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T :I: TU.LO DEL PROVECTO • 

"NEGATIVJZA.CION DEL CULTIVO DE LIQUIDO CEFALORRAOUIDEO V 

EVOLuc'toN DEL CUADRO CLINICO CON EL TRATAMIENTO CON CEFOTAXIHA 

.EN NIROS MENORES DE DOS MESES DE EDAD CON HENINGOENCEFALITIS 

BACTERIANA.". 

OBJE--rIVO. 

Conocer la respuesta del cultivo do 11quido cefalorraqui­

deo y la cvol1JciOn cl1nica con el tratamiento con cefotaxima -

de la meninQocnccfalitis bacteriana en los ninos menores _de -

dos meses de edad. 
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ANTEC::.EDEN.rES BY. BL-I.C>GRA.F IC:.C>S 

Encuestas re.iliz<ldas en los Estados Unido!> a t.rav~s de un 

periodo de 4 anos, indic.:in que anualmente un O.l.% de todos los 

pacientes pcdi<ltricos hospital lZacios mcnor·es de dos meses de -

edad, padecen meninQitis bacteriuna(1}. En MC~t~o. Muftoz y co­

laboradores(2), refieren una frccul"ncia ar1ual del 1\ d~ esta -

patologla. 

Dentro do la patoqeni<l de ia mt"nlnqit.1s ncon.-1tal. as1 co­

ll'IO de la que se presenta dentro del prim~ro al scqundo mes de 

vida.se incluye como d11 cu.pital impr.irt.<.ir1cia a 1<1 septicemia, -

refiriendose un caso de menin<Jitis por cada. '1 casos de septi­

cemia neonatal. ademas de mencion11rsc otro~~ factores dr impor­

tancia, entre lo~ Qur. c~bc rncncicnnr la~ infecciones del trac­

to rcspii-atorlo su~crior. discminaci!on ht~matóqena a SHC, ex­

tensión o invasión dircct11 o secundaria a procedimientos ncu­

roctuirúr<Jicos o tre1u1n.:tti~:mo cr<1ncoenr.:~f~'ll icu(J-.'i). 

La eticl0<1la de la mcninqitis bacteriana •1ar·ta con la e­

dad. En una revisión del Dep.-1rtamento de 1nfHctolo:;i1a fiel llos-· 

pi tal do Pe<liatria Centro Múdico Nilcional. la et1olO<;Jl<t en go 

par Clcnto de los nil"tos menores de do,; meses de edad, cs oca­

sionada por qórmenc.s <Jram-neq.-Jti.vo~ y en 20% pur <Jram-po:>iti­

vos(2); a :semeJ:lnZa de otru!; rcvision-es nar::tonalos, en donde -

s.e observ;:¡ el mismo p<::>1-ccnt<li<:' du d1stribucton de .:JUrmenes(S-

35,36); dichos estudhis difinren en alq11no_~ gérmenes en rela· 

ción ll la frccuencic. •.>b~ervada en lo~ E~:tados Unidos Y otros -

patses(4.5.7). F.nzenaucr y Bnurn<Hirtner{0,91, mencionan a H.in-­

fluenzac como un Qér·mfin f":"ecucnte de mcnin<Jtt.1~~ dentro de cstn 

qn.1p0 de edad. 

Existen una amr.1 ia variedad do factores. que influy.:.ri en 

la suceptibilidad del pacicntr:- Pn el desarr·ollo de la meninq1-

tis. :flicndo de menr;ionarse los factore-s rclaci-onados con ol -­

hu~spcd, los QCnéti~os y los inmunol6Qi~o~ uncre o~ros(4,5~. 

La meninQttis bacteriana e!' un p;~dec1l'licnt.o. con \lOa alta lc­

talidad. la que v<•ria do 111\ 10-1~.-~. h;;i~~~ . .l nn 25-:'l5i; e.n el lac­

tantn y r:cicn nric1•ln 1·~~!q,ectiv,-::i"''··'.llt•C10J. 
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La frecuencia do complicacione~ dur<:\nte la fase uqudil y 

la evolución de la enfermedad, continuan siendo imPOrtantcs. 

siendo de mencionarse el edemil cerebral <,Jravc, el status cpi­

lepticas, el estado de choque y la hemorrag1a intracraneana -­

entre las primeras y entre las ~equndas la de especial imPOr­

tancia os la CPcndimlti:.; vunLricular (vcntriculitis), que e!> -

una complic<Jci6n particular del paclcntn con mcninqitt~ par -­

Qérmenes qram-ncgativos. dcscribicndo:.;e en una serie una fre­

cuencia del 2.6%(11). Su manejo":.; dificil. debido a <-1Ue los -

amin0Qluc6sidos no penetran en concent.rucione::; adecuadas hasta 

los ventriculos(12), e:.>to hil llcvadr.i al uso de la terapéutica 

intravcntr1cular. ut 11 i;!andosc l .:i Ciltetcr1 7.ilción purm<tllento dl~ 

la cavidad ventricular{ 13). habiendose abandonada posteriarmen 

te. en virtud de que no se logra introducir en antibiatic:a en 

la concentrilción ~:uficiflntc a la cavldilr:l ventrictJ\arf 14). La -

enfermedad d<J. lu<Jar a sccuclns ncurolO<;Jica!3 1ncap¡ic1tilntci:; en 

apriximadamentc 35?; de los sabr'!vivientcs{•1. 5.11). 

La terapCutica de la menin<Jitis b.:icteriani..I e::; menos ade­

cuada a la ítcha; existen reportes de cepa~: resistentt>s a la -

terapéutica hnbitual. as1 como ld falta de niveles bacterici­

das en el LCR(15.1G.24); as1 mismo los resultados de la anti­

bioticoterapia pJra menin•¡itis causad<!s tanto por gCrmenes --­

Qram-neqativos como por Qram-positivos, previo a la introduc­

ción de las cefalosporinas han sido variables. rcportandosc en 

algunas serins, frecuencias de mortalidad de un 35 hasta un 65 

parciento(17-19). 

Dada el 1ntcrcs de mucl10~ cl1nicos de evitar <J.ntibióticos 

patencialmente tóxcas o con limitadas conc.entr<iciones en el -­

LCR, han sido estudiados antihiOticos de amplio espectro con­

~ra aquellos Qérmenes qUe comünmente causan menin91tis bacte­

riana: do onter los que destacan las cofalosparinasl 18). 

Las cefalosPOrinas de primera y sequnda generac10n(18,19} 

no han demostrado s1~gouridad en el trutamiento do la meningitis 

bacteriana, caso contrario a la que sucede con las cefalospori 
nas de tercera generaciOn(Z0.21). 
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La cofotaxima, es un antibiótico e~ un antibiótico beta­

lactrunico derivado del antibiótico natural ccfalosparina C. Se 

obtiene fijando diversos 9rupos al núcleo del ácido 7-aminocc­

falosparánico, an~locto del núcleo ácido 6-aminopcnici1Anico(32 

Penetra de manera efectiva la pared celular bacteriana y ejer­

ce su efecto antibacteriano, par inhibición ~omPctitiva de las 

enzimas esenciales para la stntc'l'lis dr. la pared celular b<.ictc­

riana, teniendo una Qran afinidod para las proteinas liyadoras 

de penicilina(PBPs) lb y III. qnc son las protcinas probable­

mente más impartantes en la mcdiacion de 1<1 acción antib<ictc­

riana. siendo virtualmente estable a la mayorla de las bota- -

lactamasas, incluyendo los tiPO I.III.IV.V Richmond{33). Estu­

dios filrmacol6Qicos llevados .i cabo en volunturios sanos. con­

cluyen una vida m'!diil de 75 minutos. con un volUmcn de distri­

bución promedio de O.Z2 litros por kilo, una cxcresiOn PDr la 

via renal del 63% de la do.sis admlnist.rada en Zt1 horas y un 

metabolismo hcp~tico por un proceso de dcncctilaci0n(3Z). Tie­

ne un espectro de acción que incluve bacterias ilcrobias gram-­

neqativas y positivas y bacterias anacrobias(3'1). En un estu­

dio realizado simulté.ncamnnt•~ en dos hospitales. so obtvicron 

concentraciones altas en LCH un'l hora despubs de la administra 

ción y permanecieron elevadas dur~nte 7 horas. Cuatro horas -­

después. los niveles en LCR fueron considerablemente mayare~ -

que las concentracione~ pla~m~ticas(2Z). 

La ccfotaxima, desde el primer estudio piloto en el trata 

miento de la meninoitis en nirios, publicado en 1980(22), ha ro 

cibido una considerable atención y usu clinico en este aspecto 

debido a su excelente penetración a LCR. resistencia a la hi­

drólisis por beta-lactamasas y falta dr efectos adversos. 

Belohradsky Y otros(22}, utltzaron cefotaxima para tratar 

14 ni~os con mcnin9itis Purulenta ~ausada par diversos gérme­

nes. Doce pacientes curaron y la Uni c;1 sr.i.cuela que observaron 

fue hidrocefalia en un paciente. Cherubin{23). la encontraron 

eficaz en un 65% de los Ca!:os, sivndo stmilarcs los resultados 

encontrados par Fraocke{24}. 
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Los estudios real izadcs. muestran concordancia en obtener· 

concentraciones adecuadas de cefotax1ma en el LCR, con cifras 

promedio de 5.ñ-44.3mcg/d1(16, 23-26). 

A pesar de su amplio espectro de ar.t1vidad, diversas se­

ries reportan cepas de P. aeruginosa resistcntes(15.23,26J. 

Los pr1nc1pales efectos adversos reportados en diferentes 

serie~ fueron flebitis. eosinofil1a, trnnsaminazemia leve, y -

elevaciones de fosfat<.1sa alcalina y cr·eat1nina. en una frecuen 

c1a muy baja{Z4-28). 

La conccntrac1ón minima inh1bitor1a{CMI) de cefota:<1ma y 

la~ concentraciones bactericidas contra cepas bacterianas ais­

ladas de materialc~ clinicos, que se han tabulado con base en 

los resultados de varios cstudios{19 22-26.29.31 ), demuestran 

tasas de inhibición siQnificat.ivas del ran<;io del 88~99,5~ p¿¡ril 

alQunos Qérmcnes en concentraciones di'.! O. 2:mcg/rr. l. Los mi croar·· 

Qanismos aislados Qeneralment.e caen dentro del .11t(•rv.:llO de la 

CMI dt.! ce[o~L1Xirna, a l;::is conccntracicncs de la misma, observa­

das en el LCR en diferentes series{19,26-:8J. 

Para establecer una comparaciór, entre L:efotaxima contra -

esquemas usuales de tratamicr.to. Pcimavcs1 '! colaboradorcs(40) 

estudiaron 65 cepas bacterianLJ.s mult1rcs1stentes para determi­

nar su estabilidad ante cefotaxima, invcstiQando!.le adumds o- -

t.ros 14 antibióticos entre los que se incluyeron: ampicllina, 

mezloci l 1na, cefalotina. cefo>ti t1n.:i., t.1carc1 l ina, tctracicl ina. 

Qentnmic1n.:i. amikacina. tobramtcina y ka.namtcina. M<'ls del '35% 

de los m1croorQanisinos son muy resistentes a los otros antibió 

tices, s1n cmbaroo respondieron satisfactoriamente a la cefota 

x1ma. 

Kobayashi(16), observa la ncgativ1~ac1ón del cultivo del 

LCF a la"' 48 hor.:is ~l.Qul~Tltes <>l 1r,1c10 del tr<it.:i.miento con ce 

fQta~1md observando que la conc~ntración minima inhibitoria -

d~ ccfotax1ma contra la muyorta de los m1croor9anl.smos aisla-

dos fue menor de 0.05mcg/ml La concentraci6r1 de cefotax1ma en 

el LCR despué~ de su <>dmin1straci6n fu& de aproximadamente 5 

mc<.r/ml. lo que derruestra concentracior.es mucho mayores que las 

C:MI de cefotaxuna de los <Jérmenes aisl;_1dos. demostrL.ndosc ade-
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mas su eficacia clin1ca con la curación de 15 de los 17 pacien 

tes estudiados. Otras ser1es observan la esterili2ación del 

LCtt despues de 2.25 dias de iniciado el tratamiento. con una -

curación clinica en el 65 al 96% de los pacientes{15.18,22-28) 

Basados en estudios; farmacocinéticos, McCracken(30) reco­

mienda un réQimen terapéutico de SOrng/kQ cada 12 horas Para 

prematuros menores de una semana de edad. cada B horas para 

prematuros mayores de una semana Y neonatos de término menores 

de una semana Y cada 6 horas para neonatos de término mayores 

de una semana. Kafetz1s(JI). recomienda el ~squcma siQuiente: 

SOmq/kg cada 8 hora!' para ninos menores de una semana y cada 6 

horas para nino~ mayores. 
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En ol servicio de Pcdiatria del Hospit.al dl~ Infcctologia 

Centro Médico la "La Raza", la m"'nin<Joencefalitis b<icteriana -

en los nif\os menores de dos fttcSHS, es una de la.s principales -

causas de ingreso, con a1t~ tasad~ fr~casos v complica~1ones 
valoradas par la evolución clintca Y pasit.ivid<1d pcrststentt." -

de los cultivos del LCtt. durante el curso de la cnfcrmcdud con 

el tr<l.tamiento 13.ntibiótico actual, nd•!tro.l5 de un númnro c>Jda -­

vez mnvor de cepas resistentes a los untibiOticos habituales. 

l>ado lo anterior. es m~n·~stnr úl dP.~;.1rrc'Jl ln e 1nv~stjq¿i-­

c16n de nuevos y mtis ;..otentt•$ antibióticos, que incluynn un es 

poc:t.ro de acción m·"lS amPllo asl como de oftictivid;H.l cc1t1tril lns 

cepas rcsistcntos. Dentro de lo:.> antil.ij6tico~; TTJ/J~ rec-ieritemet1.­

te ilPlicados :i;o encuentra lu ccfutru-rima. con espectro de ncti­

v1dad mas am1•lio (cuadro 1}. y superior ét la de la ampicilinn 

y ílminoglucósido3 contra qérml!nes grum-nog<lt:ivas, acJt,mós do un 

alto orado do cstabilidud ante bnct:.r..rt;:is productoras de bula -

lactamnsa. un alto indice t:crapeutico y uni\ b<1ja frecuencia do 

rcnccioncs advcr~a~. 

tn los UlLimc>s dos anos con la disr>0nibilidact de cr•fol<1r:i 

rnn en el ma:ncjo de ln meniriqC'enccfalit:i~ bactcri;:;1na. se ha c:.b­

sarvado una rnenot· frf•cucnct<l do. comr•l ic.:ictoncn y fraci\~C:• en 

la tcruPéuLir·n, u:::o~iados a una menor 1nor-bt-mortnlidnd. 

En nuest.n; 111edic.i, ~.~pretendo conocer su of1caciL1 en n! · 

man~jo de lu menin<Jit 1~: ~un.ilcnta c-n el nlt'lo m~nor dn dos me.­

Set'>. 
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R.AZC>N"AMIE:NTC> DE TRAJ3AJC> -

1.1. El tratamiento de la men1nqitis bacteriana tiene éxito si 

el antibiótico pasa al liquida cefalorraquideo. 

1 .2. La cefotaxima pas~ al liquido cefal~rra~uideo. 

1 .3. La cefotaxima es útil en el tratamiento de la mentn9it1s 

bacteriana. 

2.1. El tratamiento de la menin9itis bacteriana tiene éxitos• 

el espectro antimicrobiano incluye al 9e1·men causal. 

2.2. L~ cefotaxima es un antibiótico de amplio espectro. 

:.3. La cefotaxima es út.:.l en el tratamiento de la meninqitis 

bacteriana, 
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MA"rERIAI- V M:S:-rC>DC>S. 

El estudio se llevó a cabo en el Servicio de Ped1atr1a -­

Hospital de Infectoloqla Centro Médica "La Raza". con los ni­

nos menores de dos meses de edad, hospitalizados con el d1a9-

nóstico de meningoencefalitis bacteriana, durante el periodo -

comprendido del 1o. de mayo al 30 de noviembre de 1987. Consi­

derandose cuadro de meninqoencefalitis cuando el paciente pre­

sento las siguientes caracter1sticas{S.35): 

Clinicas: 

Sindrome Infeccioso 

Sindrome Mcninqco 

Síndrome ~e Oano neuronal 

Sindrome de Hipertensión 

tntracraneana. 

Examen de LCR: 

-aspecto xantocrómico o turbio 

-glucosa menor del rGnga J0-50 

m<J/dl 

-Protcinas mayores d•!l ran.;io de 

20-170mg/dl. 

-cclularidad mayor de J2mm 3 . 

-t1po celular con predominio de 

PolimorfQnuclc~rcs. 

Los pacientes se incluyeron en el estudio, siempre y cuan 

do cumplieron los siquicntes ~riterios: 

1. Cril.erios de inclusión: 

1.a. menores de dos meses 

1. b. ambos sexos 

1.c. sospecha de scpsis 

1 .d. cuadro cl1nico y por LCR de meningoencefalitis 

1 .e. indicación de ccfotaxima por el ~~dice tratante. 

z. Criterios de exclusión: 

z.a. pacientes que durante el curso del tratamiento desarrolla 

ran reacción de hipersensibilidad a la cefotaxima. 

Z.b. pacientes a quienes el médico trat;intc no tomó muestra de 

de LCR en los tiempos establecidos. 
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J, Criterios de no inclusión: 

J.n. pacientes con antecedentes de hipersensibilidad a los be­

ta lact.i'.l.micos. 

La eficacia de cefota:.o::ima en el tratamiento de la men1n­

qoencefalitis bacteriana en nit\os menores de dos meses de edad 

se evaluO de acuerdo a la siquicnte cla~ificac16n: 

1. EXCELE:NTE:si el cultivo de liquido cef~lorraquideo se neqa­

tivizó der.tro de las 48 horas '°ic;ruientes al inicio del tra­

tamiento. el numero de células en el LCR bajó a menos de 

100/mm3 v las concentracLones de glucosa se no•·mal1zaron 

antes de una semana. 

2. SATISFACTORl/\;si el cultiv..J dP. LCR se ne<;rativi::::o y se loqró 

la curación sin ninqunu secuela. 

J. FR/\CASO;cuando los pucientos experill'.entaron ex.'.lc•~rbaclón 

del cuadro clin1co. requirieron cambio de antibiótico o no 

~e demn~tró la neg'.ltivizac1ón del culti•10 de LCR. 

Recursos Materiales, 

A. Oulmicc.: 

A.1. Cefotax1ma, sal pura de una poter.c1a b1olOQica de 93.6 

µg/ml lHousscl. Lote 159-1003). 

8. Labo1-ator10: 

fL1. Tubc.s "K1max" estéri!.es de 10x1.5 con t.<lPón de rosca 

B.2. A91tador Vortex 

8.J. Pipetas graduadas de ! Y 2ml 

EL4- Medios estériles de BHI Y Hinton-Mueller 

B. 5. Medios de cultivo de Qelo::;a-sanQre y c;elosa-chccolnte 

HETODO: 

Cada vez que era capt~do un paciente menor de dos meses con 

diac;inostico clínico de meningitis bacteriana. la muestra de li­

quido cefalorraqutdco se tomó con bata Y 9uantes estériles, 
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9orro y cubreboca. r-rcvio asco de la piel con agua y Jabón y -

yodopalivinilpirrolidona, mcd~ante la tccnica hnbitunl. A la 

muestra de LCR se le t<JbulO citoqu1mico. tinciOn de ·.:ir.-im, coa-

9lutinac10n y cultivo, La muestr~ de LCR se sembró en medios -

estériles de DHl, Hinton- Hucller. y en medios de cultivo qclo 

sa san<lre y CJelosa-chocoJatc. de acuerdo d la bact.erln idf"lnt.i­

ficada y se incubaba a 37•c ·~n Jtmó::iíera de CO~ al lü:.i duruntc 

18 a 24 horas. 

La dosis de ccfotaxirn.-i utili:!nda flie de 200m<:l/kg, rer>arti 

da en CUJtro dosis (C<ldil 6 hor.:ls). ddrn1nistrada r>or infu~ión -

intravenosa de 15 minutos dl! duración. 

Adcrn~s del rnonitoreo d~l paciente pur<l dctcrrninur la ap;;1-

ricíón de reaccione~ udvcrsas. se hicieron cx~rncnes periódicos 

de LCR, sangre peri(órica. quirnica s;1n<1ulnca. orin<t. ultr.-.soni 

do transfuntanclar. torn0t.1rafla comput~riz.:ida de crán<"o y poten 

cialcs evocados iJUdtt1vos y vi~:ualcs. 
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ASPECTOS E:T:J:C:::OS. 

La toma del liquid~ cefalorraquideo. fué llevada a cabo -

por el médico tratante. mediante la técnica habitual de la pun­

ción lumbar de acuerdo al protocolo de estudio. no consideran­

dose que la misma pusiera en pel19ro l~ vida del pa~iente. Se 

reqistro la e\'oluci.On cllnica y se valoro los resultados de las 

muestras del liquido cefalorraquídeo Y no se actuo en forma 

d1st1nta sobre el paciente. 

RU-X-A C::RIT:XC::A-

Se revisó el material bibltográfico durante ul transcurso 

de un mes. Se inició el estudio una v~z que fuó acePtado este 

Pro\•ect.o por el Cómite de Investigación del Hospital de Infec­

tologia Centro Hédico "La Raza". Durante el periodo de mayo a 

noviembre de 1987. se llevó a c.:ibo. l.:i obtención de datos. Los 

Ultimes di~~ se utilizaron para el an~l1sis ~e los re~ultados 

y la presentación del informe técnico final. 

Estadistica no P.:i.ramCtricu. Análisis de las proporc1i.ones 

de ca~os de a~ucr~o a la clásificaci.On arbitraria que se esta­

bleció. 
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RESULTADOS. 

Los pacientes fueron 20 nt~as menores de Z meses de edad con 

diagnostico de meninQitis bacteriana hospitalizados en el Serv1-

c10 de Pediatria del Hospital de lnfectolOQ1a Centro Médico "La -

Raza". del 1'" de mayo al 30 de noviembre de 1987. En la t.abl~ 1 

se resumen las caracteristicas demOQr<lficas de los pacientes que 

incluyen sexo. edad, peso corporal y micr·oorQanismos causales, a­

demas del ré9imen de administración de ccfotax:ima. Doce pacientes 

eran femeninos y ocho varones. La edad varió de 10 a 60 dias con 

una media de 32 dias. En la tabla 2 se resumen las caracterist1-

ca5 cllnicas de prescnta;:::1ón de lct mcninQitis par<:1 este QrUPO de 

edad. Los microorQanismos causales, enumerados en la tabla J, fue 

ron tdentificados como E. col i y s. pneurr,oniae en cuatro pacientes 

cada u:-io, Klebsiella sp. Serrat1a marcesc-ens, Entcrobacter uQQlo­

merans, Pseudomonas aeruginosa :t Streptococcus del :;irupo B en un 

paciente cada uno Y desconocidos en 7 pacientes. o~ los 13 casos 

en los que se contó con atslam~ento bacteri<ino o:in ol LCíl. G:'.'i. cn­

rrespondtó a Qérmenes Gra.m-nci;:¡ativos y 38'\. a Gram-pos1t.tvos. La -

men1nQ1t1s se presento consccuti\.":lmente a la lnfección por deriva 

ción del LCR en un paciente con rr.en1n9it1s por germen no identi­

ficado. Hubo dri!l cctsos de mcr:1nQiti!; !;ccund¡¡rias a la ruptura de 

rnenin9ocele. en un paciente por P. a~ruginosa y en otr0 por Qer­

men desconocido. 

La duración del tr.:itami~nto con cefotaxima a la do~1s de 200 

m9/kQ, varió de 3 n 56 dlas. con una media de 21 dias. 

En la tabla •l se resumen l.::i eficctcia terapéutica. las cornPli 

caciones o secuelas Y !a aparición de reacciones adversas en los 

20 pacientes. 

En cinco pacientes se encontró una enfermedad subyacente. 

con una distribución de meninQocele lumbo.sacro en el GO%. prema­

turez en el 20% Y antecedente de ruptura Prematura de membranas -

de más de 24 horas de evolución en el p0rcentaje restante. 

Hubo siete fracasos (pacientes flos.1.7,10.11,12.13 y 14}, de 
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los cuales, uno (paciente No.10) tenia meninqltis en asociación 

con una derivación del LCR y otro (paciente No.14) en asocia- -

ción con prematura=. En los 13 pacientes restantes, la eficac1a 

de cefot~x1ma fué evaluada como excelente en 9 casos y satisfac 

toria en 4 casos, para obtener una tasa de curación ~lobal del 

65%. La neoativi=ación del cultivo de LCR dentro de las prime­

ras 48 horas de iniciado el tratamiento, ~e observó en t0(77%J 

de los trece aislaminntos bact~rianos ortenidos. 

Eri la tabl<l 5, se dese, il-_, la frecuencia de. cornplicacionen 

que se presentaron dur<lnte l.:i f.:_rn.c <lQUda de J.,1 enfermedad. Den­

tro de estas. las rnó.s frecuentt~s fueron el edema cerebral 9rave 

en un 35%. el stat.u'.3 epilepticus y el estado de choque en un 15 

Porciento cada unu. En la tabla 6 se describe la frecuencia de 

comPllcaciones observadas durante la evolución de la enfermedad 

siendo las principales el Ploqueo subaracnoidco. ,s úlceras de 

stress y el hioroma subdural, en un porcenta.;t? del 15 al 20%. -

La ependirn1tis ventricular (ventr1culiti~) $Olo se req1stró en 

el 10%. de las casos. La mort.ill1dad Qlot.i.:::11 fue del 10,.5. En la ta 

bla 7 puede aprcciar!:a~ que cte. 1o~. 18 o.ob1·t:)V1Vt<'!nt.c:;; de est:e ez­

t:tjdio, el JJ .3'); quedó con secuela:; permanc•ntes. 

En nin<JUn paciente !:C' obs~rvó erupción Cllt:<in<~il ni otro::: -­

SiQ"nos o sfnt.omas de re<.icc1one~ adver~.a~. Se ::idv1rt1eran en to­

tal 2 anormal idadcz de laboratorio en 1 p.:iclente; hi;:>erlt.alemi a 

y acido!:'is rnetabólica pcrs1!lt.;!nte. E:Gt.;;1s alt•Jraciones, fueron -

atributd<JS a una acidosis tubul.:ir t.,~n.::-1.l tlPo l 11. !lo se observa 

ron otras anormalidades do lal1or.1torio L~n el re;:;to dt! Jos Pil- -

i:::tentes. 

En la fiqura 1 se ~1ucstra el cur:o:o c.linico del paciente 

No.20. ~l paciente fue hospitalí<.ado dos dlas después de la apa 

rición de meningitis y se 1n1ci6 el tratamiento con cefotaxima. 

haciendosc. previamente lo::: <:>x.:::1rnenes do laboratorio y bacterioló 

qicos ind1cadoz. Subse~uentement.~ un cult.1vo da 48 horas rcveJO 

q>Je el microor<;H:anismo causal ha.b1a sido erradicado. El dia 7 de 

iniciado el tratamiento, la cuenta colul~r eril de 2~/mm3 Y la -

<;:1lucosa se hab1<i. normali;:::ado. Por consiQu1ente -'ª e(1cac1a deo -

cefotax1ma fué e"aluarla como excelente. 



La t1~ura 1 muestra el curso clinic~ d~l Paciente No. 1~. Este 

Paclent~ fué adm1tldo en otro hospital 11 d1as después del inicio 

de la sintomatoloqta de la meninQitis. Durante dos dias se admi­

nistraron concom1 tan temen te ampic1 l ina Y gentam1cina. Pnr sospe­

cha de sepsis. sin obsorvarse mejoria del cuadro clin1co. Dos - -

dias despul!s fué transferido al Hospital de lnfectologia CMR {tre 

ce dias despu~s de la aparicion de la menin91t1s) e iniciandose -

maneJo con asociacion de penicili1~0l-cloramfen1col. El examen ini­

c1al de LCR revelo un frot: is posit1vo a bacilos Gra111-no<J.-it1vos y 

un cultivo positivo a Scrratia marcesccns. Al d1a siguiente de i­

niciado el tratamiento el mic1·corqan1smo habia sid'.:J erri..ldtcado. 

Sin embargo. las alteraciones de 1;:i concicnci;;i se e:-:ace1·taron. y 

la adm1nistrac1-?n de pcnicilina-cloramfcn1col fue. descontinuada y 

se inicio maneJo con ccfotaxirna. Lo~ hall.l;;go~ en el LCH ineJora­

ron prontamente despucs del cumbia a ccfotuxima. Par~ e! sexto -­

dia de tratamiento la cuenta celular era de 30/rnm3 y la glucosa -

de 50rn<;J/dl. Lc1s alt.cr;:icionro-: dl~ la concicnci3 IT\(~jor~ron qr,"ldual­

mente, pero posteriormente se detectaron datos su<.1eo;ti.vo5 de •. .ll.1cu 

so cerebral por ultrasonido transfontanelar, el c\1<ll fué corrobo­

rado por TA.C Junto con h1<"Jrof1l;;i.~ fronta.le5 e inf;:irto parietal de;e 

cbo-:. l!.a~ tompl1.caotoncg~ fueron atribuidas a la falt."l de adecua- -

ci6n del trat.~miento inicial. 



TABLA l. PACIENTES CON MENINGITIS PURULENTA TRATADOS CCN CEFATOXIMA 

CEFOTAXIM A 

CASO EDAD PESO DOSIS DIARIA O~ACION DOSIS 

No. (OIAS) SEXO (Kol MICROORGANISMO CAUSAL 
(mo/Ko) (OIAS) 

TOIAL 
( or.) 

1 60d. M 0.1 S. PNEUMONIAE 200 4 4.080 

2 38 d. F 3.0 DESCONOCIDO 200 14 8.400 

3 37 d. M 2.8 DESCONOCIDO 200 14 7.840 

4 20 d. F 4.0 KLESSIELLA SP. 200 2 1 

o 10 d. F 3.0 DESCONOCIDO 200 17 11.900 

6 22 d. F 2.74 E. COL/ 200 21 12.600 

7 "º F 3.6 S. PNEUMONIAE 20 o 2.0 1.800 

8 34 F 3.9 S. PNEUMONIAE 20 o 16 12.800 
~---

9 10 F 2.15 DESCONOCIDO 20 o 21 8.820 

'º " M 2.95 DESCONOCIDO 200 41 24.6 

11 41 F 4.6 DESCONOCIDO 200 38 22.8 

12 21 M 3.3 E. COLI 20 o 21 14.3 

13 60 M 4.6 SERRAT/A MARCESCENS lOO 06 3g2 

14 39 F 2.8 ENTEROBACTE MLOMER. 200 28 16.8 

10 60 F 4 Kg. PSEUOOMONAS AE. 20 o 21 18.480 

18 40 M 4.0 S. PNEUMONJAE 20 o 7 ... 
17 18 d. M 4.2 E. COLI 200 21 16.8 

18 20 d. F 2.9 STREPTOCOCO.JS GRUPO 8 20 o ZI 12.8 

19 37 d. F 3.86 DESCONOCIDO 200 21 15.960 

20 ti d. M 3.4 E. COLI 20 o 21 14.700 



TABLA 2. FRECUENCIA DE SIGNOS Y SINTOMAS EN 
MENINGITIS BACTERIANA EN NlflOS MENORES OE 2 MESES 

SIGNO/ SINlOMA 

FIEBRE 

IRRITABILIDAD 

CONVULSIONES 

RECHASO AL ALIMENTO 

DIARREA 

VOMITOS 

SOMNOLENCIA 

RINORREA 

MIOTATICOS EXALTADOS 

F"A ABOMBADA ff 

SIGNOS MEN/NGEOS 

MENINGOCELE ROTO 

AUMENTO PC "* .. FONTANELA ANTERIOR 

-.11..f: PERIMETRO CEFALICO 

No. DE CASQS % DEL TOTAL 

17 60 

ro 70 

14 70 

12 60 

12 60 

6 40 

4 20 

2 10 

16 60 

14 70 

7 30 

2 10 

1 o 



TABLA 3. MENINGOENCEFALITIS BACTERIANA EN NIÑOS 
MENORES DE 2 MESES ETIOLOGIA EN 

20 CASOS 

MJCROORGANISMOSS No. DE CASOS POOCIENTO 

E. COLI 4 20.0 

s. PNEUMONIAE 4 20. o 
KLEBSIELLA SP. 1 o.o 
SERRATIA MARCESCENS 1 5.0 

ENTEROBACTER AGGLOMERANS 1 5.0 

PSEUOOMONAS AERUGJNOSA 1 5.0 

STREPTOCOCCUS GRUPO B 1 5.0 

OESCONIOOS 7 35.0 

TOTAL >O 100 



TABLA 4 . RESUL TAOOS DE CEFOTAX1MA EN EL TRATAMIENTO DE LA 
LA WE.NINGITlS PURULENTA EN NINOS MENORES DE 2 MESES 

CASO 
MICROORGANISMO CAl5Al. ENFER'°'EDAD SUBYACENTE: Uo. 

EFICACIA REACCION ADVERSA • E e u E L A 

1 S. PNEUMONIAE NINGUNA FRACASO NINGUNA li<'.<j¡' L ·'" --- - ··- e 
z DESCONOCIOO MENINGOCELE SACRO SATISFACTORIA NINGUNA NINGUNA. , DESCONOCIDO NO EXCELENTE NINGUNA NINGUNA. 

4 t<LEBSlELLA NINGUNA EXCELENTE NO NINGUNA . - --·--- --- -· ·-----

E~R'lf'NA~ , DESCONOCIDO NINGUNA SATISFACTORIA NINGUNA. 

6 E. COLI NO EXCELENTE NO NINGUNA. 

7 S. PNEUMONIAE NINGUNA FRACASO NO VENTRICULITIS 
-~ 

B S. PNEUMONIAE NO -· EXCELENTE NO HIGROMAS (2), PCI ESMSTICA. 

o DESCONOCIDO NO SAT1$FICTORIA NO VENTRICIA.ITIS, HIDROCEFALIA .. _______ ,, __ 
-,¡:-MEHiÑGcícU:i: LuwBOSAC..O pP,iSrt. ,-...,._NCE;.-ICO HlOROCEFA-'º DESCONOCIOO 21. OERIVAC10N VP FRACASO NO --

11 DESCONOCIDO NO FRACASO NO HIDROCELIA 

12 E. COLI NO FRACASO NO A89CUO trlt18~ ~' HIOltOCI-
>---·- ---- -· FAL~ MA. 

13 SERRATIA trrlARCE!JCENS NO FRACASO NO :':'•' -
14 EHTUI08ACTDI AOl.OMERA!a PREMATUREZ FRACASO NO NNGUNA 

IS PSEUDOMONAS AEU WIELOWOU"IOOCCU: 
H!OAOCEP'AL1A EXCELENTE NO NINGUNA 

15 S. PNEUMONIAE NO EXCELENTE NO 

17 E. COLI RPM 24 Hrt. EXCELENTE NO NO 

IB STREPTOCOOC• IS GffJPO B NO EXCELENTE NO NO 

19 DESCONOCIDO NO SATISFACTORIA NO NO 

20 E.COl.1 NINGUNA EXCELENTE NO NO 



TABLA 5. FRECUENCIA DE COMPLICACIONES 
DURANTE LA FASE AGUDA 

COMPLICACION "" DE CASOS % DEL TOTAL 

EDEMA CEREBRAL 7 "" 
STATUS EPILEPTICUS 3 '" ESTADO DE CHOQUE 3 10 

HEMORRAGIA lNTRACRANEANA 1 • 



TABLA 6. FRECUENCIA DE DDMPLICACIDNES DURANTE 
LA EVOLUCIDN DE LA ENFERMEDAD 

COMPLICACION No. CE CASOS % DEL TOTAL 

BLOQUEO SUBARACNOIDEO 6 30 

ULCERAS DE STRESS 4 20 

HIGROMA SUBOURAL 3 15 

EPENDIMITIS VENTRICULAR 2 10 

QUISTE PORENCEFALICO 2 10 

ABCESO CEREBRAL 1 10 

IRFARTO CEREBRAL 1 10 

ARRITMIAS CARDIACAS 1 10 



TABLA 7. SECUELAS PERMANENTES EN 16 
SOBREVIENTES CON MENINGITIS BACTERIANA 

SECUELA No. DE CA.SOS PORCIENTO 

HIDROCEFALIA 6 30 

PC 1. ESPASTICA 3 15 

PORENCEFALIA 2 10 

AMAUROSIS 1 5 

CONVlll.StONES 1 5 

LESION PARES CRANEALES 1 5 



f"IGURA l. CURSO CLIN!CO DE UN VARON DE 11 O!AS l CASO 20) CON 1.-ENlNGITIS POO 
E. COLI TRATADO CON CEFATOXINA DESDE EL SEGUNDO 

OlA DESPUES OEL COM!E.NZO DE LA ENFERME.DAD 

DIA OE TRATAMIENTO 2 3 4 • • 1 • 
39 

TEMPERATURA. 38 -37 

"' FONfANELA ABOMBADA ++ + + 

CONVUl.SION + + 
voMtro ++ + 
RECHAZO AL ALIMENTO + + 
M!OTATICOS + + + t + + ++ + 

E. COLI + 

ctLUL.AS 2600 300 140 .. 
L.C.R. 

PROTEINAS (m9/dl.) 270 1<3 100 'ºº 
GL.UCOSA ( mo/dl.) 31 21 Z3 .. 

LEUCOCITOS (X 102) 160 07 

HEUTROF!LOS ("/,.) 73 60 



FIGURA 2. CURSO CLINICO DE UN NlNO DE 2 MESES DE EDAD (CASO 13 ) CON MENIN­
GITIS POR S. MARCESCENS TRATADO CON CEFOTAXIMA DESDE EL 

QUINCEAVO OlA OESPUES OEL COMIENZO DE LA ENFERt-EOAO 

DlA DE TRATAMIENTO 

TEMPERATURA 

ALT. Co-ICIENCIA 

CONVt.A.SION 

S.MARCESCENS 

CELULAS (mm31 
L.C.R. 

PROTEINAS ( "'9/dl) 

GLUCOSA (ma/dl} 

LEIJCOClTOS (X102) 

NEUTROflLOS ( "!.) 

39 

38 

37 

36 

2 l 4 • 6 7 8 9 10 11 
.___ ____ ./,._______ 

~ t t t -----~ 
AYPVeCMTA PlNl/CLOlt "' 
+ + +++ tt++ t +++ +++ +++ ++ + + + 

+ + + + + ++ + 

+ 
2300 4SOO 3360 160 30 

900 364 280 210 400 

26 10 " •o 00 .. •• IO.I 

68 " 78 

USTl9/0CT./87}: DAl'OS SUGESTI\r'OS 0E ABSCESO 
CEREBRAL TEMPORAL IZO, 

T/'C.l:Z2/0CTJ87): ABSCESO CEM'llRAL TEWP. IZQ. 

HIGROMAS FRONTALES BILAT. 
INFARTO CEREMAl. PARIETAL tER. 
HIDROCEFALIA MODERADA. 
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o:csc:us:r:c:>N _ 

El Presente estudio en pequena escala, que inclU\'0 ZO pa- -

cientes, fué disel'\ado para conococer la respuesta del cult1vo de 

liquido cefalorraquideo y la evolución clinica con el tratamien­

to con cefotaxima de la meninqitis bacteriana en los nif'los meno­

res de dos meses. 

La sintomatol09ta PrinciPal de prosentnción de 1.:1 mcninqi­

tis en este Qrupo de edud, en orden de frecuencia fueron fiebre. 

1rr1tabilidad, convulsiones. rechazo al alimento. diurrea. vómi­

tos y somnolPncia. La siQnolo7ia principal encontxada. fuá de hi 

perreflexia osteotcndinosa. abombumJento de fontanela anterior, 

y alteraciones del estudo de conciencia. cncontrandose una baja 

frecuenciil de s19nos mcninQeos pa~.itivos. datos que concuer-

dan con los rePQrtado en otras series y que nos demuestra li:i po­

bre stqno-sintomatologta de esta to"Otidud en este QrUPO de· cdnd. 

Du acuerdo con la distribución de gérmenes aislados Y en r(! 

lac1ón con lo reportado en diferentes series. el mayor parcenta­

Je corresponde a los Gram-neqativos, de entre los que Predomino 

E. coli. El aislamiento frecuente de este mtcroorQanismo. pudie­

se estar en rcldción a la alta incidencia de diarrea en la pre­

sentación cllnica de la meninqitis. por lo que !::C considerarla -

la v1a enteral, como una de las principales vias de entrada. E:n 

esta serte. encontramos una frecuencia mayor de microorganimos 

Gram-positivos, en relación a otras, debiendose mencionar dos he 

chas importantes; la mayor Predominancia de s. pneumonta~ y el 

de haber identificado a Estreptococco del QruPD B. Este último -

no ha sido reportado en otras series nacionales. 

La ccfotax1ma fué eficaz desde el punto de vista de nei;¡ati­

vizactón del cultivo de LCR y me,Jori<l del cuadro clínico en 1J -

pacientes. Uno de los pacientes que se consideró como fracaso. -

padecía meninQltis con oric;;1en de ld misma en una infección por 

derivación del LCR. una condición clln1ca que Qeneralmente impi­

de la curación hasta que la derivación es removida. Los otros -­

fracasos fueron atribuidos a un d1:i,1nó~tico tardió Y a la falta 
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de un ~ratamiento opartuno. Observdmos que la evoluc16n de la en 

fermedad. antes de establecerse el diaqnóstico. variO de 1 a 13 

·dlas. con una media de 8 dias. 

Debemos mencionar que aunque la neqat1vizaciOn del cultivo 

del LCR dentro do las primeras 48 horas se loqrO en 10 de los 13 

Qérmenes aislados(77%). solo en 4 pacientes(31%) se lo9r6 la cu­

ración sin ninquna secue'ia. Esto puede sc:r atribuido a que el 

diaQnOstico y la iniciacion del tratamiento se establecieron en 

una forma tardia. 

La letalidad por meningitis bacteriana ha disminuido poQre­

sivam~nte en este grupo de edad. de un 46.7~ en la dCcada pasada 

a un 25.5% en esta d6c3da. En el estudio, observamos una lctali­

dad del 10%. Posiblemente baJa por la corta dur~cion del mismo. 

Los posibles factores involucraUos en este descenso son mUlti- -

Ples: dia9nOstico mas oPOrtuno, conocimiento de la epidemiolagia 

reconocimiento Y manejo ad~cuado de l~s comPl1caciones Y un mane 

jo antibiótico adecuado. En el estudio corroboramos, como ante 

un dia<;inóstico mti!; tardló, l<t fr-::•cuenci<i de f1·<lc<:i~;c~ t.<~ íll<1}'or. <:i 

pesar de establecerse un t.ratam1ento ar1tib16t1co adecuado. 

Las compliaciones de 1<1 f¡:¡sp_ aQuda scl'\al~das en la tabla 4, 

son las que can mayor frecuc.nc1a dctenn1nan la causa de la r:tuer­

te del paciente en las etapas iniciales de la enfcrmed~d. de ~al 

forma que es necesario identificarlas te-mpranamente para aumen­

tar las posibilidades de sobreYida. En el estudio actual, dado -

lo pequel'\o de la muestra. no pudimos obtener la letalidad relati 

va de cada una do estas complicaciones. 

Las secuelas obserV<td<:is on los 18 sobrevivientes de este es 

tudio. fueron atribuidas al retardo en el d1a9n6stico y trata- -

m1er1to oportur.o, más b1en que a la in.-:idecuada eficacia del mismo 

No hemos observadc:i secuelas en 12 de los 18 sobrevivientes hasta 

el momento act.ual. dado la falta de tiempo para su se~uimiento. 

El Pronostico de esta enfermedad es aún muy sombrio. Teor1can:en­

te. de un QruPo de cien nir.os menores de 2 mese5 con meninc;iitis 

bacteriana, fallecerán de 10 a 12. 30 a 40 quedaran con secuelas 

neurolóc;i1cas per·mancntes y de los 50 a 70 restantes. pr-:ibablemen 
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ta la mitad tendrá un coef1c1ente int~lectual limitrofe con la n 

normal 1dad. 

Las anormalidades encontr~das con el Ul:lO de cefct.axima, -­

fueron transitorias y no fueron lo bastante serias para Justifi­

car la descontinuación del fármaco. El caso referido con la pre­

sencia de hiPer·kalemia y acidosis metabólica persistente. que -­

fueron catalogados como una actdosis tubular renal tipo III. se 

ccnsideró como probable da~o ~~bular secundario al uso de amino­

<;Jlucósido, que previamente y por csp.:11:::10 de 9 dlas habia recibi­

do el paciente. mns qu~ al uso de la cefotaxtma, ya que el dato 

de hipcrkalemta se detectó a su in7reso. no asi la acidosis meta 

ból ica. la cual se detecto durante el curso de la enfermedad. 

por lo que Pudiesemos considerarla tal vez como efecto de la ce­

fotaxtma. ya que no se re<;Jistraron otras pasibles causas de la -

misma. 



CONCLUSIONES. 
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1. Los m1croorqanismos Gram-ne9at1vos, Predominan como aQentes 

etiol09icos de la rr.enir.q1tis bacteriana en los ntt".os menores 

de dos meses. 

z. La ne9ativizac1ón del cultivo del LCR dentro de las primeras 

48 horas de iniciado el tratamiento, se obtubo en el 77% de 

los aislamientos bacterianos. 

:":J. La eficacia tera.Péutica de la cefotaximu. fue iidccuad.:i en 13 

pacientes. para obtener una respuesta qlobal de curación del 

65 PQrciento. 

1 

4. Las complicaciones de lu faso aguda no fueron f;:i,;:tores deter­

minantes en la letal idad, probablemente debido •l ::;u 2dentifi­

ciOn temprana. 

5. La ventriculitis tuvo una baja f1·ecuencia de PresentilC10n ba­

Jo el esquema con cefotaxlma. 

6. La frecuencia de mortalidad bajo este r6g1mun de tratamiento 

esta dentro del ranQa reportado en la 11 teratura mundial. 

7. Uno do los principales factores involucrados en la gravedad de 

este padecimiento y que se ve atestiguada por la elevada fre­

cuencia de secuelas neurol0Q1Cas incapacitantes, esta en re­

lación al diaQnóstica tardio del mismo. 

B. La cefotaxima no tiene efectos adversos de importancia que -

Justifiquen la interrupción del férmoco. 

9. Los resultado::. suQuieren firrr.emente que la cefotax:imi\ debe -

ser el fármaco de elecciOn para el tratamiento de la meninqi­

tis bacter1ana en ninos menores de dos meses. 
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