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0BJETI VD

Comparar la efectivlidad del ¢loramfenicol sole contra
cloramfenlicol mas penicilina an el tratamlento de l; menin
goencefalitis purulenta sin gé&rmen identificado en el lac-

tante y preescolar.



ANTECEDERTES

El manejo antimicrobianc de la meningoencefallitis pury
. lenta en los nllios de 2 meses a 6 aiflos de edad ha sufrido
modiflcaciones a través de las Gltimas dos décadas. EI I-
nicial fue penicilina, cloramfenicol y sulfas (1); con el
descubrimiento y aplicac{tn de la ampicilina, &sta pasd a
ser la droga de eleccién. A partir de la década de los -
80's, se demostrd en el Valle de Mé&xico una resistencia ma
yor del 10% de las cepas de Haemophilus Influenzae tipo b
por lo cual el esquema se cambid a penicllina y cloramfeni
col {2). Sabemos que los gérmenes mas frecuentemente res-
ponsables de meningoencefalltis purulenta en nuestro medio
en el grupo de edad de 2 meses a 6 afos, son en orden de -
frecuencia: Haemophilus influenzae tipo b, Streptococcus
penumoniae y Salmonellas (3). En la literatura hay repor-
tes dea manejo tanto en animales de experimentacitn (4,5),
como en pacientes con meningoencefalitis purulenta {6,7) ~-
que se han manejado solo con claramfenicol, de ellos desta
ca el efectuado por Shann ¥ cols. en Nueva Guinea (8), en
el aque se demostrd resjistencia del Streptococcus preumo---
niae a penicilina, logrando resultados semejantes al mane-
jar ¢loramfenicol solo y cloramfentcel mas penicilina.

De los tres gérmens mas frecuentes en nuestiro medio co

mo causantes de meningoencefalitis, el cloramfenicol es el
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antibidtico de eleccltn en dos de ellos como es Haemophl«.
lus influenzae tipo b y Salmonella; y de segunda eleccibn
en Streptococcus pneumunlaé. por lo cual decidimos reali--
zar ¢l estudio ya que el cloramfenicel tiene la gran ventg
Ja de una absorcitén adecuvada por via oral, lo cual no suce
de con la penicilina sédica, ademis de gue el esgquema es -
¢on un solo antimlcrobiano y se puede evitar que el pacien

te tenga una via intravenosa permeable,
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

LExiste diferencia en cuanto a la evglucién ql[ﬁi;a ¥
compl{caclones de pacientes lactantes y preescolares con'-'
meningoencefalitis purulenta sin gérmen aislado trptadoé -
con penicilina mas cleoramfenicol y los tritados“cﬁﬁ cloram

fenicol sola?



HIPOTESTIS

Hi. El tratamiento antimicrobiano de ia meningoencefa-
litis purulenta del lactante y preescolar sin gérmen {den-
tificado con cloramfenicol sole es similar a la combina---
cidn de cloramfenicol mas penicllina.

Ho. El tratamiento con cloramnfenicol solo es mejor que

el de cloramfanicol mas penicllina.
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MATERTIAL Y METODOD

El estudic fue reallzade en el Serviclo de Pediatria
del Hospital de Infectologla del Centro Médico La Raza -~
del Instituto Mexlcaﬁo del Seguro Social de marzo a no---
viembre de 1988. La poblacién estudlada la formaron lac-
tantes y preescolares de ambos sexos {de 2 meses a 6 afios
de edad) que fingresaron al drea de hospitatizacién con -
diagndstico de meningoencefalitis purulenta sin gérmen |-
- dentificado, fundamentdndose ésta OGltima de acuerdo a los
siguientes criterlos: cuvadro clinico caracterizado por -
sindrome infeccioso, edema cerebral, {rritacién meningea
y/o dano peuronal; y citoquimico de 1Igulido cefalorraqui-
deo con hlpoglucorraquia (« 40 mg/d!)}, hipercelularidad -
{>1,000 células con predominio de polimorfonucleares}) y
elevacibébn de proteinas. La reaccidn lnmenoliégica practi-
cada a su Ingreso (l&tex o coaglutinacién) debid ser nega
tiva para Haemophilds Influenzae, Streptococcus pneumg---
niae y Nelsseria meningitidis, Los pacientes no debieron
haber recibido tratamiento antimicrobiano 72 horas pre---
vias a su ingreso a la unidad.

Se formaron dos grupos, a los que en forma zleatoria
se les asign6é el tratamiento a base de cloramfenicol a do
sis de 100 mg/Kg/dfa (inicialmente por via parenteral y =
en cuanteo el paciente pudiera aceptar la via oral, éste -

farmaco se administrd por la misma hasta completar 10 ---
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dfas} &ste fue el grupo 1. El grupo Il estuve constlitulde
por los pacientes que se manejaron con el esquema conven--
clonal (penicilina sbdica cristalina a dosis de 200,000 -
Ul/Kg/dosis cada 4 horas por via intravenosa y cloramfeni-
col a 100 mg/Kg/dfa, iniclalmente por via parenteral, y -
cuando el paciente tolerf la via oral el fé&rmaco se admi--
nistrd por la misma durante 10 dfas).

A ambos grupos de pacientes se les manejd el edema ce--
rebral con manitol, restricci{én de ifiquldos, dexametasona,
difenilhidantoina y ayuno por 48 a 72 horas. De ambos -
grupos se excluyeron aquellos paclientes en quienes por -
cultivo se determiné etiologla diferente a las bacterjas
referidas previamente {Haemophilus influenzae, Streptoco--
ccus pneumenlae y Salmonella) y aquellos que por causas di
versas ameritaron modificacifn del esquema antimlcroblano
indicado previamente. Asimismo, tampoco se incluyeraon en
éste estudio a aquellos pacientes que presentarcn malforma
ciones del slstema nervioso central y sistemas de deriva--
cidn ventriculo-peritoneal o ventriculo-atrial.

Se reglistrd la evolucién que tuvieron los pacientes en
cuanto a mortalidad, complicaciones de fase aguda y resul-
tados de citoquimicos de liquido cefalorraquideo obtenidos
durante su estancia,

La prueha estadfstica empieada fue la t de Student para

muestras pareadas y no pareadas,
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RES ULTADOS

Durante ¢l periodo de tiempo establecido para el estu--
dio Ingresaron al Servicio de Pediatria del Hospital de In
fectologta dei Centro Médico La Raza 124 paclentes lactan-
tes y preascolares con diagnfstico de meningoencefalitls -.
purulenta, de los cuales se eliminaron 92 (74%) por no cum
plir con los criterios de inclusibén establecidos al inicio
del estudia.

Fueron 32 los nifios que participaron en el estudio, de
los cuales 16 paclentes formaron el grupo ! (cloramfenicol
sole} y 16 paclentes del grupo 1l {cloramfenicol mas penl!-
cilina). El promedic de edad del grupo 1 fue de 19,5 +
18 meses y del grupo Il fue de 10.5 # 13 meses. MNo exjs--
ti6 diferencta estadf{sticamente significativa respecto a -
la edad entre ambhos grupos. En relacién al sexo, el grupo
I estuvo conformado por 9 paclentes del sexo masculino y 7
del sexo femeninio, el grupo 11 tuvo 7 pacientes del sexo
masculino y 9 del sexo femenino.

Al comparar la celularidad del primer citolégico de 11-
quido cefalorraguideo tomado al ingreso de los pacientes,
existia mayor celularidad en el grupa I en relaclbn al gru
po I! observindose gue al sexto dia de tratamiento la dis-
minucion de la celularidad fue mayor para el grupo ! que -
para al grupo 11, sin embargo, np hube diferencia estadis~

" ticamente significativa., p& D.D5 NS {gr&fica 1).
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Analizando por separado la celularidad del cltoquimico
del liqulido cefalorraqufdeo en ambos grupos al ingreso y -
al sexto dfa de tratamiento se encontré que existfa celula
ridad mayor a expensas de polimorfonucleares para el grupo
1 en reatcisn al [! con una t=2,.09 y p<0.05 N5 [griéfica ~
2}, persistiendo ésta situvacidn al sexto dfa de tratamien-
to con una t=1.92 y p<0.05 N5. Con respecto a los monony
cleares, en el grupo Il se encontrd un mayor porcentafe de
&stas células con respecto al grupo I al inicio del trata-
miento; con una t=2.09 y p<0.05 N5; fnvirtiéndose ésta rg
lacién al sexto dfa de tratamiento con una t=2.41 ¥ p -
<0.05 NS {gré&fica 3).

En relacidn a los niveles de glucosa de Ifquido cefalo
rraquideo, fueron semejantes para ambos grupos cen t=1,70
¥ p<0,0t N5, presentdndose normalizaci6n de la misma en -
ambos grupos aj sexto dfa de tratamiento t=0.1% y p=< 0,01
NS {grafica 4),

Con respecto a los niveles de protefnas entre los dos
grupos al fnilcio y al sexto dIa de tratamliento no se encon
traron diferencias estadlIsticamente significativas p < -
D.001 N5 (grifica 5).

Los hallazgos de Ja exploraclon fisl[ca que predomina--
ron en ambos grupos al Infclo del tratamiento fueron seme-

jantes en ambos grupos {cuadro 1): y con respecteo & la -
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sintomatologla previa a la hespitallzacién eklstiérdl;cre-
ta diferencia entre ambos grupos en cuanto a lfrltﬁbilidad
y rechazo al alimento [cuadro 2). '

Con respecto a las complicaciones de fase aguda presen
tadas en ambos grupos: choque, hipertensidn intracraneana,
status epiléptico y hemerragla intracraneana; no hube dife
renclas estad{sticamente slgniflcatlvas {cuadro 3).

En ninguno de los dos grupos hubo defunclones.

Tomando en consideracién que salo se observ6 a los pa-
cientes durante la etapa aguda de su enfermedad, asf como
en su estancia hospitalaria, no se apreciaron complicacio-

nes tardlas.
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DISCUS10N

La principal razén de administrar penicilina mas cloram
fenicol en la meningoencefallitis purulenta es la alta sensl
bilidad que muestran Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenzae tipo b, Salmonella y Neisseria meningitidis a -
dlcho esquema antibibtico, ésta filtima bacteria se presenta
con poca frecuencla en nuestro medio. El cloramfenicol es,
por sf mismo bacter{cida contra &stos microorganismos.

Los resuléados del presente estudio sugferen que el clg
ramfenicol solo es tan efectivo como la asoclaclién de clo--
rafmenicel mas penicilina en el tratamlento de las meningo-
encefalltis purulentas sin gérmen identificado del lactan--
te y preescolar, ya que no se observaron diferencias en --
cuanto a mortalidad y complicaciones al comparar los dos -
grupos de paclentes. Estos resultados concuerdan con los
reportes de Rahal y Simberkoff, Lambert y Shann, quienes en
contraron que el tratamiento con cloramfenicol solo es equf
valente a la terapla combinada en el manejo de las meningo-
encefalltis purulentas (8,%,10).

Por otra parte, con el cloramfenicol se tiene la venta-
ja de que la absorcitn al ser administrado por vfa oral es
similar a 1a que 5e obtiene por via intravemosa (11,12) lo
cual hace Innecesario el mantener catéteres intravenosos -

por tiempo prolongado disminuyendo asf el riesgo de adqul--
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rir infecciones Intrahospitalarias, mejoraﬁdb la movilldad
del paclente y facilitando su adaptacién at medio hospita-
lario. s 7 B

Por lo anterior el presente_esfudlo propone como trata
miento alternativo en las menlﬁgoengefalltis purulentas -
sin gérmen identificado del lactante y preescolar el clo=--

ramfenicol,



CONCLUSIONTES

1. La monoterapia antimicrobiana cor cloramfenicel en -
la meningoengefalitis purulenta del lactante y preescolar
sin gérmen ldentificado fue semejante al esquema tradicio-
nal de penicilina mas cloramfenicol.

2. No hubo defunciones en ninguno de los grupos.

3. En ninguno de l0s grupos se presentaron recrudesen--
cias nil recaldas,.

4. Las complicaciones de fase aguda fueron semejantes -
en ambos grupos.

5. E1 manejo de la meningoencefalitis purulenta del lagc
tante y preescolar sin gérmen identificado puede ser sala-
mente con cloramfenicol.

6. Se requlere continuar estudios en pacientes con me--
ningoencefalitls por Streptococcus preumaniae y Haemophilus
influenzae tipo b con diagnéstlco de probabllidad & certe--

za.
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Cuadro 1, Principales hallazgos a la exploraciédn fiscla ini-
cial en ambos grupos de pacientes con meningoénce-

falitis sin gérmen identificado.

EXPLORACION l GRUPO 1 GRUPO 11
FISicA (QRVFENICL) '{f&‘,{%‘gg‘&é‘ff
Fiebre 68,7 % 25.0 %
Sigms meningeos 68,7 % 68,7 %
Clonus 6.2 1 6.2 %
Hiperreflexia .2 ¢ B 6.2 %
Fortanela abonbads 25.0% | 31.2%
Hemiparesia 0 6.2 %
L Espasticidad 6.2 % a

*Datos expresados en porcentajes
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Cuadro 2, Principales manifestaciones clinicas encontradas en
ambos grupos de paclientes con meningoencefalitls -

sin gérmen {dentificado,

GRUPO 1 GRUPQ 11
SINTOMAS ( 100) (PINILCILINA NS
OLORMITNIC.)
Fiebre B7.5 % 93.7 %
Yémito 87.5 % B1.2 %
Recharn al alimito 6.2 % 50.0 %
Rinorrea 12.5 % 6.2 %
Crisis comulsivas 50.0 % 31.2 %
irritabilidad 3.2 % 62.5 %
Blarrca 18.7 % 12.5 %

*Datos expresados en porcentajes
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Cuadreo 3.Complicaciones de fase aguda encontradas en ambos
grupos de pacientes con meningoencefalltis sin -

gérman identificada,

GRUPO 1 GRUPD 11
PENICILIMA MS
COMPLICACIONES CLORAMFENICOL piertitey
{16 paclentas) {16 pacientes)
Choque 0 ;
Hemorragia ) ;
Intracraneana
Hipertensitn 0 ’
Intracraneana
Status
Eplléptico 3 3

p o significativa
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