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INTRODUCCION

Se entiende por meningitis neonatal la si-
tuacién clinica caracterizada por signos y
sintomas de infeccién sistémica, marcadores
inflamatorios compatibles (hemograma,
proteina-C-reactiva (PCR), etc.) y altera-
ciones en el liquido cefalorraquideo (LCR)
sugerentes de inflamacién meningea (au-
mento de leucocitos y protefnas y disminu-
cién de la glucosa), no siendo indispensable
el aislamiento de microorganismos'. Para la
interpretaciéon de los hallazgos en el LCR
hay que tener en cuenta que en el periodo
neonatal los rangos de normalidad son dife-
rentes a los encontrados en lactantes y ni-
fios, y con diferencias también entre recién
nacidos (RN) a término y prematuros®. (Ta-

bla I)

Una vez realizado el diagndstico y a partir de
los resultados del analisis microbiolégico se
considera meningitis microbiologicamente
probada cuando el cultivo del LCR es posi-
tivo para bacterias, virus u hongos; menin-
gitis microbiologicamente probable cuando

el cultivo del LCR es negativo y el hemocul-
tivo positivo y meningitis microbiologica-
mente no probada cuando ambos cultivos
son negativos’.

No estd aclarado por qué en el curso de una
bacteriemia unos RN desarrollan meningitis
y otros no. Estudios experimentales postu-
lan que el nimero elevado de bacterias que
invaden el torrente circulatorio se correla-
ciona con la probabilidad de meningitis.
También se relaciona con las caracteristicas
de los gérmenes, y asi el antigeno capsular
Ki de E. coli, que es similar al polisacdrido
capsular de N. meningitidis tipo B, es impor-
tante para favorecer la supervivencia del
germen en el torrente sanguineo y propiciar
su paso por la barrera hemato-encefilica.
Mis del 80% de las meningitis neonatales
por E. colison causadas por cepas portadoras
de este antigeno. De igual manera se ha se-
fialado en las infecciones por S. agalactiae
(EGB), un mayor riesgo de desarrollar me-
ningitis cuando la infeccién es por los bioti-
pos Bl a B6 o la importancia del polisacéri-
do capsular del tipo III como factor de

Tabla I. Valores normales del LCR en la etapa neonatal

Parametros Prematuro A término
Leucocitos / mm3 <40 <30
Neutréfilos % <170 <60
Protefnas (mg/dl) <250 <170
Glucosa (mg/dl) > 30 > 40
Glucosa LCR/Sangre (%) > 50 > 50
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virulencia en las meningitis tardias por este
germen’.

Al igual que las sepsis, la mayorfa de los au-
tores clasifican las meningitis neonatales,
segtn la edad al inicio de la clinica, en me-
ningitis precoces, cuando las manifestacio-
nes clinicas se inician en los primeros 3 dias
de vida**, o en los primeros 7 dias de vida y
que habitualmente son producidas por mi-
croorganismos procedentes del tracto vagi-
nal materno (transmisién vertical) y en me-
ningitis de comienzo tardio, que se inician
después de los primeros 4-7 dias y que casi
siempre son producidas por gérmenes proce-
dentes del entorno hospitalario o familiar
(transmisién nosocomial/comunitaria)®’.
Con esta clasificacién se pueden incluir en-
tre las meningitis de comienzo precoz, algu-
nas de transmisién nosocomial adquiridas
en los primeros dfas de vida y, por el contra-
rio, entre las tardfas, algunas de transmisién
vertical que tuvieron un periodo de incuba-
cién prolongado, de tal manera que la dife-
renciacién de estas infecciones con criterios
cronolégicos permite que se mezclen me-
ningitis de frecuencia, etiologfa y mortali-
dad diferentes. Por ello, parece més apropia-
do clasificar estas infecciones segin el
mecanismo de transmisién en verticales y
nosocomiales /comunitarias independien-
temente de la edad al inicio de la clinica’. Se-
gln esta divisién, se considera meningitis de
transmision vertical, cuando la clinica se
inicia en los tres primeros dias de vida y se
descarta infeccién nosocomial precoz, o bien;
si se inicia después de las 72 horas de vida, de-
ben existir factores de riesgo de transmisiéon
vertical (parto prematuro espontdneo, co-
rioamnionitis, fiebre intraparto, rotura prolo-
gada de membranas, etc.), aislarse germen ti-
pico de infeccién vertical (EGB, E. coli, L.
monocytogenes,...) y no haber factores de ries-
go de infeccién nosocomial. Se diagnostica

meningitis de transmisién nosocomial,
cuando las manifestaciones clinicas se ini-
cian después de las 72 horas de vida y se des-
carta infeccién vertical tardfa.

Dadas estas diferencias, presentaremos las
caracteristicas de ambas formas clinicas por
separado.

MENINGITIS VERTICALES

Son causadas por gérmenes inicialmente lo-
calizados en el canal genital materno que,
por via ascendente o contacto directo, pri-
mero contaminan la piel y/o mucosa respira-
toria y/o digestiva del feto y luego invaden
su torrente circulatorio. Se consideran fac-
tores riesgo de transmision vertical aquellas
circunstancias obstétricas que se asocian a
una incidencia significativa de infeccién
bacteriana®: colonizacién vaginal materna
por germen patdégeno, parto prematuro es-
pontdneo, corioamnionitis, fiebre intraparto,
rotura prologada de membranas, hipoxia, in-
feccién urinaria al final de la gestacién, etc.

Incidencia

La incidencia de meningitis es mayor en el
periodo neonatal que en ninguna otra épo-
ca de la vida, siendo m4s frecuente en la pri-
mera semana. Se considera, en general, que
se asocia a la sepsis bacteriana en el 20-25%
de las mismas®’. En la literatura se describe
una frecuencia de meningitis bacteriana ne-
onatal que oscila entre 0,2-1%o recién naci-

dos vivos (RNV)?%?,

En la experiencia del Grupo de hospitales
Castrillo® se diagnosticaron 84 meningitis
de transmisioén vertical sobre un total de
165.282 RNV (0,51%o), siendo la inciden-
cia superior en los RN< 1500 grs, que en los
de peso superior; (p<0,001). El diagnéstico
fue de meningitis microbiolégicamente
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probada en 66 casos, probable en 8 y no pro-

bada en 10 (Tabla II).

Comenzaron en las primeras 72 horas de
vida 70 meningitis (83,3%) y las 14 restan-
tes (16,7%) después de los 3 dfas de edad. El
100% de las meningitis en RN de muy bajo
peso (RNMBP) comenzaron antes de las 72
horas de vida. En un 46,4% de los casos no

se constatd ningin factor de riesgo y solo el
16,7% asociaban 2 6 més. (Tabla II)

Etiologia

En los ltimos afios los microorganismos
més frecuentemente responsables de me-
ningitis precoz son el estreptococo -hemoli-
tico del grupo B (EGB), E. coliy L. monocy-
togenes, aisldndose con mucha menor
frecuencia algunos bacilos Gram-negativos
(K. pneumoniae, Proteus, Pseudomonas,
etc.)**"°. Los resultados del estudio de Grupo
Castrillo se presentan en la tabla III. Predo-

Tabla II. Incidencia, tipo de meningitis y factores de riesgo

Meningitis vertical

N RN vivos 165.282
N® Meningitis (%o) 84 (0,51)
N2 RN vivos < 1500 gr 1.946
N*® Meningitis (%o) 12 (6,17)
Meningitis probada (%) 66 (78,6)
Meningitis probable (%) 8(9,5)
Meningitis no probada (%) 10 (11,9)
Sexo varén (%) 45 (53,6)
Prematuridad (%) 24 (28,6)
<2500 gr (%) 24 (28,6)
< 1500 gr (%) 12 (14,3)
Parto prematuro espontaneo 17 (20,2)
Fiebre intraparto 16 (19)
RPM 12 (14,3)
Corioamnionitis 10 (11,9)
Hipoxia 6 (7,1)
Infeccién urinaria 3(3,6)
Ningtn factor de riesgo 39 (46,4)

Meningitis nosocomial

Ne RN ingresados 33.703
N® Meningitis (%) 67 (0,20)
N RN ingresados < 1500 gr 2.301
N Meningitis (%) 30(1,3)
Meningitis probada (%) 49 (73,1)
Meningitis probable (%) 2(3,0)
Meningitis no probada (%) 16 (23,9)
Sexo varén (%) 35(52,2)
Prematuridad (%) 41 (61,2)
<2500 gr (%) 41 (61,2)
< 1500 gr (%) 30 (44,8)
Catéter venoso central 37 (55,2)
Ventilacién mecénica 33(49,2)
Antibioterapia previa 33(49,2)
Alimentacién I.V. 32 (47,8)
Cirugfa previa 14 (20,9)
Sepsis previa 9(13,4)
2 6 més factores de riesgo 42 (62,7)

RPM= Rotura prolongada de membranas
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Tabla III. Meningitis neonatal probada. Etiologia

Patégenos Vertical (n=66) Nosocomial (n=49)
N® casos (%) N® casos (%)
Gram -positivos 43 (65,1) 18 (36,7)
EGB 32 (48,5) -
S. epidermidis 1(1,5) 12 (24,5)
E. faecalis 2 (3,0) 2(4,1)
L. monocytogenes 1(1,5) -
Otros 7 (10,6) 4(8,2)
Gram -negativos 21 (31,8) 22 (44,9)
E. coli 12 (18,2) 13 (26,5)
Klebsiella 4(6,0) 5(10,2)
Enterobacter 1(1,5) 1(2,0)
Otros 4 (6,0) 3(6,1)
Candida sp 5(10,2)
Enterovirus 2 (3,0) 4 (8,2)

EGB: estreptococo _-hemolitico del grupo B

minaron los gérmenes Gram positivos, des-
tacando el EGB, que por si solo fue respon-
sable del 48,5% de los casos. Entre los
Gram-negativos predominé E. coli. La co-
rrelacién entre cultivo del LCR y hemocul-
tivo fue de 69,7%, llegando al 84% en los
casos de meningitis por EGB. Este hecho
habla a favor de la realizacién de puncién
lumbar cuando se sospecha sepsis en los pri-
meros dfas de vida (aspecto cuestionado por
algunos autores') sobre todo por las impli-
caciones terapéuticas que tiene el diagnésti-
co de meningitis'.

Clinica

Es similar a la sepsis de transmisién vertical
(ver capfitulo) y se inicia preferentemente
en los 3 primeros dfas de vida. En nuestra
experiencia', la sintomatologia observada

con més frecuencia fue distermia (fiebre o
hipotermia), irritabilidad y llanto quejum-
broso. Otros sintomas considerados como
maés especificos de meningitis a otras edades,
como apatia, crisis convulsiva y fontanela
tensa ocurrieron con menor frecuencia.

Diagnéstico

La sospecha se establecerd ante un neonato
con clinica sugestiva y factores de riesgo de
infeccion vertical. No obstante se debe te-
ner en cuenta que en la serie del Grupo de
Hospitales Castrillo el 46,4% de los casos no
tenfan factores de riesgo previos, lo que va
en contra de establecer una estrategia de
prevencién basada en la presencia de facto-
res riesgo”, pues significarfa no realizar pro-
filaxis intraparto en casi el 50% de los casos.
La confirmacién diagnéstica se realizard por
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la existencia de sintomatologia, alteracio-
nes en el hemograma, reactantes de fase
aguda elevados (PCR, PCT, IL-6) y datos en
LCR sugerentes de meningitis (Tabla 1) en
ausencia de datos de hemorragia intraven-
tricular o subaracnoidea.

Tratamiento

Hasta que lleguen los resultados de bacterio-
logia se debe iniciar tratamiento antibiético
empirico, y nosotros recomendamos la aso-
ciacién de ampicilina a dosis doble que en la
sepsis (Tabla IV) y una cefalosporina de 32
generacién, especialmente cefotaxima, en
razén a la mejor difusién a LCR. Varios es-
tudios demuestran que la cefotaxima esteri-
liza el LCR en menos de 24 horas y produce
un rapido descenso de la fiebre. Otras cefa-
losporinas de 3% generacién (moxalactan,
ceftriaxona), se han mostrado igualmente
eficaces en la esterilizacién del LCR, pero el
moxalactan puede ocasionar alteraciones de
la coagulacién y trombopenia en el RN y la
ceftriaxona, al excretarse preferentemente
por via biliar, favorece la selecciéon de gér-
menes resistentes. Una vez identificado el
germen responsable, los antibidticos a utili-
zar dependerdn de los estudios bacterioldgi-
cos de sensibilidad y resistencia y asf en las
meningitis por S. agalactiae, el tratamiento
més utilizado serfa la combinacién de ampi-
cilina y cefotaxima. Cuando se afsla L. mo-
nocytogenes el tratamiento més adecuado
serfa la asociacién de ampicilina y gentami-
cina ya que las cefalosporinas de 32 genera-
cién no son activas frente a L. monocytoge-
nes, al igual que en los casos producidos por
E. faecalis. En lo que se refiere a duracién
del tratamiento, la mayoria de autores pro-
ponen mantener la antibioterapia 21 dias®.
Nosotros creemos que para acortar la dura-
cién del tratamiento es util la determina-
cién seriada de PCR, pudiendo retirarse los
antibiéticos cuando exista normalizacién

clinica y la PCR sea normal en 2 determina-
ciones separadas al menos 48 horas.

El tratamiento de sostén es similar al sefia-
lado en las sepsis (ventilacién mecanica si
apnea prolongada, drogas vasoactivas en ca-
sos de shock, plasma y heparina en CID,
etc), pero también se debe sefialar la posibi-
lidad de profilaxis de edema cerebral con
dexametasona y el tratamiento de la hiper-
tensién intracraneal y de la secrecién inade-
cuada de hormona antidiurética. La utiliza-
cién de dexametasona (0,2 mg/kg) antes de
iniciar la terapéutica antibiética se basa en
que tedricamente se disminuye la liberacién
de citoquinas y por tanto la posibilidad de
desarrollar edema cerebral. Aunque existe
evidencia de que la dexametasona puede te-
ner utilidad en la meningitis infantil por
neumococo para prevenir lesiones auditi-
vas, no existe suficiente experiencia en el
RN para recomendarla. En el caso de hiper-
tensién intracraneal puede estar indicada la
terapéutica diurética (manitol) y/o la utili-
zacién de dexametasona (0,25 mg/kg). Si la
hipertensién intracraneal es progresiva con
dilatacién de los ventriculos, se puede recu-
rrir a punciones lumbares repetidas cada 24-
48 horas y/o punciones ventriculares eva-
cuadoras y en algunos casos a la colocacion
de un shunt ventriculo-peritoneal. La secre-
cién inadecuada de hormona antidiurética
es relativamente frecuente en el curso de la
meningitis neonatal, de forma que es reco-
mendable la monitorizacién de la diuresis,
de la osmolaridad en sangre y orina y del io-
nograma sérico lo que permitird la detec-
cion precoz y el tratamiento que se realizard
mediante restriccién hidrica pero reexpan-
diendo previamente el volumen plasmatico
y estabilizando la presién arterial.

Complicaciones y Mortalidad

En la fase aguda, las mds importantes son
edema cerebral, hipertensién intracraneal
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¢spanor

Age

Tabla IV. Antibiéticos mds frecuentes en Neonatologia (mg/kg/dosis)

FARMACO  Peso <1200y 70 POUIRNE o g 100 H0
0-4 semanas

PENICILINA G Na*
Meningitis 50.000U/12h [50.000U/12h.  50.000 U/8 h. | 50.000 U/8 h. 50.000 U6 h.
Sepsis 25.000 U/12 h |25.000/12 h. 25.000 U/8 h.| 25.000 U/8 h. 25.000 U/6 h.
AMPICILINA*
Meningitis 50/12h 50/12 h. 50/8 h. 50/8 h. 50/6 h.
Sepsis 25/12h | 25/12h. 25/8h. | 25/8h. 25/6 h.
CLOXACILINA 25/12h  |25/12h 25/8h. | 25/8h. 25/6 h.
MEZLOCILINA 75/12h | 75/12h 75/8h. | 75/8h. 75/8 h.
CEFAZOLINA 20/12h  |20/12h 20/12h. |20/12h. 20/8 h.
CEFALOTINA 20/12h  |20/12h. 20/8h. | 20/8h. 20/6 h.
CARBENICILINA 100/12h | 100/12 h. 100/8h. | 100/8 h. 100/6 h.
PIPERACILINA 75/12h  |75/12h 75/8h. | 75/8h. 75/6 h.
TICARCILINA 75/12h | 75/12h 75/8h. | 75/8h. 75/6 h.
CEFOTAXIMA 50/12h  |50/12h. 50/8h. | 50/12 h. 50/8 h.
CEFTAZIDIMA 50/12h | 50/12h. 50/8h. | 50/8 h. 50/8 h.
CEFTRIAXONA 5024h  |50/24h. 50/24h. | 50/24 h. 75/24 h.
GENTAMICINA 2,5/18-24h | 2,5/12h. 25/8h. |2,5/12h. 25/8h.
TOBRAMICINA 2,5/18-24h  |2/12h. 2/8h. | 2/12h. 2/8 h.
AMIKACINA 75/12h | 75/12h. 7,58h.  [10/12h. 10/8 h.
NETILMICINA 2,5/18-24h |2,5/12h. 2,5/8h. | 2,5/12h. 2,5/8 h.
VANCOMICINA 1524h  [10/12h. 10/12h. | 10/8h. 10/8 h.
TEICOPLANINA 1024h  |10/24h. 10/12h. | 10/12 h. 10/12 h.
IMIPENEM 20/12h  |20/12h. 20/12h. | 20/12 h. 20/8 h.
MEROPENEM 20/12h | 20/12h. 20/12h. | 20/8h. 20/8 h.
AZTREONAM 30/12 30/12 h. 30/8h.  |30/8h. 30/6 h.
ERITROMICINA 10/12h  [10/12h. 10/8h. | 10/12h. 10/8 h.
(Oral/IV)
CLINDAMICINA 512 h 512h. 5/8h. | 5/8h. 5/6 h.
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Tabla IVcontinuacién. Antibiéticos mas frecuentes en Neonatologia (mg/kg/dosis)

p P 1200 PESO 1200-2000 g PESO 2000 grs
FARMACO eso < 810.7dias > 7 dias | O - 7 dias > 7 dias
0-4 semanas

METRONIDAZOL 7,5/48 h 7,5/24 h. 75/12h. | 7,5/12 h. 15/12 h.
COTRIMOXAZOL 5-25/48 h 5-25/48 h 5-25/24 h. | 5-25/48 h. 5-25/24 h.
ANFOTERICINA B#*|  0,20-1/24h |0,25-1/24 h. 0,25-1/24 h. | 0,25-1/24 h. 0,25-1/24 h.
ANFO- B 1-5/24 h 1-5/24 h. 1-5/24 h. | 1-5/24 h. 1-5/24 h.
LIPOSOMAL*:*3*
ANFO- B 1-5/24 h 1-5/24 h. 1-5/24 h.| 1-5/24 h. 1-5/24 h.
LIPOIDEA ***
FLUCONAZOL 6/24 h 6/24 6/24 | 6/24 6/24

*Algunos autores recomiendan el doble de la dosis en infecciones por EGB.**Incrementos de dosis cada 2 dfas hasta alcanzar la

dosis maxima. Perfundir en 6 horas. ***Incrementos de dosis cada 24 horas. Perfundir en 2 horas

progresiva, lesién cerebral parenquimatosa
difusa, lesién cerebral parenquimatosa focal
y ventriculitis. Para el diagnéstico de estas
complicaciones son ftiles la ecograffa cere-
bral, la TAC y el EEG. Se debe sospechar la
aparicién de complicaciones en presencia
de un cuadro de shock, fallo respiratorio, fo-
calidad neurolégica y persistencia de cultivo
positivo del LCR tras 48-72 horas de terapia
antibidtica apropiada'. Por ello se reco-
mienda la realizacién de una puncién lum-
bar de control pasadas 48-72 desde el inicio
de la antibioterapia. Un método dtil y no
invasivo para el control evolutivo, es la eco-
graffa transfontanelar que nos dara informa-
cion sobre el tamafio ventricular, presencia
de codgulos en su interior, e incluso presen-
cia de abscesos, si bien para su diagnéstico
es mas ttil la TAC cerebral. Una vez pasada
la fase aguda pueden aparecer secuelas como
pardlisis cerebral (diplejia, paresia, hemiple-
jia, etc.), crisis convulsivas, trastornos sen-
soriales (hipoacusia, sordera) y/o retraso psi-
comotor. La patogenia de las complicaciones
ha sido recientemente aclarada. Las bacte-
rias patégenas cuando alcanzan el LCR se

dividen de forma logaritmica y liberan anti-
genos y productos téxicos bacterianos que
actuando sobre el endotelio de los vasos ce-
rebrales y sobre los macréfagos liberan cito-
quinas (interleukinas 1, 6 y 8, factor de ne-
crosis tumoral o, prostaglandinas, etc) y
6xido nitrico, lo que aumenta la permeabili-
dad de la barrera hemato-encefélica con
paso de liquido y proteinas al espacio inters-
ticial, generando edema cerebral progresi-
vo con hipertensién craneal. Es importante
tener en cuenta que el flujo sanguineo cere-
bral es el resultado de la diferencia entre la
presion arterial media y la presién intracra-
neal media y asi en la meningitis por estar
aumentada la presién intracraneal, el flujo
cerebral disminuye de forma generalizada
(sobre todo si se asocia hipotensién arterial)
y puede dar lugar a lesién isquémica paren-
quimatosa difusa. Puede también ocurrir
que de forma focal se originen trombo-em-
bolias sépticas que dan lugar a lesiones pa-
renquimatosas localizadas. Por dltimo hay
que tener en cuenta que la inflamacién de
las células ependimarias de los ventriculos
(ventriculitis), da lugar a fléculos de fibrina
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y proteinas que pueden obstruir la circula-
cién de LCR vy originar hidrocefalia.

La mortalidad de la meningitis vertical si-
gue siendo elevada, a pesar de los progresos
en el diagndstico y tratamiento, oscilando
entre el 10-35%*%', siendo mayor en los re-
cién nacidos de muy bajo peso (RNMBP).
En la serie del Grupo de Hospitales Castri-
llo’ fallecieron 7 RN (8,3%), 67 curaron sin
secuelas (79,7%) y 10 (12%) sobrevivieron
con secuelas. Es destacable que la mortali-
dad fue muy superior en los RN de peso in-
ferior a 1.500 grs (33,3%). Por patégenos, la
mortalidad fue similar en las meningitis a
EGB (9,4%) y en las debidas a E. coli.
(8,3%) y menor que la referida en otros es-
tudios'® probablemente por el hecho de que
mas del 90% de las meningitis a estos gér-
menes se produjeron en neonatos de peso

>1500 g. (Tabla V)

Las secuelas a corto plazo observadas en
nuestro estudio (12% de los supervivientes)
fueron inferiores al 20-50% que refieren
otros autores'®'*"*'%: [as mas frecuentes fue-
ron hidrocefalia y retraso psicomotor. La
presencia de convulsiones se considera un
factor de mal prondstico en la meningitis
neonatal®*®’. En nuestro estudio, las convul-
siones no se asociaron a una mayor tasa de
mortalidad, pero en cambio multiplicaron
por 6 el riesgo de secuelas.

MENINGITIS NOSOCOMIALES

Son causadas por gérmenes localizados en el
entorno hospitalario (sobre todo en la UCI
neonatal) que primero colonizan la piel y/o
mucosas, para luego atravesar la barrera cu-
tdneo-mucosa e invadir el torrente sangui-
neo y en ultimo término atravesar la barrera
hemato-encefdlica y dar lugar a meningitis.
Se consideran factores de riesgo: ingresar en la
UCI neonatal, prematuridad, antibioterapia

previa de amplio espectro, empleo de catéte-
res centrales para perfundir alimentacién in-
travenosa, intubacién traqueal y ventilacién
mecdnica, y en caso de meningitis también
tienen mucha importancia las anomalias
congénitas (meningocele, mielomeningoce-
le, sinus dermicus, etc) que favorecen la in-
vasion directa de las bacterias al espacio sub-
aracnoideo y las técnicas neuroquirdrgicas
(puncién ventricular, colocacién de reservo-
rio, colocacién de drenaje ventriculo-perito-
neal, intervencién quirtrgica intracraneal,
etc) que favorezcan el implante directo de
bacterias en el sistema nervioso central.

Incidencia

A diferencia de las meningitis verticales, y en
relacién a los factores de riesgo implicados,
parece mds oportuno referir la incidencia de
meningitis nosocomial al ndmero de ingresos
en la unidad, excluyendo aquellos que esta-
ban infectados en el momento del ingreso.
En la experiencia del Grupo Castrillo’, se
constataron 67 casos sobre un total de 33.703
ingresos (0,20%), siendo la incidencia mayor
en los neonatos <1500 grs que en los de peso
superior y explicable por la mayor inmadurez
de su sistema inmunolégico y la mayor pre-
sencia de factores de riesgo en su entorno'”.
El diagnéstico fue de meningitis microbiolo-
gicamente probada en 49 casos, probable en
2 y no probada en 16. La mayorfa de los casos
(73,1%) ocurrieron a partir de la segunda se-
mana de vida, y en mds del 60% de ellos, se
constataron dos ¢ mds factores de riesgo so-

bre todo en los RNMBP (Tabla II).

Etiologia

La etiologia de la serie del Grupo Castrillo
para las meningitis probadas se puede obser-
var en la tabla III. Los Gram-positivos fueron
responsables del 37%, destacando S. epider-
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Tabla V. Mortalidad y secuelas

Meningitis vertical Meningitis nosocomial

Exitus (%) 7/84 (8,3) | Exitus (%) 13/67 (19,4)
< 1500 gr 4/12 (33,3) < 1500 gr 10/30 (33,3)

2 1500 gr 3/72 (4,2) > 1500 gr 3/37 (8,1)
Exitus EGB 3/32(9,4) | Exitus E. coli 4/13 (30,8)
E.coli 1/12 (8,3) S. epidermidis 3/12 (25)
Secuelas 10/77(13) | Secuelas 10/54 (18,5)
< 1500 gr 3/8 (31,5) < 1500 gr 5/20 (25)

> 1500 gr 7/69 (10,1) > 1500 gr 5/34 (14,7)

EGB: estreptococo-hemolitico del grupo B

midis, mientras que entre los Gram-negativos
(45%), predominé E. coli. Se aislaron 4 en-
terovirus (6%) en dos hospitales del grupo y
es posible que si se hubiera investigado la pre-
sencia de virus en LCR en todos los casos hu-
bieran disminuido las meningitis microbiolo-
gicamente no probadas como ocurrié en el
estudio de Olmedo y cols.'® que observaron
que entre 1988-90, que no investigaban vi-
rus, el 32% de las meningitis eran a germen
desconocido, disminuyendo al 6% entre
1991-94 en que investigaban virus sistemati-
camente. Se comprobé hemocultivo coinci-
dente en el 55% de los casos (83% para S.
epidermidis y 80% para Candida sp) lo que in-
dica la necesidad de investigar la presencia
de meningitis ante toda sospecha de sepsis
nosocomial, por las implicaciones terapéuti-

cas que conlleva al precisar antibiéticos con
buena difusién en LCR*'715,

Clinica

La sintomatologfa es similar a la sepsis (ver
capitulo) y como hemos visto se inicia prin-
cipalmente en la segunda semana de vida.

En nuestra experiencia' sobre 83 casos los
sintomas més frecuentemente observados
fueron irritabilidad, llanto quejumbroso,
apatfa, distermia, vémitos y sintomatologia
respiratoria. La presencia de fontanela tensa
solo se objetivé en 15 nifios (18%) vy crisis
convulsiva en 12 (14,4%).

Diagnéstico

Se basa en la presencia de clinica, hemogra-
ma alterado, elevacién de reactantes de fase
aguda (PCR> 10 mg/L, PCT>0,5 ng/ml, IL-
6) y alteraciones licuorales compatibles (Ta-
bla I), habitualmente en un nifio con facto-
res de riesgo de infeccién nosocomial. A la
hora de solicitar el estudio microbiolégico
del LCR se debe tener en cuenta la posibili-
dad de meningitis fangicas (sobre todo en
RNMBP) y viricas pues requieren técnicas
especiales. Puede resultar {til en la basque-
da del agente etiolégico, el estudio micro-
biolégico del catéter (punta y/o conexién),
o del aspirado traqueal como puerta de en-
trada de gérmenes.
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Tratamiento El tratamiento de sostén, al igual que en las

Como tratamiento antibiético empirico se
recomienda la asociacién de ampicilina a
dosis doble que en la sepsis (tabla IV) y una
cefalosporina de 3% generacién, especial-
mente cefotaxima, en razén a la mejor difu-
sién al LCR, si bien se debe tener siempre
en cuenta la flora bacteriana predominante
en el servicio al elegir la terapia empirica.
En RN prematuros y que tienen colocado
un catéter invasivo, como antibiéticos em-
piricos se recomienda cefotaxima-vancomi-
cina/teicoplanina a las dosis referidas en la
tabla V. En nifios con patologia neuroquirtir-
gica también se recomienda la asociacién ce-
fotaxima-vancomicina/teicoplanina. En ca-
sos de meningitis por Gram negativos, puede
ser util la asociacién de cefotaxima y amino-
glucésido. Una vez identificado el germen
responsable, los antibidticos a utilizar depen-
derdn de los estudios bacterioldgicos de sensi-
bilidad y resistencia y se utilizar4 el antibidti-
co més eficaz, a ser posible tnico. En el caso
de meningitis por Candida se debe utilizar an-
fotericina B (1 mg/kg/dia y 30-40 mg/kg como
dosis total). Actualmente se recomiendan las
nuevas formulaciones de anfotericina B con
igual eficacia y menores efectos adversos: an-
fotericina B liposomal (hasta 5 mg/kg/dia y
50-70 mg/kg como dosis total) y anfotericina
B complejo lipidico (5 mg/kg/dia y hasta 50-
70 mg/kg como dosis total). Se recomienda
también asociar la 5-Flucitosina por via oral
(50-150 mg/kg/d{a) pues atraviesa bien la ba-
rrera hematoencefélica y tiene accién sinérgi-
ca con la Anfotericina B. El empleo de anti-
bidticos intraventriculares (gentamicina),
para meningitis por gram negativos no parece
mejorar la evolucién de la infeccion y se ha
asociado con aumento de mortalidad".

meningitis verticales, consistird en el co-
rrecto manejo de fluidos, inotrépicos, venti-
lacién mecdnica si hay insuficiencia respira-
toria, anticonvulsivantes, manejo del
edema cerebral, de la hidrocefalia, etc.

Complicaciones y Mortalidad

Las complicaciones posibles y su patogenia
son similares a las que pueden ocurrir en las
meningitis de transmisién vertical.

En la serie del grupo Castrillo’, La mortali-
dad por meningitis nosocomial observada
(19,4%) esta dentro del rango del 10-30%
que se estima para esta infeccién *'7 pero es
inferior a la referida en otros estudios™. El
peso inferior a 1500 grs multiplicé por 5,6 el
riesgo de muerte. (Tabla V). La baja morta-
lidad observada en las meningitis a germen
desconocido (6,2%), habla a favor de la
etiologfa virica de un importante porcenta-
je de las mismas.

La tasa de secuelas presentadas por los su-
pervivientes (18,5%) fue importante y simi-
lar a la observada en otros trabajos recien-
tes'®'"?, Harvey y cols.”! consideran que las
mejoras en el tratamiento de esta infeccion
han producido una importante disminucién
de la mortalidad, pero con persistencia de
un porcentaje elevado de secuelas neurolé-
gicas entre los supervivientes. Las secuelas
encontradas fueron: hidrocefalia en cinco
casos, retraso motor en dos, epilepsia en dos
e hipoacusia/sordera en uno. La presencia
de convulsiones fue un factor de mal pro-
ndstico, pues se asocid a éxitus en el 33,3 %
de los casos y a secuelas en el 25% de los su-
pervivientes.
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