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Marco Tedrico

Las infecciones bacterianas son importante causa de morbilidad y mortalidad
en nuestro pais, y en paises desarrollados, es un serio problema epidemiolégico, del
cual no se cuenta informacion real y confiable del nUmero real de casos que se
presentan en nuestro pais.

A pesar de la disponibilidad de antibidticos y la introduccién de vacunas para la
inmunoprofilaxis, la meningitis bacteriana sigue siendo una enfermedad comun a nivel
mundial, con una alta morbilidad y mortalidad. La meningitis puede ocurrir a cualquier
edad y en individuos previamente sanos, aunque algunos pacientes tienen un mayor
riesgo de meningitis incluyendo: inmunosuprimidos y pacientes en los extremos de la
vida: infantes y geridtricos. La triada clinica de la meningitis- fiebre, rigidez de nuca y
alteracion estado neurolégico, frecuentemente no se presenta de forma tipica, con un
inicio insidioso, con signos y sintomas no especificos especialmente en la edad
pediatrica. (16)

En el caso de meningococo, encontramos que puede presentar dos formas
clinicas: una forma invasora y forma no invasora, la cual se presenta mayormente
como casos de meningitis y meningococemia sintomatica principalmente en la edad
pedidtrica, por lo que en todas estas condiciones no se realizan aislamientos de forma
rutinaria.

La enfermedad por si misma es motivo de profunda preocupacion en la
poblacién, debido a la rapidez de la evolucion del trastorno meningeo, el curso
fulminante, en algunos casos, de la meningococemia, la elevada morbiletalidad el
numero importante de secuelas que ocasiona, algunas de las cuales causan
incapacidad. Todos estos factores contribuyen a crear incertidumbre, sobre lo que
ocurrira cuando se identifica uno 0 mas casos en la comunidad

En México, la enfermedad meningococica tradicionalmente no ha sido un
problema de salud publica, debido a que la endemia es muy baja, con casos aislados de
meningitis y casos de meningococemia aun mas ocasionales. En la ultima década, se ha
informado de un mayor nimero de casos en el pais, con algunos pequefios brotes
localizados. Durante un periodo de 3 anos del 2005-2008 se realizo un estudio
binacional en las ciudades Tijuana-San Diego de vigilancia activa para enfermedad
meningococcica en nifios. Los resultados que mostro este estudio, siguiere que la
incidencia de enfermedad meningococica en Tijuanay el resto de México, podrian ser
mayor a la reportada en la actualidad por el SUIVE de 0.056/100,000. (2,3)



MENINGITIS

La meningitis, también llamada aracnoiditis o leptomeningitis, es un proceso
inflamatorio de las meninges que recubren el cerebro y medula espinal, incluyendo la
aracnoides, pia madre y duramadre. El proceso inflamatorio se extiende por todo el
espacio subaracnoideo alrededor del encéfalo, medula espinal y ventriculos,
secundario a una infeccidon que generalmente provoca una respuesta inflamatoria
granulocitica en el liquido cefalorraquideo. (1)

EPIDEMIOLOGIA

La meningitis en una enfermedad comun a nivel mundial. Aun la meningitis
tiene una alta morbi-mortalidad a pesar de la introduccién- utilizacidn de antibidticos y
avances en los cuidados médicos. En los Estado Unidos América y otros paises, las
epidemias de meningitis menigococica aguda son comunes, mientras que en otros
paises como el Arica Sub-Sahara se considera n zonas endémicas. En Estados Unidos de
Ameérica, la incidencia es de 2 a 10 casos por 100,000 por afio, con brotes en edades
muy especificas. La incidencia de brotes en el periodo neonatal es de 400 por 100,000;
comparado con 1-2 por cada 100,000 en adultos. La incidencia siendo mayor en la
edad pediatrica, especialmente en lactantes de 20 casos por 100,000 en menores de 2
anos. (2,16)

Dos terceras partes de los casos ocurren en nifios menores de cinco afios de
edad, siendo el pico de mayor incidencia entre los 6 y 8 meses de edad, para
meningitis causada por Haemophilus influenzae tipo b, Streptococus pneumoniae y
Neisseria meningitidis, debido a que a los 6 meses de edad la inmunidad pasiva
adquirida por anticuerpos maternos disminuye notablemente

ETIOLOGIA

La frecuencia relativa de los diferentes microorganismos causales ha cambiado
en los ultimos anos. La epidemiologia de la meningitis ha cambiado significativamente,
primariamente por la inmunizacién generalizada con nuevas vacunas. La vacunada
conjugada para H. Influenzae fue introducida en los Estado Unidos de América en los
90’s y en México a partir de 1999 se incluyo en la Cartilla Nacional de Vacunacién. La
vacuna del neumococo fue aprobada por la FDA en el 2000. Previo a la introduccién de
estas vacunas, H. Influenzae era la principal causa, siendo esta en casi la mitad de los
casos (45%), seguida por Neumococo (18%) y Neisseria meningitidis (14%). Después de
la introduccidn de la vacuna Hib, los patégenos mas frecuentes fueron Neumococo
(47%), Meningococo (25%), Streptococo del grupo B (12%) seguido de Listeria
Monocytogenes (8%). Siendo lo mds probable que debido a la aplicacién de la vacuna
neumococica, esto cambiara la epidemiologia especifica de la meningitis de nuevo.



H. Influenzae era previamente la causa mas comun de meningitis bacteriana y
la causa mas comun de retraso mental como secuela en Estados Unidos de América. El
Streptococo pneumoniae ha remplazado al H. Influenzae como el agente etioldgico
mas comun en la meningitis bacteriana en los Estados Unidos de América. Neisseria
meningitidis era previamente el tercer agente etioldgico mas comun de meningitis
bacteriana, pero ahora ha pasado al segundo lugar solo por detras del neumococo y es
causa del 25% de todas la meningitis bacterianas. Aun en espera de nuevos reportes
debido a la aplicacidn de la vacuna del neumococo, que esto disminuya la incidencia
del mismo, causando que Neisseria meningitidis sean los patdégenos mas prevalentes
de causas de meningitis bacteriana. La aplicacién de la vacuna del neumococo durante
la infancia ha disminuido la incidencia de enfermedad invasiva por Streptococ
pneumoniae en mas de un 90% (16,22,24)

FACTORES DE RIESGO

La meningitis puede ocurrir a cualquier edad y en individuos previamente
sanos. Existen varios factores de riesgo relacionados con el huésped que pueden
predisponer a la infeccidn, estos pueden ser clasificados en 4 grupos: 1) Edad, 2)
Factores Socioecondmicos, 3) Exposicién a patégenos y 4) Inmunosupresion. (2)

FACTORES RIESGO PARA MENINGITIS

Edad: Extremos de la vida: ancianos (>60 anos), y menores de 5 anos,
especialmente lactantes.

Factores Socio-Econdmicos: Sexo masculino, afro-americano, Nivel
Socioecondmico bajo, Hacinamiento: dormitorios, campos militares

Exposicidn a Patdgenos: Colonizacion reciente, contacto con paciente
con meningitis, Enfermedad Infectocontagiosa: sinusitis, mastoiditis, otitis media,
endocarditis bacteriana, drogas intravenosas, implantes cocleares, valvulas de
derivacién ventriculo-peritoneal

Inmunosupresion: Esplenectomia, enfermedades hematolégicas, malignidad,
diabetes mellitus, alcoholismo, HIV, deficiencias inmunolégicas, terapia
inmunosupresora. PATOGENIA

El origen de la meningitis puede ser: 1) secundario a bacteriemia primaria, a partir de
la colonizacién nasofaringea y facilitada por una infeccion viral previa; 2) por
extension directa desde focos parameningeos. 3) perdida de la continuidad entre el
SNCy el medio externo. El desarrollo de meningitis bacteriana se presenta atravez de 4
fases interconectadas que son:



1)

2)

3)

4)

Invasion Bacteriana: Colonizacidn nasofaringe e invasion de la via
sanguinea. Los componentes de superficie de los agentes patégenos
meningeos, como polisacarido capsular, fimbrias o pilis, y la producciéon de
enzimas bacterianas son cruciales para la adherencia al epitelio no ciliado
nasofaringeo. Las bacterias pueden atravesar o penetrar entre las células
del epitelio mucoso y membrana brial con invasidn subsecuente de
pequefios vasos sanguineos subepiteliales. Los dos principales mecanismos
para evadir la respuesta inmune y permitir su supervivencia en el torrente
sanguineo son: 1) el bloqueo de la activacion, por la via alteran del
complemento debido a la presencia de acido sialico en la pared bacteriana.
2) La incapacidad de los neutrofilos de fagocitar las bacterias capsuladas en
ausencia de anticuerpos especificos.

Multiplicacion Bacteriana en LCR: Debido a que neutrofilos, células
plasmaticas, componentes del complemento e inmunoglobulinas estan
ampliamente excluidas por la barrera hematonecefalica, la bacteria puede
multiplicarse dentro del LCR casi tan eficazmente como lo pueden hacer in
vitro, alcanzado titulos de poco mas de 109 ufc/mly pueden diseminarse
sobre el total de la superficie del cerebro y medula espinal. Los productos
bacterianos son liberados a partir de la multiplicacidon bacteriana en el LCRy
son causa del desencadenamiento de las respuesta inflamatoria en el
espacio subaracnoideo. El lipopolisacarido, el acido teicoico y los
peptidoglicanos son formidables estimulantes para la liberacidn de citocinas
del huésped. En reaccion a citocinas, quimiocinas y otros estimulantes
guimiotacticos, los neutrofilos penetran la microvasculatura de la
membrana basal, con lo cual se produce la importante pleocitosis
caracteristica de la meningitis bacteriana.

Progresidn de la Inflamacion: Los radicales libres son una familia de
moléculas derivadas de la reduccion parcial de la molécula de oxigeno. Son
guimicamente muy reactivas con moléculas organicas y son citotoxicas.
Durante la meningitis bacteriana, derivado de la interaccion de los
productos bacterianos con el sistema inmune, hay un marcado incremento
de la produccién de radicales libres, fendmeno que abruma los mecanismos
de defensa corporal y permite la oxidacién celular y daino tisular. El cerebro
es particularmente vulnerable al dafio oxidativo. El proceso inflamatorio
favorece vasoespasmo y trombosis focal con subsecuente déficit de
perfusidn cerebral. Los eventos que suceden en la meningitis bacteriana
ocasionan un circulo vicioso que terminan en generacion de radicales y
dafio neuronal.

Desarrollo de Daino Neuronal: El dafio al parénquima cerebral es la
consecuencia mas importante de meningitis bacteriana. La muerte neuronal
puede estar ocasionada por 3 vias: 1) Muerte celular programada por medio



de la via clasica de la caspasa 3. 2) Muerte celular independiente por una
condensacion irreversible de la cromatina en el nucleo de la célula que esta
teniendo muerte celular por apoptosis. 3) Necrosis, muerte no natural de
células y tejido vivo a través de edema celular, digestion de la cromatinay
disrupcion de la membrana plasmatica y organelos celulares.

En seres humanos, el desarrollo de inflamacidn dentro del espacio
subaracnoideo es seguido por un proceso que involucra al parénquima
cerebral; la infiltracidon inflamatoria de grandes y pequeifias arterias y venas
pueden resultar en trombosis. La necrosis focal es frecuentemente hallada y, en
algunos casos, infartos mayores pueden ocurrir debido a la oclusién de grandes
arterias. El dafo al parénquima cerebral es evidenciado por la presencia de
edema cerebral, dreas de infarto cerebral resultante de isquemia y por cambios
histoldgicos, los cuales muestran perdida neuronal se observa particularmente,
en el giro dentado del hipocampo. (3,6,16)

MANIFESTACIONES CLINICAS:

Los signos y sintomas de la meningitis incluyen: fiebre, cefalea, rigidez de nuca,
confusidn, alteracidn del estado de conciencia, letdrgica, crisis convulsivas, vomito.
Cerca del 25% de adultos tienen una presentacidn clasica y no son un dilema
diagnostico. Desafortunadamente, muchos de los pacientes tienen una presentacién
clinica atipica. Ciertos pacientes, especialmente en la edad pediatrica, en especial el
grupo de lactantes- pueden no presentar los signos y sintomas clasicos de la
enfermedad. Estos pacientes tienen una presentacion clinica insidiosa y presentan
signos y sintomas no tipicos. Los pacientes parcialmente tratados con antibiéticos,
incluyendo los extremos de la vida y los inmunosuprimidos pueden no presentar
fiebre. (2)

La triada clinica siendo fiebre, rigidez de nuca y alteracion en el estado de
alerta. Estudios realizados en adultos de meningitis bacteriana, menos de la mitad de
los pacientes (44%) contaban con la triada cldsica de meningitis. Un 95% de los
pacientes, sin embargo tenian por lo menos 2 de los 4 signos de: rigidez de nuca,
fiebre, cefalea y alteracién de estado de alerta. (2,16)

La rigidez de nuca es causada por la irritacion meningea con resistencia a la
flexion pasiva de cuello. Aunque este es un hallazgo clinico tipico de meningitis, esta
solo presente en el 30% de los casos. El signo de Kernig y Brudzinski son clasicos de la
meningitis, sin embargo solo estan presentes en la mitad de casos de meningitis en
adultos. Con el paciente en posicidn decubito y la cadera flexionada a 90 grados, el
intento de lograr la extension de la pierna, causa resistencia: signo Kernig. Existen 2
signos de Brudzinski en los pacientes con meningitis: La flexion de nuca causa una



flexién involuntaria de las rodillas y cadera. La flexién pasiva de una sola pierna causa
una flexidn contra lateral de la pierna contraria: reflejo o signo contra lateral.

La confusidn mental siguiere un posible cuadro de meningitis, al igual que la
alteracion del estado de alerta con fiebre. La meningitis deberia considerarse un
diagnostico diferencial cuando existe la combinacion de fiebre acompafiada de crisis
convulsivas. Los eventos de crisis convulsivas ocurren de un 5-28% de los pacientes
adultos con meningitis. Las crisis convulsivas son sintomas iniciales en una tercera
parte de los pacientes pediatricos que tienen meningitis bacteriana. En la meningitis de
edad pediatrica, las crisis convulsivas ocurren mas frecuente con los agentes
etioldgicos como Streptococo pneumoniae y Haemophilus influenzae B, que con la
meningitis meningococica. (1,2)

Los signos y sintomas en infantes pueden ser particularmente sutiles. Pueden
presentar Unicamente fiebre o estar hipotérmicos inclusive a febriles. Pueden no
presentar rigidez de nuca. El principal sintoma en los pacientes pediatricos con
meningitis es muchas veces inespecificos y incluyen: irritabilidad, letargia, rechazo via
oral, fiebre, crisis convulsivas, apneas, fontanela abombada y lesiones dérmicas.

El cuadro clinico inicial varia en la meningitis. La presentacion clinica varia,
dependiendo de muchas variables, incluyendo: edad, comorbilidades,
inmunocompetencia, uso de antibidticos previos, patdégenos especificos. Al igual la
presentacion clinica de la meningitis a sido clasificada como fulminante (10%) o
insidiosa (90%). Los pacientes con cuadros insidiosos, normalmente han recibido
atencion médica siendo diagnosticados con infecciones virales no especificas dias
antes, muchas veces recibiendo con antibidticos orales para infecciones de vias
respiratorias superiores. El retraso en el diagnostico de la meningitis puede ser de
hasta 2 semanas con una media de 36-72 horas.

DIAGNOSTICO: Sin lugar a duda el juicio clinico es la mejor herramienta en el
diagnostico. En todo caso en que se sospeche un cuadro de meningitis aguda, la mas
importante prueba diagndstica es la puncion lumbar, para permitir la extraccién de
liguido cefalorraquideo. El analisis de liquido cefalorraquideo es esencial para
confirmar el diagnostico e iniciar tratamiento antibiético. En la mayoria de los
pacientes que tiene meningitis bacteriana aguda, una puncién lumbar se puede
realizar con seguridad sin previo toma de examenes de neuroimagen. Si un paciente
presenta una enfermedad febril fulminante, consistente con meningitis bacteriana, se
debe iniciar una terapia antibiética temprana, debido a que el inicio temprano mejora
el prondstico y disminuye la morbi-mortalidad.

Los principales parametros que deben evaluar en una puncién lumbar, para valoracion
del liquido cefalorraquideo son:



1. Cuenta total de leucocitos. La cuenta normal total de leucocitos es diferente
con la edad del paciente, las mayores diferencias son las encontradas en
recién nacidos pretermino, en los cuales es normal encontrar hasta 32
células/mma3.

2. Cuenta absoluta de neutrofilos. En 95% de los nifios de mas de 3 meses no
se presentan polimorfo nucleares en liquido cefalorraquideo, por lo que con
la presencia de un solo ya no es posible excluir por completo la presencia de
meningitis bacteriana

3. Concentracion de glucosa. En la meningitis bacteriana hay concentraciones
bajas en LCR y en general la relacidn plasma/LCR es menor a 0.6. Se
presenta debido al aumento del metabolismo en el espacio subaracnoideo.
Este es el parametro que se ve mas afectado por el tratamiento con
antibioticos, por ejemplo en meningitis por H. influenzae tipo b, 48hrs
después de un tratamiento adecuado se observa su normalizacién. Otras
causas de hipoglucorraquia son virus herpes simple, parotiditis, rabia 'y
meningitis tuberculosa.

4. Concentracidn total de proteinas. Se ven elevadas en procesos
inflamatorios de cualquier etiologia, habitualmente en meningitis
bacteriana se obtiene valores arriba de 175mg/100ml en el recién nacido y
de mas de 80mg/100ml en el nifio de mas de un mes.

5. Tincidn de Gram del sedimento. Es de utilidad en la evaluacidn clinica del
paciente puesto que da una idea del probable agente etioldgico, la
sensibilidad de la prueba dependera del inoculo bacteriano, por lo tanto se
ve muy afectada en los pacientes ya tratados previamente.

6. Aglutinacion en latex (deteccion de antigenos capsulados de S.
pneumoniae, H. influenzae tipo b, N. meningitidis, E. coli, S. agalactiae). Su
deteccion es util puesto que puede ser positiva incluso hasta 7 dias después
de haberse iniciado el tratamiento antibidtico. Otra prueba de diagnostico
rapido es la relacion en cadena de la polimerasa, actualmente solo estan
disponibles en centros de investigacidon y aun falta tiempo para que sea un
método de diagnostico habitual.

7. Cultivo de Liquido cefalorraquideo. Es el estandar de oro para el diagnostico
de meningitis bacteriana; siempre hay que tomarlo puesto que de resultar
positivo, permite tener la sensibilidad del agente etioldgico in vitro y dirigir
mejor el tratamiento. (2,3,16)

La puncién lumbar tiene dos contraindicaciones absolutas: a) infeccién cutdnea en el
sitio de puncidn, y b) inestabilidad hemodinamica. Las contraindicaciones relativas son:
hipertension intracraneana, sospecha de una masa intracraneana con signos de
focalizacién, trastorno hemorrdgico con cuenta plaquetaria menor de 50,000/mm3. En
caso de que esta contraindicada la puncion lumbar o se retrase el procedimiento, se
deben iniciar antibidticos apropiados empiricos. Cabe recordar que no siempre los



resultados de una puncion lumbar en la meningitis bacteriana no siempre muestran
resultados clasicos. Las razones de ausencia de hallazgos clasicos de liquido
cefalorraquideo en la meningitis bacteriana son: 1) una meningitis parcialmente
tratada con antibidticos, 2) tiempo de la puncién lumbar (temprano en la evolucién de
la enfermedad antes de que el paciente presente una respuesta). 3) condicidn del
paciente (tiene la capacidad el paciente de montar una respuesta al organismo invasor
o esta inmunosuprimido). Los hallazgos tipicos del LCR podrdn no estar presentes en
todos los pacientes que tienen meningitis bacteriana, inclusive mostrar una cuenta
normal de leucocitos en LCR, especialmente temprano en la enfermedad. Si existe la
sospecha clinica de meningitis bacteriana, la mejor accién es el inicio de antibiodticos y
admision hospitalaria para observacién médica y espera de reporte de cultivos. (17)

Estudios de Laboratorio. Los estudios de laboratorio aparte de LCR incluyen: cuenta
completa de leucocitos en sangre, glucosa, electrolitos, creatinina, ureay cultivos de
sangre. Normalmente la cuenta total de leucocitos este elevada, con el diferencial
desviado hacia la izquierda, aunque los pacientes en los extremos de la vida y
inmunosuprimidos pueden tener valores normales. La glucosa en suero es util para
comparar con la glucorraquia (relacién LCR/suero de glucosa). Pruebas de funcién
renal son buenos indicadores de funcidn renal y para la dosificacion de medicamentos.
Alteraciones electroliticas especialmente la hiponatremia pueden ocurrir en la
meningitis. Los cultivos de sangre pueden dar un resultado positivo con un LCR
negativo, asi que la toma de hemocultivos es recomendado en todos los pacientes que
tengan sospecha de meningitis bacteriana. (2,17)

Complicaciones y Secuelas.

La mortalidad anual de meningitis bacteriana en los Estados Unidos América era de
6,000 previa a la aplicacién rutinaria de la vacuna conjugada antineumococica, con
cerca de 2/3 partes de los casos ocurriendo en la edad pediatrica especialmente
lactantes. Reportes recientes mencionan que mas de la mitad de los casos de
meningitis bacteriana ocurren en la edad pediatrica. Aunque la incidencia global de
meningitis bacteriana en los Estados Unidos de América este disminuyendo,
especialmente en la edad pediatrica, probablemente debido al uso de nuevas vacunas
y mayor cobertura de vacunacion en la poblacion en general. La relacidn de casos de
mortalidad para meningitis bacteriana en Estados Unidos América son: 4-10% en edad
pediatrica, del 25% en adultos y de hasta 50% en edad geriatrica. Por grupos
etioldgicos los resultados de relacion de mortalidad son de: 3-7% para H. influenzae o
N. meningitidis, o streptococo grupo B, del 20-25% para Streptococo pneumoniae, y de
30-40% para Listeria monocitogenes. Los indices de mortalidad ocurren en los
extremos de la vida, especialmente en el periodo neonatal.

La incidencia de secuelas es mayor en la meningitis ocasionada por Streptococo.
Aproximadamente el 15% de pacientes con meningitis neumococica se presenta con



choque séptico: esta es una presentacién habitual cuando la etiologia es N.
meningitidis en conjunto con coagulacion intravascular diseminada. Las crisis
convulsivas afectan a un tercio de los pacientes. Las convulsiones que persisten por
mas de 4 dias se asocian con secuelas neuroldgicas. El derrame subdural también
afecta a 33% de los pacientes y son mas frecuentes en los casos por Streptococo y
Haemophilus, habitualmente son asintomaticos y se resuelven en forma espontanea
sin dejar secuelas, pero el empiema subdural debe ser sospechado cuando hay fiebre
prolongada. Esta es una complicacién infrecuente (2%) que requiere de resolucion
quirurgica y antibioticos. El absceso cerebral es una complicacién en general rara,
pero es frecuente en neonatos infectados por Citrobacter kosero o Proteus spp. La
secuela mas frecuente es la hipoacusia neurosensorial que puede llegar a sordera, se
presenta en el 25% a 30% de los casos de meningitis ocasionados por Streptococo.
Aproximadamente 10% de los niflos que sobreviven quedan con alguna secuela
neuromotora, alteracion del aprendizaje, del lenguaje o de socializacidn. El prondstico
varia dependiendo en multiples factores: edad, comorbilidades, patégeno causal,
severidad de presentacion. Los indices de mortalidad se elevan con los siguientes
parametros: disminucion estado de conciencia al momento de ingreso, signos de
aumento presidn intracraneana, crisis convulsivas en las primeras 24hrs de ingreso
hospitalario, Edad (extremos de la vida), comorbilidades, necesidad de ventilacion
mecanica, retraso en inicio de tratamiento. (2,16,22)

ENFERMEDAD MENINGOCOCICA

En los ultimos afios se ha avanzado mucho en el conocimiento de la patogénesis de la infeccidn
meningococica, su epidemiologia molecular, diagnostico, tratamiento y prevencion: incluso, se
ha logrado la reduccion en el nUmero de portadores. Sin embargo, N. meningitidis todavia es
endémica en todo el mundo, y de manera peridédica hay algunos brotes epidémicos en
poblaciones cerradas.

La enfermedad por si misma es motivo de profunda preocupacién en la poblacién,
debido a la rapidez de la evolucidn del trastorno meningeo, el curso fulminante, en algunos
casos, de la meningococemia, la elevada morbiletalidad y el nimero importante de secuelas
gue ocasiona, algunas de las cuales causan incapacidad. Todos estos factores contribuyen a
crear incertidumbre, sobre lo que ocurrira cuando se identifica uno o mas casos en la
comunidad. En México, la enfermedad meningococica tradicionalmente no ha sido un
problema de salud publica, debido a que la endemia es muy baja, con casos aislados de
meningitis y casos de meningococemia aun mas ocasionales. En la ultima década, se ha
informado de un mayor numero de casos en el pais, con algunos pequefios brotes localizados.
(1,3,7)



EPIDEMIOLOGIA MOLECULAR

Neisseria meningitidis es un patégeno que exclusivamente ataca al humano y coloniza su
nasofaringe. Se trata de un diplococogram negativo, aerobio, no esporulado y no movil. Igual
que otras bacterias gramnegativas, se encuentra circundada por una membrana externa
compleja compuesta por lipidos, proteinas de membrana externay lipooligosacaridos. Todos
estos productos tienen actividad biolégica proinflamatoria. El meningococo se caracteriza por
su diversidad genética, que es mucho mayor de la de cualquier otra bacteria patégena. En
parte, esto se explica por la recombinacién e incorporacién horizontal de otras especies de
Neisseria relacionadas, como N. lacta matica, N. sicca, N. cinérea. (4,10)

Polisacaridos capsulares

Por medio de seroaglutinacion se han reconocido por lo menos 13 serogrupos de N.
meningitidis especificos: A,B,C,D,X,Y,X,E, W-135, H,,|,K, y L. Mas del 80% de la etiologia de la
infeccion endémica y de los brotes epidémicos, corresponde a los grupos A,B,C,Y,W. De estos
cinco grupos, solo el B no es apto como inmunogeno, y por esta razén la vacuna tetravalente
no lo incluye. Los serogrupos B,C,Y,W, expresan capsulas compuestas de acido polisialico unid
a glucosa , mientras que la capsula del meningococo grupo A esta compuesta de N-acetil
manosamina-1-fosfato. El polisacarido capsular es un potente factor de virulencia, semejante
al polisacarido de otras bacterias encapsuladas como S. pneumoniae. Los mecanismos de
transformacion y recombinacién de neisseria meningitidis permiten remplazar la sintesis
capsular de un grupo. Esto se observa en brotes epidémicos en los cuales las bacterias del
grupo b pueden proliferar por clonacién. (3)

Antigenos no capsulares

Es posible demostrar la presencia superficial de diferentes productos como antigenos de la
membrana externa con 20 serotipos, los mas frecuentes son 1, 22,2b,2c,5,6,9,14 y 15, asi como
otros tantos subtipos, entre ellos, P1.2, P1.15 y P1.16. Por medio del analisis del
lipooligosacarido, es posible clasificar por lo menos 13 inmunotipos, que se designan con la
letra L. Igualmente, por electroforesis se caracterizan al menos 15 tipos piliados filamentosos
(Tfp). Con base en todos estos productos, se puede identificar con precisién la presencia de un
clon, que es el causante de los grandes brotes epidémicos. (3)

Epidemiologia de la enfermedad meningococica
Panorama internacional

Este problema es endémico a nivel mundial, la Unica diferencia se encuentra en el llamado
cinturdn de meningitis en el area subsahariana: Burkina, Faso, Ghana, Togo, Benin, Niger,
Nigeria, Chad, Camerun, Suda, Etiopia, Mali, Guinea, Senegal y Gambia. En estas naciones los
brotes se presentan cada 8 a 12 anos, con cifras que pueden abarcar 1% de la poblacién.

Los serogrupos B y C causan la mayoria de las infecciones en los paises
industrializados; en el lamado tercer mundo predominan los grupos Ay C, con una incidencia
gue comprende de 10 a 25 individuos por 100,000 habitantes. En la ultima década han
ocurrido varios cambios epidemioldgicos: los brotes se presentan cada 3- 5 anos, con



diseminacion lenta, pero con la misma virulencia, ademas, hay modificacién en los grupos

predominantes, ya que prevalece el B, pero aumenta el Y y W-135.

No se ha observado cambio en la frecuencia por edad, ya que todavia los mas
afectados son los menores de un afio de edad. Este ultimo grupo y el de 15 a 18 anos
comprenden 75% de los casos por esta enfermedad. Por otra parte, aproximadamente 30%

corresponden a adultos jovenes mayores de 30 anos. (1,3,8,25)
Panorama en Latino América

De manera periddica hay brotes en Canada, Estados Unidos, Chile, Argentina, Uruguay, Brasil,
Cuna y otros paises en América del Sur. En México no se dispone de informacion histdrica
acerca del problema. En los ultimos afios se ha informado de un nimero creciente de casos,
gue se presentan en brotes realmente pequenos, los cuales no son Utiles para determinar las
caracteristicas reales del problema. Se estima que en Estados Unidos cada ano ocurren entre
1,400 a 2,800 casos de enfermedad meningococica (0.5 a 1/100,000 habitantes), un nimero
importante de los cuales sufren de meningitis. Los brotes epidémicos, que hace algunos anos
eran aislados, ahora son mas frecuentes, sin embargo, solo de 2-5% de los casos registrados
tiene correspondencia con brotes. Las campafias de vacunacion contra Haemophilus y
Streptococo han reducido en forma sustancial la incidencia de meningitis originada por estos
patdgenos, lo que ha dado lugar a que ahora N. meningitidis sea causa mas importante.

La enfermedad afecta con mayor frecuencia a ninos menores de un afio de edad, en
quienes alcanza cifras mayores a 9/100,000. Cabe destacar que de 30-40% de los casos
corresponden a menores de 2 afos de edad. Un segundo pico de incidencia se presenta en los
adolescentes entre 11 y 19 anos. En la actualidad, los serogrupos B,C y Y son las etiologias
dominantes de la enfermedad meningococica. Sin embargo, hay variaciones en relacién a la
edad. Por ejemplo, en nifios menores de un aio de edad, mas del 50% de los casos son
causados por el grupo B. En contraste, en sujetos de mds de 11 anos, el 75% de las infecciones
son originadas por los grupos C,Y,W. (3,6,10)

Durante un brote existe riesgo solo cuando hay contacto estrecho de persona a
persona. Se calcula que aproximadamente solo el 1% de los contactos adquiere la enfermedad.
Durante los periodos de endemia, aproximadamente el 10% de la poblacidn alberga el
meningococo en la mucosa nasofaringea. Sin embargo, nueve de cada 10 cepas de
meningococo no son patdgenas, ya que no se encuentran asociados con clones identificados
en los brotes epidémicos. La infeccion y el estado de portador tienen relacion con la edad. En
menores de cuatros afios es muy poco frecuente que un pequefio sea portador (<3%), este
porcentaje aumenta entre los 15y 24 anos a 24-37%, y disminuye en la edad adulta a menos
de 10%. (18,30)

En Estados Unidos, 63 de los ultimos 76 brotes epidémicos fueron causados por el
serogrupo C, 25% por el By (12%) por él Y; en total afectaron a 247 personas de diferentes
estados de este pais. El 34% ocurrié en la comunidad, 26% en estudiantes de mas de 19 anos,
38% en estudiantes entre 11y 18 anos, el resto en albergues. (7,10,13)



Desde el punto vista clinico hay una diferencia en razén de la edad; 40% de los
adolescentes pueden tener meningococemia sin desarrollar meningitis, en contraste, solo 20%
de los menores de 2 aiios padecen meningitis; el 69% de los adolescentes llegan al hospital en
estado de choque, a diferencia de los lactantes en quienes este porcentaje se reduce a 27%; el
riesgo de muerte en los primeros es del 22.5% y en los segundos de 4.6% Es asi que
aproximadamente uno de cada cinco adolescentes con meningococemia puede fallecer a corto
plazo. En general, se acepta que aproximadamente una a dos semanas después de que se
confirma un brote epidémico, comienzan a aparecer casos clinicos. El periodo de incubacion
varia de 1 a 5 dias, y de manera excepcional, mas dias. Asi mismo se acepta que un caso clinico
deja de ser transmisoras solo unas cuantas horas después de haber comenzado a recibir
tratamiento apropiado.

PATOGENIA

Como se sefialo anteriormente el meningococo coloniza la nasofaringe, se transfiere en gotitas
por contacto estrecho de un portador por lo general asintomatico al paciente indice. La
adquisicion de la infeccidon nasofaringea crea un estado de portador; en casi todos los
huéspedes la infeccidén de vias respiratorias superiores induce la formacidn de anticuerpos
bactericida sérico 7 a 10 dias mas tarde. Esta respuesta inmunitaria no elimina el estado de
portador, pero protege al huésped de una infeccidn sintomatica. Existe susceptibilidad a una
enfermedad invasiva en el intervalo entre la adquisicion del microorganismo en la nasofaringe
y el desarrollo del anticuerpo bactericida en suero. El tiempo entre el contacto y el desarrollo
de enfermedad invasiva suele ser menor de 2 semanas. El meningococo se adhiere a las células
epiteliales por medio de pili e inicia endocitosis por las células epiteliales promoviendo asi su
entrada en células no ciliadas de la mucosa faringea. La diseminacion tiene lugar cuando
penetra el microorganismo en la mucosa nasofaringea del huésped no inmune y pasa al
torrente sanguineo, en donde se lleva a cabo la replicacion. A partir de ese suceso puede
propagarse a meninges, articulaciones, miocardio o cualquier otra parte del organismo como
el torrente sanguineo y/o atraviesa la barrera hematoencefalica, una vez en el encéfalo
funciona como un potente inductor pro inflamatorio, que rapidamente rebasa la respuesta del
hospedador y en casos lo lleva a la muerte. La respuesta inflamatoria inmune del huésped
gue sigue después de la penetracion del mecanismo de defensa esta estrechamente
relacionada con la patogenia y manifestaciones clinicas de la enfermedad meningococica. La
respuesta inflamatoria causa fagocitosis y activa la cascada de respuesta inflamatoria por parte
de citocinas. La activacion de la respuesta inflamatoria secundariamente causa una lesion del
endotelio capilar. La lesién micro vascular mediada por inmunidad causa cuatro
manifestaciones de la enfermedad causadas por infeccién meningococica: fuga capilar,
inestabilidad vasomotora, trastornos de la coagulacién y disfuncién miocardica. La respuesta
compensatoria del cuerpo a la fuga capilar y vasodilatacidn es una mayor contractilidad
cardiaca y vasoconstriccion de los vasos renales, esplacnicos y piel, hacia el objetivo de
mantener la perfusién adecuada de érganos vitales y la presion arterial. Al fallar los
mecanismos compensatorios se presenta la hipotension, una perfusion deficiente de drganos
vitales e hipoxia y acidosis metabdlica que contribuye a la disfuncion miocardica inducida por
citocinas. El colapso hemodinamico, en combinacién con la coagulacién intravascular
diseminada, lleva a una disfuncidon multiorganica que abarca insuficiencia renal, encefalopatia
hipoxicoisquemica, hemorragia suprarrenal, gastrointestinal e infarto muscular. (1,3,8)



Manifestaciones Clinicas

Las presentaciones clinicas mas comunes de esta infeccidén son la meningococemia y la
meningitis. En ocasiones consisten en bactermia oculta, por lo regular en estos casos el
paciente presenta durante 1 a 3 dias un cuadro catarral agudo, que tiende a la recuperacion.
Estos pacientes pueden quedar como portadores transitorios con inmunidad especifica al

serogrupo causal.

Una vez que ha habido diseminacién hematogena, las manifestaciones pueden variar
desde la bacteremia auto limitada hasta una sepsis verdadera o meningitis. El meningococo
puede ser aislado del torrente sanguineo en hasta el 75% de los pacientes pero la sepsis
meningococcica ocurre solo en un 5-20% de los pacientes. La meningococcemia comUnmente
va precedida de infeccidn de vias aéreas superiores. Se caracteriza por comienzo repentino de
fiebre elevada, escalofrios, malestar general, mialgias, artralgias, nauseas, vomito y cefalea. A
menudo existen manifestaciones en piel y en ocasiones es el primer signo para sospecharla.
Esto manifestaciones es resultado del dafo capilar y al endotelio de arteriolasy a la
extravasacion de sangre de capilares produciendo lesiones (petequias). Las petequias aparecen
en un 50-60% de los casos, con predominio en tobillos, mufiecas, posteriormente
generalizandose, respetando palmas, plantas y cabeza. Conjuntamente aparecen lesiones
maculopapulares que degeneran en lesiones purpuricas, equimoticas y en ampollas
hemorragicas. Estas lesiones avanzan pronto hasta 24 horas después de iniciado el cuadro
clinico. En los pacientes que no reciben apoyo apropiado hay avance a purpura fulminans con
alteracién del estado de conciencia, acidosis metabdlica, oliguria, datos de dificultad
respiratoria, insuficiencia cardiaca, hipotension, hipoxia, y hemorragias que culmina en un
cuadro de falla organica multiple o diseminacién intravascular diseminada. (1,12,25)

La forma clinica de meningitis aparece en 80-85%, por diseminacidn hematogena. En el
50% de los casos los pacientes no tienen sepsis fulminante, y los signos y sintomas son los
tipicos de meningitis bacteriana. Normalmente estos pacientes presentan un cuadro insidioso
de 1 a 3 dias, tipico de cuadro catarral, con fiebre y sintomas de vias respiratorias altas. La
evolucion de la meningitis, comparada con la meningococemia invasiva, es mucho mas lenta
con un comienzo subagudo en relacidn con los signos y sintomas de la meningococcemia. Se
caracteriza por fiebre, vomito, cefalea, alteraciones en estado de alerta, en lactantes fontanela
abombada, crisis convulsivas, signos de meningeos (rigidez de nuca: Kernig y Bruszinsky).



Pronostico

La mortalidad para meningococemia alcanza hasta el 50%, mientras que para la meningitis por
meningococo solo es de aproximadamente del 10%. Las infecciones por el serogrupo C
parecen estar mas asociadas a mayor mortalidad. La mayoria de los nifios que sobreviven de
enfermedad invasiva meningococica tiene una completa recuperacion. Las secuelas comunes
ocurren en un 10-20% de los pacientes, que incluyen dafio neurolégico, sordera, falla renal,
amputacién de extremidades y crisis convulsivas. (3)

Prevencion de la enfermedad meningococica

Durante casi 50 afos se han realizado esfuerzos para encontrar un inmunogeno apropiado que
haga posible el control de la enfermedad meningococica por medio de la vacunacién.

Vacunas conjugadas

El sustento tedrico de estas vacunas, que les da ventaja definitiva y relega a las elaboradas con

polisacaridos, tiene como base los siguientes aspectos:

Facilitan la respuesta que depende de linfocitos T.
Dan margen al desarrollo de la memoria inmunoldgica
Aportan proteccidn persistente con anticuerpos.
Permiten en efecto booster (revacunacion)

AR o

Contribuyen a la inmunidad por medio del efecto de rebano.

La conjugacion consiste en el acoplamiento covalente del polisacarido individual a una
proteina transportadora altamente inmunogenica, como el toxoide diftérico o el toxoide
tetanico. (18,19)

Vacuna conjugada de serogrupo C

Se puede obtener en tres presentaciones: una liofilizada (Menjugate ®) y dos en estado liquido
(Meningite® y Neisvac-C ®). Todas tienen 10mg de meningococo C. La vacuna Menjugate
contiene como proteina CRM197 (toxoide diftérico) en cantidad de 12.5 a 25m; Meningitec se
basa en la misma proteina, pero con 15mg; Neisvac-C utiliza como proteina 10-20mg del
toxoide tetanico. Un agregado importante de estas vacunas, es que propician elevada
respuesta inmunogenica, a partir de los 2 meses de edad. Lo que supone una mejora sustancial
en la prevencién de la enfermedad en la poblacién mas vulnerable, principalmente en contra
de la meningitis por serogrupo C. En 1999, los servicios de salud publica del Reino Unido
incluyeron, como parte de la inmunizacién nacional esta vacuna conjugada monovalente
serogrupo C. la respuesta inmunitaria y la seguridad pudieron comprobarse. En 2002, se logro
la cobertura en 80% de lactantes, 84% en menores de 5 anos, 76% en preescolares y 87% en
escolares. La eficacia de la vacuna en el primer ano tuvo una variacién de 88-98% en los



diferentes grupos de edad. El nUmero de casos disminuyo y mostro tendencia a permanecer
bajo; asi mismo el estado de portador se redujo 66% durante la campana. Ademas, la
frecuencia de enfermedad meningococica invasiva causada por serogrupo C, disminuyo 67%
en los nifios inmunizados. (1,3)

Vacuna conjugada tetravalente (MVC4 Menactra®)

La MCV4 es una vacuna conjugada tetravalente (Menactra), que contiene polisacaridos de los
grupos A,C,Y, W-135 (4mg de cada uno), conjugados con 48mg de toxoide diftérico. La
aplicacién de una dosis (0.5ml), genera anticuerpos protectores 8 dias después de la
vacunacion. MCV4 es rutinariamente recomendada entre los 11-12 anos de edad, los
adolescentes no vacunados hasta los 18 afios de edad, deberan recibir una dosis a la brevedad.
La vacunacion para personas de entre 2-55 anos de edad que estdn en riesgo de adquirir
enfermedad meningococica. Aunque la vacuna MCV4 es autorizada para menores desde los 2
anos de edad, no se aplica de forma rutinaria para los menores de entre 2 a 10 afios de edad.
La vacuna MCV4 no esta autorizada para su aplicacion en el grupo de edad con la mayor
incidencia de enfermedad meningococica; en lactantes. (1,3)



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Cual es la incidencia real de la enfermedad invasiva por meningococo en el servicio de

pediatria del Hospital General Tijuana?

La incidencia de enfermedad invasiva por meningococo en el servicio de pediatria del

hospital general de Tijuana, es similar a la media a nivel nacional?



JUSTIFICACION

En México no se dispone de informacidn real acerca de la enfermedad meningococica.
La enfermedad por si misma es motivo de profunda preocupacion en la poblacion y
sector salud, debido a la rapida evolucién del trastorno meningeo y curso fulminante.
En algunos casos de la elevada morbimortalidad y del nimero importante de secuelas
que ocasiona, algunas de las cuales causan incapacidad permanente. La enfermedad
meningococica en México se describe con tasas de incidencia menores de 0.1 casos
por 100,000 habitantes a diferencia de lo que ocurre en otros paises de Latinoamérica
y Estados Unidos. En México, a diferencia de otros paises como Estados Unidos, la
vacunacion contra meningococo no se aplica de forma rutinaria como parte del
esquema nacional de vacunacion, existiendo solamente una vacuna monovalente en el
mercado privado. Asi mismo, no existe una red de vigilancia activa para meningitis

aguda de cualquier etiologia en el pais.



OBIJETIVOS

1. Determinar la incidencia real de enfermedad invasiva por meningococo

en el servicio de pediatria del hospital general de Tijuana.

2. Evaluar las caracteristicas clinicas, de laboratorio y epidemiolégicas de la

enfermedad invasiva por meningococo y meningitis en la poblacion

pedidtrica del Hospital general de Tijuana

3. ldentificar cuales son las formas invasivas mas frecuentes, cuales son los

serotipos implicados en los casos de aislamiento.

4. Evaluar la morbimortalidad asociada a enfermedad meningococica

5. Establecery proponer medidas de prevencién



MATERIALY METODOS

Disefio del estudio
* Tipo: Descriptivo

e Caracter: Abierto, prospectivo, y longitudinal

Universo de poblacion
Se incluyen todos los casos de meningitis y enfermedad invasiva
meningococica adquirida en la comunidad ingresados al servicio de pediatria del
Hospital General de Tijuana de pacientes pediatricos desde 31 dias de vida hasta los

16 afios de edad, en el periodo comprendido de Octubre del 2005 a Enero del 2012.

Tamaiio de la muestra

No se determina una muestra para nuestro estudio, sino que se incluyen de
forma activa a todos los casos nuevos de meningitis y enfermedad invasiva por
meningococo, adquirido en la comunidad documentado en el periodo comprendido.

No se aplica calculo de tamafio de muestra



Criterios de Inclusion
* Todos los casos confirmados de meningitis y enfermedad invasiva por
meningococo entre el periodo de Octubre 2005 a Enero 2012
e Definiendo como caso positivo el aislamiento de la bacteria en liquido

cefalorraquideo o hemocultivo

Criterios de Exclusidn.
e Todos los casos de meningitis y enfermedad invasiva fuera del rango de
edad establecido
e Todos los casos de meningitis como complicacion secundaria a
procedimientos invasivos o enfermedades agregadas y hospitalizados
previamente.
* Todos los casos de sospecha de meningitis o enfermedad invasiva con
cultivo de liquido cefalorraquideo o hemocultivo negativos.
Variables.
De los pacientes incluidos en el estudio se revisaron las siguientes variables:
aspectos demograficos y socioecondmicos como edad, sexo, lactancia materna,
hacinamiento, asistencia a guarderia, esquema de vacunacién, factores de
riesgo, inmunodeficiencias, patologias agregadas, uso de antibidticos previos al
diagnostico, estado de salud previo, caracteristicas clinicas y de laboratorio,

aislamiento de bacteria, secuelas y mortalidad.



Estudios y Procedimientos.

A todos los pacientes que cumplieron con los criterios de inclusién que
ingresaron al servicio de pediatria, la identificacidén del agente etioldgico se
realizo por métodos estandar de laboratorio y microbiologia del hospital. A
todos los pacientes al momento de su ingreso se tomo hemocultivo y cultivo de
liquido cefalorraquideo. En los casos de meningococo la determinacién del
serogrupo se realizo por medio de método de aglutinacién de latex (Kit

Pastorex ®).

Recoleccidn de datos

Se ingresan datos de los pacientes en un formato establecido de ficha de

notificacidn de vigilancia activa de enfermedad meningococica en México.

Analisis Estadistico

Para el analisis descriptivo se utilizaron medidas de tendencia central y dispersion,
tales como medidas, medianas, desviacién estandar y rangos. Para comparar variables
cuantitativas se utilizo la prueba T de student. El programa estadistico utilizado para el

analisis de nuestra variables fue Excel.



Ficha de Notificacion de Vigilancia Activa de la Enfermedad

Meningococcica en México
(Versién aprobada el 16/Enero/2010)

Hospital: ................... N° Id. Paciente:.................... FN: ... I Edad
Sexo: [ M []F Lactancia materna exclusiva 6 m: [ ] Si []No
Cartilla de vacunacién: [ ] Completa []Incompleta [] No lo trae
Vacunas Si No | N°dosis
- Hib
- Neumococo conjugada 7 v
10v
13 v

- Neumococo polisacarida 23 v

- Meningococo conjugada C
ACYW135
- Meningococo polisacarida: AC
BC

N° de personas en casa |

N° de personas en mismo cuarto |

Factores de riesgo (FR)

Si | No | Desc Si | No| Desc
Enf. Respiratoria crénica o recidivante Trastorno nutricional
- Asma - Desnutricion 2° 6 3°
- Otras. Cual: grado
- Obesidad
Enf. Cardiovascular Diabetes
Enf. Hepatica Metabolopatia
Enf. Renal Prematurez/Bajo peso al
nacer
Asplenia Tabaquismo pasivo
Déficit del complemento 6 déficit de Guarderia
Inmunoglobulinas
Otras Inmunosupresiones: Enf. Respiratoria previa
- Enf. oncohematoldégica Otras. Cual:
- Tratamiento inmunosupresor
- HIV
Atb previo Si_ | No | Cudl Profilactico | Terapéutico | Dias

- Ultimos 3 meses

- actual

Internamientos
previous

Fecha (ultima) ....... [, oo




Inicio de sintomas

Primera consulta

Internacion

Formas clinicas

Forma clinica

Si | No

Meningitis aguda

Purpura Clinica

Bacteriemia oculta febril

Choque séptico

Artritis

Conjuntivitis

Meningococcemia cronica

Otras. Cual

Tratamiento

Rotacion Atb [] Si

Cudlles.....ooeeiiii i,

[1si

Corticoide:

Laboratorios al ingreso

Ex. Valor
complementario

Hemograma

- G. Blancos

/mm°®

- Neutrofilos

%

Complicaciones Si No |Desc
Convulsién <72 hs
>72 hs
Coleccién subdural
extradural
Hidrocefalia
Abscesos
Comp. pares craneanos
Cual:
Artritis
Miocarditis
Pericarditis
Endoftalmitis
Necrosis de piel
Amputacion
Otras. Cual:
Motivo de rotacion ATB | Si | No

Antibiograma

Toxicidad

Otras. Cual:

- Plaquetas

/mm

ERS

mm 1% h

Proteina C reactiva

mg/l

Glucemia

mg/dl

TPT

seg.

T. protrombina

%

LCR Citoquimico
Aspecto Proteinas (mg/dl)
- Claro Glucosa (mg/dl)
- Turbio Rto células(/mm°)
- Hemorragico Neutrofilos (%)
-Traumatico Eritrocitos /mm3
Gram Latex directo en LCR
Fecha: ...... lo..... [...... Fecha: ...... [
No se observ bacterias Negativo
Diplococos Gram Positivo
negativos Serogrupo
Otra bacteria (cual) Cultivo
Fecha: ...... [
Negativo
Positivo
Serogrupo




Sitio de aislamiento

Sangre LCR Liquido Liquido Purulento (piel/ Otros
pleural articular partes blandas) (Cual)

Evol
ucién: Alta[] Altac/secuelasi[ ] no[] Muerte ] Desconocido[ ]

Evaluacién de secuelas a los 3 meses del alta (consulta telefonica): [ 1 Si [] No
Informe:

Fecha de egreso: ..... l...... Dias de Hospitalizacion:

Evaluacién audiolégica minimo 1 mes posterior al alta si [ | no [_], resultado:

COMENTARIOS PARA AGREGAR (en caso de secuela especificar):

Nombre del investigador:

Firma:




Resultados.

Durante el periodo del estudio de 76 meses, de Octubre del 2005 a Enero del 2013, se
confirmaron un total 31 casos confirmados con aislamiento del agente etiolégico por medio de

cultivo de sangre o liquido cefalorraquideo positivo para enfermedad meningococica.

La edad promedio de los pacientes fue de 4.5 afios de edad, variando desde los 22 dias de vida
hasta los 15 afios de edad. Del total de pacientes del estudio, el 48% de estos se encontraban
en el rango de menores de 2 afios de edad. Y el 71% de total de pacientes, eran menores de 5

afios de edad.

Del total de los 31 pacientes, 9 de estos pacientes tuvieron cuadro de purpura clinica
fulminante que representa un 32%. Un total de 28 casos que representa un 90% del total de
pacientes tuvieron meningitis con o sin purpura fulminante. La mortalidad global fue de un

22.5% que representa un total de 7 pacientes de los 31 con enfermedad meningococica.

Serogrupos Confirmados

La distribucion de serogrupos identificados fue de la siguiente manera: siendo el serogrupo
predominate el “C” con 17 de los 31 casos que representa un 55%. Seguido del serogrupo “Y”
con un total de 8 casos de 31, que representa un 26%. El serogrupo “B” se reporto en un 13%
gue equivale a 4 casos. Un 6% de los casos por meningococo no fue posible identificar

serogrupo lo cual representa 2 de los 31 casos de meningococo.

Basados en la cobertura de poblacién del hospital general de Tijuana, las tasas de incidencia
para la enfermedad meningococica en el hospital fueron de 3.25 casos por cada 100,000 en
menores de 16 anos, y la mayor incidencia siendo de 11.7 casos por cada 100,000 en menores

de 5 afios respectivamente

Durante este mismo periodo de tiempo de Octubre del 2005 a Enero del 2012 se
diagnosticaron un total de 69 casos de meningitis granulocitica agudas en el servicio de
pediatria. De estas 69 totales, se logro un aislamiento positivo en 47 de ellas representando un
68% de los casos. De los 47 casos de meningitis granulocitica aguda confirmadas por
aislamiento, el 59.5% fueron por Neisseria meningitidis representando un total de 28 casos de
47 aislamientos. Seguido por Streptococo pneumoniae con un 25.5% de los aislamientos
equivalente a 12 casos de los 47 totales. Siguiendo en orden de frecuencia por aislamiento

positivo Streptococo agalactie con un aislamiento de 4.2%, representando 2 casos de los 47



totales. Se lograron aislar algunos otros agentes etioldgicos, reportandose 1 solo caso por cada
uno de ellos representando un 2.1% de los casos aislados. Entre los cuales se encontraron los
siguientes agentes: Escherichia coli, Enterobaceter cloacae, Streptococo pyogenes,

Pseudomona aeruginosa y Neisseria gonorrhoae.



DISCUSION

La enfermedad invasiva meningoccocica en la edad pediatrica es un problema de salud en la
ciudad de Tijuana. La enfermedad meningococica es una infeccion agresiva que afecta
principalmente a la poblacién mas vulnerable en la edad pediatrica especialmente los
lactantes, con una incidencia muy elevada de >10 casos por 100,000 habitantes aparte
presentando una alta mortalidad de hasta 23% en su forma de purpura clinica fulminante. Con
este estudio demostramos que a enfermedad meningococica tiene una predileccién por
lactantes y preescolares con una afeccion de hasta 71% en menores de 5 anos, siendo estos
pacientes de suma importancia debido al alto riesgo de secuelas secundarias al padecimiento.
Este estudio nos mostro un dato importante en base al aislamiento de los diferentes
serogrupos de Niesseria meningitidis, siendo el mas frecuente el serogrupo “C”, seguido por el
“Y”, para ambos los cuales existen vacunas. Actualmente existen vacunas en el medio privado,
pero en México en el sector salud no se aplican de forma rutinaria. Si todos los pacientes en el
estudio se hubieran vacunado tendrian una cobertura del 81% contra la enfermedad, que
significa mds de % partes de los pacientes. Pudiendo evitar la enfermedad poniendo en
practica la medicina de tipo preventivo como lo es la vacunacién. Al igual se mostro que el
meningococo es la principal casusa de meningitis bacteriana aguda en nuestro hospital, con un
aislamiento del 59% de Neisseria meningitidis en los casos confirmados de meningitis
bacteriana, al igual esta forma clinica es de suma importancia ya que se considera una
enfermedad grave y por sus altas probabilidades de secuelas permanentes en el paciente
especialmente de tipo neurolégico que es de suma importancia ya que modifica
considerablemente la calidad de vida de los pacientes. En México no existe informacién
confiable acerca de la incidencia verdadera de la enfermedad meningococcica, este estudio no
ha demostrado que si existe la enfermedad y de que sus tasas de incidencia son elevadas mas
de las esperadas, por lo que hace que la vacunacion deberia de ser obligatoria en la poblacién
pediatrica debido a las caracteristicas ya mencionadas de la enfermedad meningococica por su

alta morbilidad y mortalidad



CONCLUSIONES

Los resultados que reportamos se basan en la experiencia de un hospital de segundo nivel en
la poblacidn pediatrica de este hospital. En base a lo que se reporta en otros estudios acerca
de la enfermedad meningococica, se logro mostrar que el comportamiento del meningococo
en nuestra poblacidn no es el mismo al reportado en estudios realizados en otras poblaciones
y hospitales de tercer nivel. La enfermedad invasiva meningococica en un hospital de segundo
nivel es una causa importante de morbilidad y mortalidad especialmente en edades tempranas
de la vida, donde los pacientes son mas vulnerables a procesos infecciosos. Se logro mostrar
gue el meningococo es la ler causa de meningitis bacteriana aguda en la ciudad de Tijuana.
Siendo el serogrupo “C” el mas frecuente, para el cual existe vacuna. La enfermedad invasiva
meningococcica es endémica la cual afecta predominantemente a lactantes, con una
importante mortalidad en la edad pediatrica. Las tasas de incidencia en lactantes siendo muy
elevadas de >10/100.000, lo que reporta que la vacunacidn en nuestro medio contra Neisseria
meningitidis deberia ser de forma obligatoria. La clave para el control de esta enfermedad es la
aplicacién de vacunas conjugadas que sean efectivas en nifios especialmente en menores de 5

anos, los cuales tienen la mayor incidencia de la enfermedad invasiva meningococica.
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