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· TITULO 

CORRELACION DE LA ACTIVIDAD PROCOAGULANTE DE LIQUIDO 

CEfALORRAQUIDEO CON LAS MANIFESTACIONES CLINICAS Y 

DE LABORATORIO DE LA MENINGOENCEFA~ITIS BACTERIANA. 

OBJETIVO 

CORRELACIONAR LA EVOLUCION CLINICA Y DE LABORATORIO 

DE LA MENINGOENCEFALIT!S BACTERIANA CON LA ACTIVIDAD 

PROCOAGULANTE DE LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO, 
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ANTECEDENTES CIENTIFICOS. 
Los padecimientos infecciosos del sistema nervioso central 

ocupan un lugar importante en la peto logia pediátrico, por 

le frecuencia con que se presento, asi como por lo historio 

natural que lleva o secuélas que afecten lo calidad de vida 

del que la padece. 

De éstas patologios, llamo lo atenci6n Ja mcningocnccfali­

tis bacteriano por la frecuencia con que se presenta y las 

complicaciones o los que lleva, lo anterior es uno de los 

principales motivos para que se realice la busqueda de di­

versos paraclinicos en sangre o en liquido ce[alorráqu!d~o 

con fines de diagnóstico temprano o para detector complica­

ciones. 

Es importante señalar que lo meningocnccfolitis es un pro­

ceso inflamatorio de las lcptoméningcs, con pcnetroci6n o 

la cortical de los vasos mcningcos, causando edema celular 

del endotelio arterial osi como trombosis arteriales y ve­

nosas ( 1, 2 ) • 

En sintesis, lo necrosis del tejido cerebral, la oclusión 

de los vasos con trastornos circulatorios, libcrocibn de 

productos metobólicos 1 bacterias, taxi nos, edema e hipoxe­

mio se combinan para producir doña neurológico con cnccfo­

lopatía generalizada ( 2 ), 

Se ha scfialodo que al ocurrir dn5o en el sistema nervioso 

centrnl ocurre uno liberación musivo de tromboplastina cere­

bral ( 3 ) • 

Este fenómeno también lo corroboró Keimowitz ( 4 ), 

Con el daño cerebral también hay liberación de [osfolipi­

dos y modoficociones en los niveles de sodio y potasio co­

mo lo corroboraron Enscleit y colaboradores en situaciones 

experimentales ( 5 ), 
Los elementos yo mencionados pueden detectarse en el li­

quido cefalorraquídeo, asi como factores de congulaci6n que 

ya Niewiarosky encontró con volares diferentes o los plas­

máticos ( 6 ), Drueton fue mas especifico, pues determinó 

fibrinógeno y derivados en la meningoencefalitis, observó 

elevaciones mas tempranas que las sdricas cuando se presen­

taba coagulación intravascular diseminada ( 7 ), 
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Debido a la presencia de factores de coagulación y fosfoli­

pidos en el liquido cefalorraquideo,se logró determinar lo que 

se denominó actividad procoagulunte.Stuart y Graeber fueron los 

primeros que establecieron ésta prueba como indicadora de doña 

neuro16gico a nivel central durante la mcningocnccfalitis bacte­

riana y la infiltración leucémica al sistema nervioso (8), 

En forma pnraléla Nagdn investigó la actividad procoagulante 

de LCR en salud y en la cnfcrmcdad 1 prcscntando conclusiones si­

milares a los de Stuurt (9), Mas adelante llegó al aislamiento 

de una glicoproteina con peso molecular de 28000 doltons y que 

él refiere como procoagulante de LCR (-10) .Con lo cuál intenta 

posteri6rmentc dar una explicación del mecanismo de coagulación 

con dicha proteina (11). 

Bosicámcntc la actividad está atribuida a lo tromboplnstina 

cerebral (tisular) que se encuentra en muchos tbjidos como p11l­

m6n 1ccrcbro, tcsticulos y que tiene lo capacidad de transformar 

la protrombina en trombina (12).Y el factor procougulante pare­

ce actuar sobre el factor X desencadenando los mecanismos sub­

siguientes (11). 

La activ~dad procoogulonte fue estudiada en algunas patologías 

entre las que se incluinn los mcningocnccfalitis,encontrondosc 

aumento de dicha actividad (8,9).Ea nuestro pais,Mendez y Ku­

mote intentaron usarlo en la difcrcncinción de lns mcningocncc­

fnlitis purulenta de las nsépticas,sin obtener resultados de 

finitivos (13).Torres y Velazquez corroboraron su elevación en 

la meningoencefalitis bacteriana (14), 

Aunque la nctividad procougulonte de LCR en ocasiones se ha 

estudiado su rclaci6n con enzimas en LCR 1 no se 110 mostrado posi­

tividad en dichos trobajos,no se ha investigado si huy una co­

rrelnci6n con la evolución clinica. 
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PROBLEMA 

Lo Meningoencefolitis bacteriano ca uno 

potologia que se encuentra como causo 

frecuente en.los ingresos en el servicio 

de Infcctologío Pediátrico y como compli­

coci6n ocasional en lo Unidad De Terapia 

Intensivo Pediátrico. 

Se sobe que lo actividad procoogulante 

esta elevada en el líquido cefalorráqui­

dco durante el proceso inflomatorio,pero 

no se ha investigado si existe unu relo­

ci6n entre la evoluci6n clínica y lo ac­

tividad procoogulonte de LCR, así como 

si ésta pudiera ser un buen paramctro de 

seguimiento. 

Por lo anterior, consideramos de utili­

dad determinar dicha pruebo en la evolu­

ci6n de la meningoenccfalitis bacteriana. 
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HIPOTESIS 

HIPOTESIS NULA (HO) 

Lo actividad procoagulante de líquido ce­

falorraquídeo no tiene rclaci6n con los 

manifestaciones clínicos y de laboratorio 

de la mcningoenccfolitis bacteriano. 

HIPOTESIS ALTERNA (Hl) 

La actividad procoogulontc de líquido cc­

f olorroquídeo tiene relaci6n con las ma­

nifestaciones clínicas y de laboratorio 

de la meningoencefalitis bacteriana. 
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RAZONAMIENTO 

Los Procesos inflamatorios del sistema 

Nervioso Central aumentan la actividad 

procoagulante en el liquido cefalorraquí-

deo. 

Lo mcningocnccfalitis bacteriana es un 

proceso inflamatorio del sistema nervioso 

central. 

Por lo tanto la meningoencefalitis bac-

teriana aumentará lo actividad pror.onsu-
1 

!ante del liquido cefalorruqu(deo. 
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MnTERIAL Y METODOS, 

Se estudiaron 46 pacientes a los cuales se les efcctuo pun­

c~ón lumbar como prueba diagnóstica de infección del Sistema 

nervioso ccntral,durante los meses de mayo a septiembre de 

1986,Con rango de un mes a los 15 años, la obtención de mues­

tras se realizó en los servicios de Urgencias Pediatría, Tero­

p:a Intensivo Pcdiátricn e lnfectología Pediátrico,posterior­

mcntc se seleccionaron de acuerdo o los siguientes criterios: 

CRITERIOS DE INCLUSION: 
-Pacientes con el diagnósti.co de mcningoenccfolitis bactcria­

nu que cursaron con la presencia de: 

Sindrome Febril 

Sindrome Meningeo y/o 

Síndrome de llipcrtensi6n Introcrancona y/o 

Síndrome Convulsivo 

Que se ucompofi6 de: 

-Citoqulmico de llquirlo ce[alorraquldeo compatible con el 

diagnóstico clínico (Alteraciones en el aspecto, hipogluco­

rraquia1hipcrprotcinorraquia,hipcrcclularidad). 

-Conglutinación positiva. 

-Cultivo de llquido ccfulorraquldeo positivo. 

CRITERIOS DE NO INCLUS!ON. 
-Pacientes que presentaron sccuélas neurológicas previas. 

-Pacientes a los que se les realizó punción lumbar lnicialmen 

te traumática. 

-Pacientes que cursaron con epilepsia. 

-Pacientes que cumplieron con los criterios de inclusión, pero 

que recibieron tratamiento antimicrobiano 48 horas antes, 

CRITERIOS DE EXCLUS!ON, 
-Pacientes a los que no se les realizó mas de una punción 

lumbar. 

-Pacientes en los cuales los liquides cefnlorraqu!dcos de co~ 

trol resultaron traumáticos. 
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METODO. 

A todo paciente que cumplió con los crit.erios de inclusión se 

le efectuó: 

A) Ficha de identificación,antccedentes de ·importancia en rela~ 

ci6n al ingreso con una descripción breve del padecimiento ac­

tual. 

D) Se tomó una porción del liquido cefalorraquídeo del que ha­

bituálmente se utiliza para el citoquímico 

La técnica utilizada es una modificación del tiempo de recal­
cificación. 

Se tomó un testigo con pool de plasma, que se recalcificó en 

la siguiente formo: 

Sistema Testigo. 

O.l ml de plasma. 

0.1 ml de NaCl. 

Se incubó por 4 minutos o 37•C, 

Se agregó O.lec de Ca Cl2, 

Se cronometró el tiempo de formación del coógulo. 

C) Sistema Problema. 

Con el liquido ccfalorroquldco se proccdio an la siguiente 

forma: 

0.1 ml de plasma. 
0.1 ml de LCR problemu. 

Se incubó 4 minutos a 37•C. 

Se agregó 0,1 ml de CaC1 2 , 

Se cronometró el tiempo de formación del coágulo. 

La medici6n del tiempo da recalcificación se llevó a cabo por 

duplicado para cada liquido cefalorraquídco,tomando como valor 

final el promedio de ambos tiempos,cxpresado en segundos. 

Y se realizó un porcentaje en relación al testigo. 

Este dato se consignó con los datos clínicos y paraclinicos 

del paciente en la hoja de captación de datos. 

D) Los pacientes que cumplieron con los criterios de inclusión 

se les vigiló en su evolución clinica,codificondo la sintomato-
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logia que presentó en relación al dio de estancia hospitalaria 

se correlacionó con los paraclinicos de rutina de liquido cefa­

lorraquídeo, 

E) Los liquidas de control se sometieron a los pasos B y C. 

METODOS ESTADISTICOS 

Se utilizó poro lo correlación: 

A) Entre la actividad procoagulante de LCR y los estudios de 

rutina (glucorraquia,proteinorraquia,etc.) la R de Pearson, 

B) Entre los datos clínicos y la Actividad procoagulante de 

LCR se utilizaron Rangos de Spearmon, 

C) Se utilizó X2 para valorar la significación estadística del 
diagnóstico de meningoencefalitis. 

D) Se utilizó T de Student para muestras pareadas entre datos 

iniciales y finales del citoquimico. 
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RUTA CRITICA. 

El trabajo se realizó en el transcurso de cinco meses, de 

junio o septiembre fueron poro la recolección de los datos, 

durante octubre se sometieron los resultados a análisis es­

todisticos y a lo estructuración de los datos poro su pu­

blicación. 

ASPECTOS ETICOS. 

Se obtuvó líquido cefolorruqu!deo del excedente utilizado 

por el laboratorio poro el citoquímico. Se subrayo que los 

punciones lumbares que se realizarán fueron por indicación 

del médico tratante, de acuerdo al protocolo de manejo del 

servicio en que se encontró. 

Por lo que no se requirió permiso especial por parte de 

los padres, ya que no se tomaron productos a los pacientes 

en forma innecesaria, 
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RESULTADOS. 

Se estudiaron 46 pocientes,de los cuales fueron 27 femeni­

nos (58%) y 19 masculinos (42%),con rango de edad entre un mes 

y 11 años, 

Todos ingresaron pnrn descartar meningocncefolitis, por lo 

que aunado al citoquímico de LCR se les solicit6 Actividad 

Procoagulontc. 

Al confirmar en la mayorio de ellos Meningoencefalitis, se 
form6 el grupo problema. 

Este grupo se conformó de lo siguiente manera ;7 mujeres 

(53%) y 6 hombres (47%) ,con rango de edad entre un mes y 10 
años (media de 2. 5 años), 

En ellos se tomaron los resultados del citoquimico inicial y 

se encontraron los siguientes rcsulLndos: 

Uno protcinorroquin aumcntado,con mcdiu de 235.1±247.B y un 

rango de 14 mg o 920 mg/100 ml. ( tnbln 1) 

Lo glucorraquia mostró uno media de 23.23±22.4 mg/100 ml con 

rango de O o 62 mg.Los valores de cloruros mostraron uno media 

de 117.33±5 mEq/L con rango de 110 a 122mEq/L.(tnblnl) 

Por lo que respecta a la cclulnridnd se obtuv6 11no media de 

3755±5747 celulas y un rango de O o 17100.(toblal) 

Lo Actividad Procoogulonte del liquido inicial mostró una 

media <le ll7.53±22,5 % con rango entre 87 y 162%.(tabla 1) 
Se les valoró también los mnnifcstocioncs clínicas iniciales 

presentando todos ellos datos mcní.ngeos: rigidez de nuco, el 

Kernig y el Brudsinski.Asi mismo se tom6 en cuento el numero 

de crisis convulsivos que hublon presentado previos al ingreso 

cncontrondosc una moda de 2 en 24 horas. 

En cuanto a los al tcrocioncs de lo conciencia se valoraron me­

diante la Escalo de Glosgow,se encontró una modo de 9 con ro.!! 

go de 5 al2.(toblaIV) 

A estos pacientes se les vigil6 su cvoluci6n intrahospitnlario 

tomondosc nuevo citoquimico y actividad procoogulontc,cn los 

dios subsiguientes reportondosc los siguientes resultados. 
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Una proteinorraquia con una media de 113±78 mg/100 ml con ra~ 

go de 36 a 245mg/100 ml.La glucorraquia aumento su media a 

32.23±16 mg/100 ml y rango de O a 57mg .Los cloruros con una 

media de 118±5 mEq/L y rango de 110 a125mEq/L.La celularidad 

disminuy6 con media de 403±604 cclulns y rungo de 30 n 2200 • 

La Actividad Procongulantc mostr6 una disminuci6n con respc~to 

a la inicial con media de 95.76±11.11% y rungo de 75 n 115%, 

(tabla II) 

Los datos clinicos se valoraron,moatrando disminución en los 

signos mcningcos,las crisis convulsivos apenas persistieron en 

4 pncientes,y la calificación de Glnsgow.apenns se modificó, 

{Tabla V). 

Por lo anterior y en base o los dotas de los pacientes que 

ingresaron con sospecha de meningocncefolitis,sc valoró la uti­

lidad de la Actividad Procongulnnte en el diagnóstico de lu 

mencionada pntologio,parn lo cual se utilizó x2 ,lo que tradujo 

una P menor de 0,01 para dicha prueba, 

Se correlacionaron los valores de lu Actividad Procoogulonte 

con los de protcinns, cloruros 1 ccluloridad y gluco~a lle liquido 

cefalorraquldeo. 

Para ello se utiliz~ la~R de Pcnrson y corrclnción lineal,pero 

no se encontró ningun doto cstadisticumcnte significntivo en 

estos datos. 

Entre Actividad Procoagulanle (APC) y protcinas se obtuvó unn 
r de 0.21 no significativa,entre.APC y glucosa r de 0,26 no 

significativa,entre APC y cloruros r de 0.11 no significativa 

entre la APC y la celuluridad r de 0,22 no significativa, e in 

clusivc uno correlación entre APC y los dios de evolución con 

r de 0.37 No significativa. 

Se correlacionó los sintamos y signos clinicos por medio de 

los rangos de Speorman (r
5

) encontrando los valores siguientes: 

Entre APC y signos menl.ngeos rs0,37 No significativo,entre 

APC Crisis convulsivas rs de 0,44 no significativo,entre la 

APC y Glasgow r
8

dc 0.07 No significativo. (tabla V) 
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Se tomaron también valores de t de Student entre los valores 

iniciales y finales, encontrando lo siguiente: 
Proteinas t de 1,68 P menor de 0.1. 

Glucosa t de 1.041 no significativo. 

Cloruros t de 0,003 no significativo, 

Celuloridad t de 2.28 P menor de 0.01, 

Polimorfonucleares t de 2.09 P menor de 0,01. 

Actividad frocoogulante t de 3.12 P menor de 0,01.(Gráficas) 



TABLA I.RESULTADOS DE CITOQUIMICO Y APC EN LCR DE INGRESO 

No. ASPECTO PROTEINAS GLUCOSA CELULAS P.M.N, APC CLORUROS 

Turbio 210 mg/dL mg/dL 6100 85% 162 110 

Turbio 110 46 36 7 92 126 120 

3 Turbio 52 14 230 80 !1.4 

4 Agua Roca 58 30 100 80 119 122 

5 Turbio 390 o 70 80 96 120 

6 Turbio 117 52 4100 90 145 120 

Agua Roca 14 62 o o 113 
,!.. 

8 Turbio 165 8 17500 98 128 112 ,,. 
1 

9 Turbio 920 o 3650 95 110 

10 Turbio 74 30 1600 80 87 

11 Turbio 312 100 98 104. 6 --

12 Agua Roca 160 48 770 82 98.6 

13 turbio 475 6 14240 95 99.4 
X•235. I X•23.2 X•3755 X•8 l. l X•ll7.5 X•ll7 

Tn-1•247.8 Tn-1=22.4 Tn-1=5747 Tn-1•25 Tn-1=22 



TABLA !!,RESULTADOS DE CITOQUIMICO Y APC EN LCR POSTRATAMIENTO 

No. ASPECTO PROTEINAS GLUCOSA CELULAS P.M.M. CLORURO APC 

Agua Roca 118mg/dl 26mg/dl 121 cel 40% 85% 

Agua Roca 42 28 90 90 123 99 

Xantocromico 240 o 310 52 110 89 

Agua Roca 58 30 30 20 89 

Agua Roen 62 50 50 10 120 111. 2 

Agua Roca 108 18 100 85 120 115 

Agua Roca 236 23 370 95 110 94 1 .... ..,, 
8 Agua Roen 62 40 123 10 123 94 1 

Aguo Roen 62 30 1035 84 104 

10 Turbio 36 57 140 10 125 105 

11 Xantocrómico 243 57 166 90 97 

12 Agua Roca 148 21 510 45 120 87.8 

13 Turbio 59 26 2200 95 75 

X•ll3.3 Xa3l,2 x.403 .4 X•55 ,8 X•ll8 X•95.7 

Tn-1=78.6 Tn-1=16.19 Tn-1=604.6Tn-1·35 Tn-l•l 1.1 
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TABLA Il l. 
CULTIVOS DE LCR EN 13 PACIENTES ESTUDIADOS 

PACIENTE 

2 

3 

4 

5 

6 

B 

9 

10 

11 

12 

13 

GERMEN AISLADO 

Estreptoco alfa hemolitico 

H. influenzae tipo 

H. influenzae tipo B 

Salmonella enteritidis 

Streptococcus pneumoniac 

Streptococcus pneumonine 

H. influenzne tipo B 

H.influenzae tipo B 

Stophilococcus nurcus 

Strcptococcus pncumoniac 

H. influenzae tipo B 

H. influenza 

Streptococcus pneumoniae 
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TABLA IV. 

RELACION DE MANIFESTACIONES CLINICAS DE INGRESO Y APC EN LCR 

PACIENTE TEMPERATURA SIGNOS & No,'CRISlS * GLASGOW APC 

MENINGEOS CONVULSIVAS 

36.S'C o 9 162% 

38 8 126 

3 38 3 144 

4 37 3 JO 119 

5 38.5 3 8 96 

39 3 145 

39 5 113 

8 38.5 6 128 

38 o 8 lJO 

10 38 o 9 87 

11 37 o 12 100.4 

12 37 o JO 98.6 

J3 38 3 o 9 99 

&-1 Rigidez de nuca, 2-1 mas Kernig,3-2 mas llrudsinski 

* Numero de Crisis en 24 ha 

Temperatura promedio en 24 ha 
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TABLA v. 
RELACION DE MANIFESTACIONES CLINICAS POSTRATAMIENTO 

Y APC EN LCR 

PACIENTE TEMPERATURA SIGNOS No.CRISIS GLASGOW APC 
MENINGEOS CONVULSIVAS 

38.5ºC o o 9 

36.5 o o 10 

3 39 

37 o 10 

5 36.5 o 9 

6 37 

7 37 o 
8 37 

9 37 o 8 

10 37 o 12 

11 37 10 

12 37 o 8 

13 38.5 o 

Rangos de Spearmnn entre Temperatura y APC: rs=0,038 

No significativa estadisticamente. 

Rangos de Spearrnan entre Signos y APC:r
5

=0.37 

No significativa estadisticnmente 

85% 

99 

89 

89 

111. 2 

115 

94 

94 

104 

105 

97 

87 

75 

Rangos de Spearmnn entre crisis convulsivas y APC:rs•0,44 

No signivicativa cstadisticamcnte 

Rangos de Spearman entre escala de Glasgow y APC:rs•0,07 

No significativa estadisticamente 
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ANALISIS DE RESULTADOS,· 
El objetivo del trabajo era correlacionar la actividad procoa­

gulonte con las manifestaciones clinicas,nsi como sus cnractc­

risticas de laboratorio ya que desconocemos si la elevación de 

dicha actividad esta en relación a algunos de los elementos que 

se encuentran en el liquido cefalorraquideo,por tal motivo se 

decidió estudiar en pacientes que se sabe se encuentran elevados 

como ya han demostrado Stuart,(B) y Torres (14), 

Por eso razón se optó por la meningocncefalitis,cn donde se 

conoce que las alteraciones de lo APC ocurren en formo carocte­

ristica, 

Sin embargo encontramos que la actividad procoagulontc no tiene 

correlación con ninguna de las mnnifcstocioncs clinicas,como 

se demostró mediante los rangos de Spcnrman. 

Tambi6n se buscó mediante la R de Pcarson si existio correlación 

con algunos de los elementos que se encuentran en el citoquími­

co,obscrvando que ln octividnd procoogulnntc es independiente 

de los alteraciones citoqulmicns,yn que se mostraron datos no 

significativos en relación o las protcinas 1 glucosn 1 cloruros 1 ce­

luloridnd y porcentaje de polimorfonuclcarcs. 

Se realizó tambi6n t de Student entre los valores inicial y 

final de los elementos del citoquímico, encontrando diferencias 

significativas en los valores de proteínas ,ccluluridad y poli­

morfonuclcnrcs, no encontrando diferencias en los volares de 

glUl';OSO. 

Se encuentro que lo APC tiende a normalizarse en forma paralela 

a otros valores del citoqu!mico ,sin embargo no correlacionó 

con lo evolución clinica,por lo que no es un mctodo mejor que 

los demos paro el seguimiento de pacientes con meningoencefali­

tis. 

Cuando se estudió la prueba para dar su valor diagnóstico, se 

usó la x2 demostrando que es Útil para corroborar dicho diag­

nóstico, lo que le confiere un gran valor , ya que es una prueba 

que se efectua en formo rápido y susceptible de realizarse en 

el laboratorio de cualquier hospital. 
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CONCLUSIONES. 

J,La Actividad Procoagulante es una prueba fácil de 

realizar en cualquier centro hospitalario. 

2.Es uno prueba útil para corroborar el diagnóstico 

de meningoencefalitis. 

3,La Actividad Procoagulante es independiente de las 

manifestaciones clínicas y ele laboratorio en la m~ 

11ingocncefalitis bacteriana. 

4.Por lo que no es una prueba de seguimiento de la 

Meningoencefalitis Bacteriana, 
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