitié hacer un juicio diagndstico y hubo una cifra similar de casos a
quienes no se les hizo la tincién de Gram al LCR.
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Grafico 1. Coloracion de Gram en el LCR. Complicaciones y evaluacion terapéutica
de la meningoencefalitis bacteriana. Hospital Abel Santamaria. Junio 2006 a mayo.

El estudio bacteriolégico realizado aparece en el grafico 2, constatando que el
Streptococcus pneumoniae se aislé en 11 casos (37%), Staphylococcus aureus en 3
pacientes (10%), Haemophilus influenzae y Neisseria meningitidis en 2 pacientes
respectivamente (7%), Enterobacter aerogenes en un paciente (3%) y no se logré
aislar ninglin germen en 13 casos (43%).

OS. pneumoniae
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z |
13: 429 11 34% O E. aerogenes
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Grafico 2. Estudio bacterioldgico del LCR. Complicaciones y evaluacion terapéutica
de la meningoencefalitis bacteriana. Hospital General Docente Abel Santamaria
Cuadrado. Junio 2006 a mayo.

El tratamiento fue indicado en todos los casos que fue posible, teniendo en cuenta
el resultado de la coloracion de Gram en el LCR, si éste no estuvo disponible o
cuando no aporté morfologia bacteriana se siguié el criterio de hacer tratamiento
empirico con cefalosporinas de tercera generacién, teniendo en cuenta que éstas



(Cefotaxime y Ceftriaxone) se consideran en la actualidad las drogas de eleccion
para comenzar el tratamiento empirico de la MEB extrahospitalarias.

En los casos donde el estudio bacteriolégico del LCR demostro la presencia de S.
aureus o en aquellos con una situacion clinica que los predispusiese a infeccion del
sistema nervioso central por este germen (trauma craneoencefalico), se les asocid
la vancomicina al tratamiento. Cuando se demostro la presencia de H. influenzae o
E. aerogenes se comenzé el tratamiento con ceftazidima mas gentamicina vy, tanto
en estos casos como en aquellos donde no se pudo establecer un juicio adecuado
sobre el germen causal por la coloracién de Gram ni por cultivo del LCR, pero cuya
evolucion fue desfavorable por la presencia de complicaciones, después de un
tratamiento inicial de cefalosporinas de tercera generacién se emplearon otros
tratamientos que incluyo el uso de meropenem y/o ciprofloxacina.

Los resultados obtenidos se exponen en la tabla 4, donde se observa que egresaron
vivos 22 pacientes tratados solamente con cefalosporinas de tercera generacion
(75.87%), uno sufrié algunas complicaciones (convulsiones y descontrol metabdlico
de su diabetes mellitus) (3.44%). Fueron tratados con cefalosporinas de tercera
generacion mas vancomicina 7 pacientes que egresaron vivos (34.13%), y los tres
fallecidos (100%) fueron tratados con diferentes combinaciones de antibiéticos de
las anteriormente mencionadas.

Tabla 4. Evolucién final segin esquema terapéutico empleado. Complicaciones y
evaluacidon terapéutica de la meningoencefalitis bacteriana. Hospital General
Docente Abel Santamaria Cuadrado. Junio 2006 a mayo 2008.

Egresados vivos [Fallecidos

n=29
Agrupaciones segun n=3
esquema de tratamiento No. % No. %
Cefalosporinas de 3ra |22 75,87 - -
generacion solamente

(Ceftriaxone 2gm c¢/12h o
Cefotaxime 2gm c¢/8h)

Cefalosporinas de 3ra|7 24,13 - -
generacion combinadas con

otro antibiotico (Ceftriaxone

2gm c¢/12h o Cefotaxime

2gm ¢/8h + Vancomicina 1

gm c/8h)

Otras combinaciones de |- - 3 100
antibiodticos

DISCUSION

El andlisis de la muestra segln grupos de edades verifica un predominio
significativo de la enfermedad en el grupo entre 30 a 59 afios de edad, mostrando
ademas que resulta también frecuente en los otros grupos de edades que le siguen,
segun el test para la comparaciéon de proporciones de un mismo grupo (pacientes
con MEB), considerando como categorias excluyentes los grupos de edades



establecidos en la clasificacion (P<0.05), lo que indica que esta afeccidon tiene una
tendencia a hacerse mas frecuente a partir de la cuarta década de la vida.

Los fallecidos fueron 3 pacientes (9.73% del total de enfermos), esta cifra es
superior a la reportada por Brink M. (6.3%) quien atribuye sus buenos resultados al
uso de elevadas dosis de betalactdmicos en el tratamiento segun las normas
internacionales *; en la serie se ha seguido una conducta terapéutica similar a
pesar de las diferencias obtenidas al respecto. Ricciardi y col. % constataron una
mortalidad de 10.2%, cifra ésta muy préxima a la que se observa en el estudio.
Otros autores reportan una mortalidad del 5% en MEB causadas por N. meningitidis
y H. influenzae bien tratados, 80% en las causadas por bacilos Gram negativos
antes del advenimiento de las cefalosporinas de tercera generacion y de un 25% en
las causadas por S. pneumoniae. Algunos sefialan una mortalidad en MEB
producidas por S. pneumoniae de un 30% en el adulto >®. Siempre se hace notar
que la mortalidad es méas elevada en los extremos de la vida.’

La aparicion de las convulsiones como complicacién frecuente concuerda con
algunos autores quienes coinciden que del 20 al 30% de los pacientes con
meningoencefalitis cursa con convulsiones focales o generalizadas ' !'. En el
estudio ésta resultdé ser la complicacidn de mayor incidencia. También el edema
cerebral fue una complicacién neuroldgica observada de manera importante. La
neumonia nosocomial resultdé la complicacidén no neuroldégica de mayor incidencia,
no obstante, su aparicion fue menos frecuente que las convulsiones y el edema
cerebral. Aplicando aqui el test de comparacién de proporciones para grupos
independientes (pacientes con diferentes complicaciones), se comprueba que el
nimero de enfermos con convulsiones y edema cerebral es significativamente
superior al niumero de aquellos que desarrollaron el resto de las complicaciones
registradas (P<0.05), no existiendo diferencias significativas entre las primeras.

El estudio citoquimico del LCR resulté de extrema importancia, pues permitié el
diagnostico positivo en el 100% de los pacientes, estos resultados concuerdan con
los encontrados por otros autores * © 2. Precisamente, el hecho de que al menos
en dos de los casos de la muestra se hallé obtenido un LCR transparente e incoloro
corrobora la afirmacién de que un LCR claro no descarta la posibilidad de una MEB.
El analisis descriptivo sobre el estudio citoquimico del LCR, revela a partir de las
frecuencias absolutas obtenidas y de la estimacion porcentual de su magnitud
relativa (Proporcién) que las diferencias que se registran en cada criterio de
clasificacién (aspecto, color, pandy, glucosa y células) son concluyentes.

La coloraciéon de Gram se considera, dentro de los métodos tradicionales, el mas
eficaz para llegar a un juicio acerca del diagndstico etiolégico en los pacientes con
MEB.*?

La tincidon con Gram del LCR permitid identificar diplococos Gram positivos en la
mayoria de los pacientes, donde resulté Util esta investigacién. Al aplicar el test
para la comparacién de proporciones de un mismo grupo (total de pacientes en la
muestra), considerando como categorias excluyentes los resultados de esta prueba,
se comprueba una manifestacién relativa significativamente superior de diplococos
Gram positivos, con relacion al resto de los resultados considerados (P<0.05).

El analisis de los datos obtenidos por cultivo del LCR permite concluir, a partir de la
aplicacion del test para la comparacion de proporciones de un mismo grupo (total
de pacientes en la muestra) considerando como categorias excluyentes los
gérmenes encontrados, que el Streptococcus pneumoniae presenta una frecuencia
como causa de MEB significativamente mas elevada que el resto de los que se
clasifican (P<0.05), lo que coincide con la inmensa mayoria de estudios similares,



siendo sefialado por algunos autores que ésta es la etiologia predominante en la
MEB del adulto, y principal agente causal en todos los grupos de edades. El analisis
descriptivo de los casos donde no se logré aislar el germen causal respecto a
aquellos donde si resultd posible obtener este dato, refleja que el cultivo del LCR no
resulta totalmente eficaz para aislar el agente causal de las MEB, habiendo arrojado
resultados negativos en poco menos de la mitad de los pacientes a quienes se les
realizd. No se logré aislar la Listeria monocytogenes en ninguno de los cultivos
realizados a pesar que algunos la citan como la tercera causa mas frecuente de
MEB en adultos.*?

Como se ve en los resultados obtenidos con las cefalosporinas de tercera
generacion como Unico antibidtico inicial han sido adecuados pues haciendo el
analisis descriptivo de los datos se observa que una amplia mayoria de casos
(75.87%) resolvié con éstas reafirmando el criterio de que este grupo de
antibidticos constituye el tratamiento de eleccidon de las MEB extrahospitalarias.

Al concluir la investigacion se pudo observar que la meningoencefalitis bacteriana
resulté la mas frecuente a partir de la cuarta década de la vida; la mortalidad
estuvo alrededor del 10% de la muestra; las convulsiones y el edema cerebral
fueron las complicaciones neuroldgicas mas frecuentes, en tanto que la neumonia
fue la complicacién sistémica de mayor incidencia. El aspecto turbio, color
blanquecino, hiperproteinorraquia, hipoglucorraquia y la celularidad superior a 300
X10%/L del LCR permitieron hacer el diagndstico positivo de MEB en la inmensa
mayoria de los casos, aunque hubo casos de la enfermedad con LCR claro. La
coloracién de Gram resulté eficaz en mas de la mitad de los casos favoreciendo un
juicio diagnédstico inicial que permitid comenzar la antibidticoterapia con cierta
objetividad. El agente causal mas frecuentemente aislado fue el Streptococcus
pneumoniae. Los resultados obtenidos al emplear cefalosporinas de tercera
generacion permiten considerar que éstas siguen siendo aln el grupo de
medicamentos de eleccién para comenzar con el tratamiento empirico de las MEB
extrahospitalarias.
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