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Resumen

Se analizan 30 episodios de meningitis por Streptococcus
pneumoniae ocurridos en 28 pacientes, en un periodo de
tiempo comprendido entre 1989 y 1998. La edad media de
los pacientes fue de 41 anos, el 32% present6 enfermedades
o condiciones clinicas subyacentes, entrela que se destacé la
diabetes mellitus; en el 46 % se constataron focos infecciosos
que sirvieron como puerta de entrada para el compromiso
del espacio meningeo que en orden de frecuencia fueron:
otitis media aguda, mastoidistis, sinusitis, fistula pericraneal
y neumonia. El tiempo promedio de evolucién de los sinto-
mas desde su inicio hasta el diagndstico fue de 36 hs. E190%
de los pacientes presentd fiebre e irritacién meningea. A su
ingreso, en el 48% se evidencié deterioro del estado de
conciencia y en el 23 % signos de foco neurolégico.
Tomografia axial computada de cerebro se realizé en el 53%
de la serie. La rentabilidad del Gram y cultivo del LCR fue
del 80 y 75% respectivamente y el de los hemocultivos 60%.
E1100% de las cepas de neumococos aisladas fueron sensi-
bles a la penicilina. La mortalidad fue del 28% y las secuelas
neuroldgicas se observaron en el 13%. La inmunizacién no
serealizé en ninguno a pesar de que presentaban indicacio-
nes precisas de la misma.

Introduccién

El Streptococcus pneumoniae es uno de los principales
agentes etiolégicos de meningitis bacteriana (1) que posee
un perfil distintivo entre las otras formas de meningitis por
la gravedad de su sintomatologia, por los grupos de edad
que afecta, especialmente nifios y adultos con desordenes
inmunolégicos y por su elevada morbimortalidad situacién
que permanece sin grandes cambios a pesar del mayor
conocimiento sobre la fisiopatologia de esta entidad
infectolégica, de la incorporacién de nuevas técnicas de
laboratorio y de contar con antibiéticos de alta eficacia.

A pesar del interés que le confiere su frecuencia y grave-
dad, pocas publicaciones se han realizado en nuestro pais
sobre el andlisis epidemiolégico en pacientes adultos.

Consideramos de interés aportar nuestra experiencia de
30 episodios estudiados en un hospital en los que hemos
analizado preferentemente el perfil clinico de esta patologia
ademas de revisar aspectos del tratamiento e inmuno-pro-
filaxis.

(*) Servicio de Medicina Interna Hospital Escuela Gral. José F. de San Martin.
Corrientes.

Material y métodos
Seanalizaronretrospectivamente historias clinicas con diag-
ndstico de meningitis bacteriana extrahospitalaria que in-
gresaron al servicio de Clinica Médica y Terapia Intensiva
del Hospital Escuela Gral. José F. de San Martin en el lapso
de tiempo comprendido entre 1 de Enero de 1989 y 31 de
Diciembre de 1998.

El diagnéstico se bas6é en la combinacién de hallazgos
clinicos y bacteriolégicos (cultivos deliquido cefalorraquideo
LCR positivo para Streptococcus pneumoniae o cultivo de LCR
negativo con pleocitosis neutrofilica mas técnica de latex y/
o hemocultivos positivos para neumococos).

En el periodo arriba mencionado se encontraron 60 histo-
rias clinicas con diagnéstico de meningitis bacteriana.
Streptococcus pneumoniae fue el germen responsable de 30
episodios de meningitis ocurridos en 28 pacientes (50%)
Neisseria meningitis en el 25 %, meningitis purulenta sin
germen 14% y por bacterias gram negativas en el 1%.

Los datos analizados fueron: sexo, edad, sintomas de
inicio de la enfermedad, evolucién, enfermedad o condicio-
nes subyacentes, estudios por imagenes: Tomografia axial
computada (TAC) caracteristicas citoquimicas de LCR: (re-
cuento leucocitario total y diferencial, determinacién de las
cifras de proteinas y glucosa), estudios microbiolégicos:
(cultivos y latex de LCR y hemocultivos) tratamiento anti-
bidtico y terapia ayudante administradas.

Focos de origen: se definen como los focos iniciales desde
donde la infeccién se extendié a los espacios meningeos. 1)
otitis media aguda (OMA), diagnosticada por clinica y el
examen otoscépico. 2) fistula pericraneal (FP): su existencia
se considera en pacientes con antecedentes de traumatismo
craneal y con evidencia de rino-otolicuorrea, 3) neumonia
(N), diagnosticada por clinica y radiologia, 4) sinusitis (SN)
diagnosticada por clinica y evidencia radiolégica de
velamiento de los senos o engrosamiento de la mucosa y
estudios bacteriolégicos.

Estudio bacteriolégico: El sedimento resultante de la
centrifugacién del LCR se sembré en agar sangre y se le
realiz6 una tincién de Gram. La placa de agar sangre se
incubo en una atmésferade CO2al5-10%. Los hemocultivos
serealizaron seguin técnicas convencionales. El Streptococcus
pneumoniae fue identificado por las caracteristicas de las
colonias, tincién de Gram, catalasa, sensibilidad ‘a la
optoquina y ocasionalmente solubilidad en bilis.

La sensibilidad se determiné sistematicamente por el
método de difusién en agar utilizando disco de 1Ug de
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oxacilina (Kirby-Bauer). Se consideraron sensibles las cepas
con un halo de inhibicién superior a 20 mm.

Resultados

De los 28 pacientes estudiados el 57% fue de sexo masculino
yel43% femenino. La edad media fue de 41 afios (17-71 afios).
El132% presenté enfermedades o condiciones clinicas subya-
centes: 6 eran diabéticos, otros 3 presentaron alcoholismo,
cancer de es6fago y antecedente de esplenectomia. En 14
pacientes (46%) se constaté focos infecciosos que sirvieron
como puerta de entrada para el compromiso del espacio
meningeo: 6 presentaron OMA y en 2 hubo extensién del
proceso a mastoides, 4 presentaron SN maxilar y esfenoidal,
2tenian Ny 2 presentaban FP posterior a traumatismo craneo
facial ocurrido 5 y 8 afios previos al desarrollo de meningitis
aguda; con rinorraquia intermitente y recidiva, por lo cual
necesitaron correccién quirtrgica. El tiempo promedio delos
sintomas clinicos previo a la internacién y diagnéstico fue de
36 Hs; fiebre, cefalea y vomitos alimentarios fueron reporta-
dosenel 90 % delos pacientes, al exdmen fisico se constataron
signos meningeos en el 70% de la serie, 14 (48%) presentaron
trastornos del sensorio, 8 ingresaron en coma necesitando
internacién en unidad de terapia intensiva (UTI) desde el
inicio y otros 2internados en clinica medica, luego de48 hs de
tratamiento tuvieron deterioro severo del estado neurolégico
por lo cual fueron derivados a UTL

En 16 pacientes (53%) se realiz6é TAC; en 6 se evidencia-
ron lesiones isquémicas tinicas o multiples, 5 presentaron
edema difuso, tres de los cuales tenian desviacién leve de la
linea media y en otros 5 no se evidenciaron lesiones. Signos
de foco neurolégico al ingreso lo presentaron 7 pacientes: 4
con hemiparesia y 3 con afectacién del IIl y VI par; 3
pacientes dentro de las primeras 24 hs de internacién pre-
sentaron convulsiones ténico clénicas generalizadas, 8 (27%)
fallecieron. Los resultados bacteriolégicos, citolégicos y
citoquimicos se realizaron en la totalidad de los enfermos; el
rendimiento del Gram fue de 80% (24), el cultivo de LCR
arroj crecimiento de Streptococcus pneumoniae en 22 pacien-
tes (75%) y los hemocultivos tuvieron una rentabilidad del
60% (22). Todas las cepas fueron sensibles a penicilina; la
técnica de latex se realizo sélo en 6 pacientes.

El perfil citoquimico del LCR fué el siguiente:
hipoglucorraquia (niveles menores de 40 mg/dl) se hall6 en
el 75% del total de pacientes. Recuento leucocitario de LCR
superior a 2000 leucocitos present6 el 77% y por debajo de
1.000 el 23%. El nivel de proteina por encima de 70 mg/dl se
detect6 en el 80%.

Respecto a tratamiento antibiético 16 episodios fueron
tratados con penicilina en alta dosis (300.000 unidades/ Kg
/dia), 14 recibieron cefalosporinas de tercera generacion:
ceftriaxona o cefotaxime y en 12 pacientes se utilizaron
manitol y corticoides con el objetivo de disminuir el edema
cerebral.

Discusion

En la literatura médica se considera que el Streptococcus
pneumoniae ocupa el segundo lugar por frecuencia y sigue a
la Neisseria meningitidis como agente responsable de me-
ningitis aguda adquirida en la comunidad. En nuestro
hospital se observé la situacién inversa, el neumococo fue el
principal agente responsable de ésta infeccion.

Neisseria meningitidis fue responsable del 25 % del total
de los casos, pese a haber padecido en el afio 1996 un brote
epidémico de meningitis a meningococo grupo C. (2)

Las personas con alto riesgo de adquirir meningitis por
neumococos incluyen aquellas mayores de 50 afios, maxime
si presentan condiciones o enfermedades que ocasionen
deterioro del sistema inmunolégico, entre las que se desta-
can diabetes, esplenectomia, alcoholismos y enfermedades
oncoldgicas.

La edad media de nuestros pacientes fue de 41 afios, cifra
levemente inferior a la publicada en otras series (3 -4). Este
resultado se debe a que el 50% de la poblacién se encontraba
por debajo de los 50 afios y la edad méxima fue 71 afios.

Otras condiciones clinicas predisponentes citadas con
frecuencia en la literatura como ser alcoholismo,
esplenectomia y enfermedades oncolégicas fueron poco
frecuentes en esta serie (4).

En concordancia con la literatura, el 46 % de los enfermos
present6 focos primarios de infeccién entre las que se des-
tacaron: la OMA (6 pacientes) seguida en frecuencia por SN
(4 pacientes) N y FP (2 pacientes).

La OMA es poco frecuente en la edad adulta, en este
grupo etario se la considera como una infeccién seria, maxi-
me si hay extensién a las celdillas mastoidas, situacién que
se observé en 2 de los 6 pacientes. El neumococo invade el
espacio meningeo desde estas infecciones vecinas por dise-
minacién venosa retrograda. Los niveles bajos en comple-
mento, la ausencia de un sistema linfético y de neutrofilos
en el LCR determinan en el huésped una resistencia dismi-
nuida a las infecciones haciendo de ella un area favorable
para la multiplicacién bacteriana.

A diferencia de otras publicaciones (5) la frecuencia de
fistula pericraneal ha sido baja en nuestra poblacién (6%)
pero en ambos casos se correlacioné con una con una
constante de esta entidad: el antecedente de traumatismo
créneo facial, la recidiva de los episodios de meningitis y la
necesidad de correccién quirtrgica de la brecha anatémica.

La evolucién de los sintomas antes de la internacién tuvo
un caracter agudo y el diagnéstico oportuno se realizé con
prontitud por el hallazgo de sintomas de irritacién meningea
en el 90% de los pacientes asociado a la presencia de fiebre; 3
pacientes no tuvieron fiebre al momento del ingreso y el
cuadro clinico ostensible fue el déficit neurolégico, en uno de
ellos la presencia de convulsiones fue la tinica manifestacién
de compromiso neurolégico y lo present6 el paciente mas
anoso de la serie. Se debe tener presente que en personas que
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se encuentran en los extremos de la vida y en pacientes
inmunocomprometidos los signos meningeos y fiebre (fre-
cuentes en pacientes jovenes e inmunocompe-tentes) estan
ausentes y sintomas neurolégicos como hipersomnia, obnu-
bilacién y convulsiones son los que obligan a descartar la
infeccién meningea de origen bacteriano. (6-7)

Disminucién del nivel de conciencia presentaron 14
pacientes (48%), de los cuales 8 estaban en coma y tres de
ellos tenian focos neurolégicos.

La presencia de episodios convulsivos toénico-clénicos
generalizados dentro de las primeras 48 hs de internacién y
tratamiento se dio en el 10% de los enfermos y estuvo en
directa relacién con el aumento de la presién intracraneal
reflejado por signos y sintomas clinicos como edema de
papila, bradicardia y deterioro neurolégico.

LaTAC estil paraevaluar el dafio estructural cerebralen
pacientes que presentan severo deterioro neurolégico y
signos de foco en el momento del diagnéstico o en los que
seinstala ésta condicién durante la evolucién de la enferme-
dad. En nuestra serie, 70% de los 16 pacientes a quienes se

les realiz6 este estudio por imagen, demostraron anormali-
dades y que en orden de frecuencia se destacaron: lesiones
isquémicas dnicas o miltiples y edema cerebral difuso,
resultantes de vasculitis de los vasos cerebrales, fenémenos
que se ven con gran frecuencia en la meningitis por
neumococos y que en menor frecuencia se describen en
otras formas de meningitis.

La mortalidad fue del 28% y los factores asociados a una
mala evolucién clinica estan graficados en la figura 1. Estos
son similares a los publicados por otros autores (8), entre los
que se destacan: edad, preexistencia de enfermedad subya-
cente, disminuciéon del nivel de conciencia, convulsiones,
bacteremia y baja concentracién de glucosa y alto contenido
de proteina en el LCR.

Las secuelas neuroldgicas inmediatas observadas en 3
pacientes fueron: paralisis del IIl y VI par y hemiplejia.

En cuanto a los resultados bacteriolégicos, observamos
que la rentabilidad de la tincién de Gram en la MN es
elevada y similar al rendimiento del cultivo del LCR.

Edad Enfermedad Foco Glasgow TAC LCR Hemocultivo Evolucién
Sexo Subyacente Foco neurolégico
68 M DT OMA 8/15 Edema Gb 14.000 Positivo Obito
difuso Prot.5.6 g/dl 48 hs
Gluc 76 mg/ dl
Gluc. 470 mg/d|
71M DT N 10/15 Isquemias Gb 900 N Obito
Convulsiones Prot. 120 mg./dl Positivo 48hs
mdltiples Gluc. 30 mg/dl
Gluc. 370 mg/d|
59 M Cancer de CVAS 12/15 Isquemias Gb 23.000 90% N
Eséfago Hemiparesia mdltiples Prot. 180 mg/ dl Positivo Obito
Gluc.10 mg/dl 72 hs
50 F OMA 10/15 Normal Gb 7.800 85% N
Hemiparesia Prot. 315mg/dl Positivo Obito
Gluc. No dosable 5to dia
44 F CVAS 8/15 No Gb 600 80% N
Convulsiones Prot.180mg/dI Positivo Obito
Gluc 10 mg/dl 48hs
56 F N 8/15 Edema GCb 3.400 75% N Negativo Obito
Hemiparesia severo Prot. 250mg/d|I 24 hs
Gluc. 10 mg/dl
56 F CVAS 11/15 No Gb 10.000 89% N Negativo Obito
Convulsiones Prot. 350 mg/ dl 72 hs
Gluc. 50mg/dl
64 F OMA 10/15 Edema Gb 120 cel Positivo Obito
isquemia Prot. 250 mg/d| 72 hs
muiltiples. Gluc. 10 mg/di
DT: Diabetes, N: Neumonia, OMA: Otitis media aguda, CVAS: Catarro de la via aérea superior
Figura 1: factores de riesgos asociados a los 8 pacientes fallecidos de la serie.
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El porcentaje de hemocultivos positivos también ha sido
elevado (60%), pero en nuestra serie ha contribuido escasa-
mente al diagnostico etiolégico de la MN, pero enfatizamos
que es debuena précticalarealizacién delos mismos porque
estos pueden ser ttiles para llegar al diagnoéstico definitivo
cuando el cultivo del LCR es negativo, situacién que obser-
vamos en 2 de nuestros pacientes.

Esdedestacar quelatotalidad delas cepas deneumococos
aisladas en nuestros pacientes fueron sensibles ala oxacilina.

En la literatura se reconoce que el surgimiento de cepas
resistentes ala penicilina y a otros antibiéticos betalactamicos
como las cefalosporinas de tercera generacién estan asocia-
dos a una peor evolucién clinica y a mayor mortalidad (9).

Segtin la concentracién inhibitoria minima (CIM), la re-
sistencia a la penicilina y a otros antibiéticos se clasifica en
cepas susceptibles: (CIM < a 0,06 Ug /ml) resistencia inter-
media (CIM de 0.1 a 1.0 Ug/ml.) y resistencia elevada (CIM
>2 Ug/ml).

Enla Argentinalaresistencia estimada en forma global es
del 20% variando segtin el area geogréfica entre el 5y 15%,

*(10) esta situacién nos obliga a permanecer en alerta en
nuestro medio sobrela posibilidad del surgimiento de cepas
resistentes y por ende se debe determinar el patrén de
sensibilidad de todas las cepas de Streptococcus pneumoniae
aisladas a partir de muestras representativas. En nuestro
pais el porcentaje de cepasresistentes a las cefalosporinas de
tercera generacion es inferior al 1 % de todas la muestras
obtenidas en infecciones invasivas.

En esta serie, la utilizaciéon de la técnica de latex ha sido
escasa por una cuestién de disponibilidad, pero deberia ser
implementada por su rdpida, facil realizacién y por su
sensibilidad frente al Streptococcus pneumoniae que es del 60 al
80% (6)

El tratamiento antibiético de eleccién parala MN, tenien-
do presente el antecedente de la aparicién de cepas de
neumococos resistente a la penicilina en nuestro pais son las
cefalosporinas de tercera generacién. Este esquema se man-
tendré hasta la identificacién del patégeno y los resultados
de sensibilidad.

Con respecto al tratamiento instituido en nuestro hospi-
tal, a pesar del patrén de sensibilidad, en el 40% de la serie
se mantuvo la indicacién de cefalosporina de tercera gene-
racioén principalmente ceftriaxona, y considerando que los
principales factores para mantener este esquema fueron: la
facilidad de administracién, (por via endovenosa o
intramuscular cada doce horas) evitando asi la realizacién
de via venosa central que se necesita para administrar
grandes dosis de penicilina y la de completar el tratamiento
domiciliario en los pacientes con buena evolucién.

En pacientes adultos con MN el rol de la terapia con
glucocorticoides es controvertido a pesar que diversos traba-
jos clinicos y experimentales han demostrado su utilidad en

reducirla produccién de citoquinas y la severidad del proceso
inflamatorio en el LCR y las secuelas neurolégicas (11-12).

En ausencia de datos disponibles que argumenten la
contraindicacién de su uso en pacientes adultos parece
razonable considerar su indicacién en aquellos que tengan
alta concentraciéon de bacterias en el LCR, marcada altera-
cién de la conciencia 6 incremento enla presién intracraneal
documentados por evaluacién clinica y estudios radiolégicos
como TAC o RMN. La dosis recomendada de dexametasona
a administrar 30 minutos previos al tratamiento antibiético
es de 0.15 mg /Kg ¢/ 6 hs durante 4 dias (13).

A pesar que desde el afio 1983 la vacuna antineumocécica
esta disponible; que contiene los 23 polisacaridos capsulares
delas cepas que mas frecuentemente ocasionan enfermeda-
des invasivas y su eficacia ha sido demostrada en multiples
trabajos (14 -15) donde se determiné que la misma reduce
entre el 50 y 70% las infecciones severas, tanto en adultos
sanos como en huéspedes inmunocomprometidos, ningtin
paciente de esta serie recibi6 la misma a pesar que tenian
indicaciones precisas para la inmunizacién, como ser: adul-
tos mayores de 65 afios, pacientes con enfermedades créni-
cas, inmunocomprometidos y portadores de fistula
pericraneal; por lo cual enfatizamos que estos pacientes
deben ser vacunados antes de que se le otorgue el alta
hospitalaria.

Conclusiones

En nuestro hospital, Streptococcus pneumoniae fue el princi-
pal agente causal de meningitis bacteriana con un perfil
distintivo entre otros tipos de meningitis bacteriana por
presentar factores predisponentes como son los anteceden-
tes de infecciones primaria y secundaria, por la poblacién
étarea que afecta, la utilidad de los examenes complemen-
tarios entre los que se destacan la rentabilidad del Gram y
cultivo del LCR y la delos hemocultivos, por la utilidad que
tienela TAC que evidencian lesiones también casi privativas
de este tipo de meningitis, por el aspecto del tratamiento en
el cual se destaca la utilidad de los antibiéticos y por la
posibilidad de disminuir la tasa de morbilidad y mortalidad
elevada, inherentes a la meningitis por neumococos, a tra-
vés de una inmunizacién adecuada particularmente en la
poblacién de alto riesgo.
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