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Presentacion clinica, hallazgos microbioldgicos y desenlace en pacientes con primer evento de ependimitis asociada a sistemas de derivacién ventricular.

RESUMEN

INTRODUCCION: La Ependimitis es la méas frecuente y de las méas graves complicaciones
asociada a la colocacién de sistemas de derivacién ventricular. En México hay pocas series que
reporten su frecuencia y los datos publicados en poblacion pediatrica son escasos, en estudios
previos realizados en el Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI se han
reportado frecuencias hasta en el 40%. La presentacion clinica es variable, los patdégenos
recuperados con mayor frecuencia son los Staphylococcus coagulasa negativa, spp
(aproximadamente 50%) seguido de Staphylococcus aureus. Existen pocos estudios que describan
el desenlace del primer evento de ependimitis. Objetivo: Describir la presentaciéon clinica,
hallazgos microbiolégicos y desenlace del primer evento de Ependimitis en pacientes con sistemas
de derivacién ventricular (ventriculo-peritoneal y externos) en el Hospital de Pediatria del CMN

Siglo XXI. Material vy métodos: Estudio descriptivo, retrospectivo y transversal realizado en la

Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI
del IMSS. Se incluyeron a pacientes con el primer episodio de ependimitis en el periodo

comprendido entre 1 de Enero de 2010 al 31 de Diciembre de 2016. Analisis estadistico: Se

empled estadistica descriptiva. Resultados: Se incluyeron 59 pacientes con el primer episodio de
ependimitis confirmado microbiol6gicamente, 37 de ellos presentaron el episodio asociado a la
colocaciéon de un sistema de derivacién ventriculo — peritoneal (SDVP) y en 22 a un sistema de
derivacion ventricular externo (SDVE). La mediana de edad fue de 9 meses, 54% fueron del sexo
masculino. En pacientes con SDVP, fiebre y/o hipotermia se presentaron en 89%(33/37); disfuncion
del sistema de derivacién ventricular en 86% (32/37), celulitis (48%) y peritonitis (43%). En el grupo
de SDVE la fiebre y/o hipotermia ocurrié en el 86% de los casos (19/22) y disfuncién valvular en el
81% (18/22). En ambos grupos predominaron los cocos gram positivos, Stahylococcus epidermidis
en 35% de los pacientes con SDVP y en 32% de los pacientes con SDVE. En los episodios
asociados a SDVP el porcentaje de curacion fue de 58%, 25% de falla terapéutica 14% de
tabicaciones y 1 defuncién (3%); mientras que en los pacientes con SDVE, los porcentajes
respectivos fueron de 36% y 45% de falla terapéutica, el porcentaje de tabicacién y defuncién fue el
mismo. Conclusiones: La presentacion clinica de los pacientes con ependimitis asociada a SDVP
se caracteriza principalmente por los datos de respuesta inflamatoria sistémica (94%), disfuncién
del sistema de derivacion ventricular (86%), celulitis (48%) y peritonitis (43%). En cambio en los
pacientes con SDVE se caracterizo principalmente por datos SRIS (86%) y disfuncion del sistema
de derivacién ventricular (82%). El agente etioldgico mas frecuente en los eventos de ependimitis
asociados a sistemas de derivacion valvular fue el Staphylococcus epidermidis. El desenlace en la
mayoria de los casos asociados a SDVP fué la curacion 58%, mientras que en los pacientes con

SDVE predomind la falla terapéutica en el 45%.
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MARCO TEORICO

Anatomia y fisiologia del liquido cefalorraqguideo.

El sistema nervioso central (SNC) compuesto por encéfalo y médula espinal se encuentra
suspendido en el liquido cefalorraquideo (LCR), el cual cumple con diversas funciones entre las
cuales destacan: proteccién contra impactos, medio de transporte y drenaje. Es un ultra - filtrado
del plasma, su formacién se lleva a cabo en un 70% en los plexos coroideos localizados en los

ventriculos cerebrales, el restante se produce en el epéndimo ventricular, acueducto de Silvio,

superficie subaracnoidea y parénquima cerebral y espinal. L

La cantidad producida de LCR es variable, de 25 ml/dia en el recién nacido a 500 a 750 ml/dia en
el adulto. Se generan aproximadamente 0.35 a 0.40 ml/minuto de LCR y el volumen total de LCR
en todo el SNC es de aproximadamente 40 a 60 ml en lactantes, 60 a 100 ml en preescolares, 80 a
120 ml en escolares y 100 a 160 ml en adultos; el 50% de este volumen se encuentra en el interior
de los ventriculos 2.
El flujo del LCR a través del SNC se lleva a cabo en 5 a7 horas, en las cuales tendra contacto con
todas las estructuras del SNC. Este flujo, esta determinado por distintos factores entre los cuales
destacan:

- Gradientes de presion, determinados entre la presién en los sitios de formacién (15

mmH20) y el sitio de reabsorcion en el seno sagital superior (9 mmH20).
- Movimiento ciliar de las células del epéndimo.

- La pulsacién vascular.

- Los movimientos respiratorios. L

El transito del LCR, inicia en los plexos coroides de los ventriculos laterales en donde es producido,
cruza a través del foramen de Monro y fluye hacia el tercer ventriculo, de donde posteriormente y a
través del acueducto de Silvio ingresa al cuarto ventriculo. Abandona el sistema ventricular a través
de dos agujeros laterales de Luschka y del foramen ventricular medial o de Magendie. Una vez
fuera del sistema ventricular, fluye alrededor del tallo cerebral hacia las cisternas prepontinas y del
angulo ponto - cerebeloso y a la cisterna magna. Posteriormente pasa al aespacio subaracnoideo
sobre los hemisferios cerebelosos, el espacio subaracnoideo espinal, o dentro de las cisternas

basales; desde ahi, el LCR continla hacia arriba sobre la convexidad, absorbiéndose en las

vellosidades aracnoideas, desde donde al seno sagital. 3

El LCR se reabsorbe en la superficie superior del cerebro por las vellosidades aracnoideas

(granulaciones de Pachioni) estas drenan dentro del seno sagital. A través de un sistema valvular
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de las vellosidades aracnoideas, la reabsorcion sigue un trayecto unidireccional del espacio

subaracnoideo hacia la sangre venosa® 3. (Figura 1)

Figura 1.
Anatomia del sistema ventricuar.

Visiom lateral lzguierda por transparencia

- Asta troeeal camteriarn

__‘-“““l”,_”,_.l veninoux

Lateral
Asta tempocal Himderiar) ' rijubende

Asta G ipital [pasteioe )

_ Atweducto cesehiral ide Silvio
-

_A" oo
-

o Abermara laneral ixgqueereda

- lapupert dhe Lusciskal

e R Bateral Lpguieeds

Agtipero wer verdieic il
1repeercha (dde Monrol /

ventriulo e ADOIOE S I Uha L agasjie

Mo sy sapw aapticer ? p— e Mapeenhe)
Adhesan Intersalveca
/ /
, g
Receso infundibulas /S Candocto centrad de la sichda espinal
Rectso pineal 7 / =

Keceso suprapines '

Tomado de: Netter. ATLAS DE ANATOMIA HUMANA. Editorial Masson. Ed. 32. 2003.

Hidrocefalia
Se define como la acumulacion del LCR en el espacio ventricular, puede ser exvacuo (Aumento del
tamafio del sistema ventricular secundario a una atrofia del parénquima cerebral, frecuente en
poblacion adulta) o hipertensiva. Es multifactorial, y por el mecanismo fisiopatologico
desencadenante puede ser:

- Comunicante: existe un flujo libre de LCR dentro del sistema ventricular, sin que este

pueda reabsorberse.

- No comunicante: obstruccion al flujo de LCR dentro de los ventriculos. 1.2

En México, la causa mas frecuente e hidrocefalia es la malformacion de Chiari, seguida de la

hemorragia intraventricular relacionada con la prematurez.

La piedra angular en el tratamiento de los pacientes con hidrocefalia, es la instalacién de sistemas

de derivacién ventricular (SDV), estos se clasifican de la siguiente manera:
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1. Derivacion ventricular externa o ventriculostomia. (SDVE): Es utilizada como una medida
temporal en el manejo de la hidrocefalia, es una medida emergente cuando el deterioro
neurolégico secundario a la hipertension endocraneana es rapido. Las complicaciones
asociadas a este tipo de sistemas son: infeccion, la méas frecuente, la cual segun la
literatura mundial se presenta en el 8.8 — 9.5% de los pacientes con este tipo de
dispositivos y una tasa de incidencia de 11.4 por cada 1000 dias de catéter. Otras
complicaciones incluyen formacion de hematomas epidural, subdural o
intraparenquimatoso, salida accidental del catéter®.
2. Sistemas de derivacion valvular: consisten en un catéter proximal, un reservorio (empleado
para la obtencién de muestras de LCR por via percutanea, medicion de la presién
intracraneal) una valvula reguladora de presion, y un catéter distal. Son altamente

efectivos, con base al sitio de drenaje del LCR, estos pueden ser:

A. Derivacion ventriculo peritoneal. (SDVP): es el empleado con mayor frecuencia, al
igual que en los sistemas de derivacion externa, la infeccion es la complicacion mas
frecuente.

B. Derivacion ventriculo atrial. (SDVA) consiste en la colocacion del catéter distal en el
atrio derecho, tiene mdltiples complicaciones, con importante morbi — mortalidad,
embolismo cardiaco, endocarditis, arritmias cardiacas, émbolos sépticos, migracién del
catéter dentro del seno coronario, glomerulonefritis.

C. Derivacion ventriculo pleural. (SDVPL): es una alternativa a la inhabilitacién peritoneal
por infecciones, adherencias, consiste en la colocacion del catéter distal al espacio

pleural, la falla respiratoria secundaria a derrame pleural es la complicacion mas

frecuente. 3°

Ependimitis

El término ependimitis o ventriculitis se suele utilizar para designar las reacciones inflamatorias del
epéndimo ventricular!. Es la complicacién mas frecuente asociada a la colocacion de sistemas de

derivacion ventricular, que condiciona un aumento en las tasas de morbi — mortalidad en pacientes
operados de hidrocefalia. En Estados Unidos de Norteamérica (EEUU) se implantan
aproximadamente 40,000 sistemas de derivacion ventricular (SDV) cada afio, con una tasa de
infeccion segun reportes del Sistema Nacional de Vigilancia de Infecciones Nosocomiales (NNIS
por sus siglas en inglés) de 5.36 por cada 100 sistemas de derivacion ventricular (incluidos

sistemas valvulares y sistemas de derivacion ventricular externa). En paises en vias de desarrollo

se implantan aproximadamente de 80 a 100,000. En México esta informacion es desconocida. 6.7



Presentacion clinica, hallazgos microbioldgicos y desenlace en pacientes con primer evento de ependimitis asociada a sistemas de derivacidn ventricular.

El proceso infeccioso puede implicar la protesis valvular, la herida, el LCR asi como la porcion
distal del sistema de derivacion. Dada la alta morbi — mortalidad, el diagnostico oportuno asi como

la instauracion un tratamiento temprano son determinantes en el desenlace y pronéstico de estos
6,7

pacientes.
La incidencia de ependimitis, varia segun las series reportadas en la literatura mundial, con un
promedio de 10 a 15% tanto para los sistemas valvulares como para los sistemas de derivacion
vetrlcular externa (SDVE), también llamados ventriculostomias, con series que reportan hasta un
15% para las Ultimas. La mayoria de estas infecciones (hasta 70%) se presentan en los primeros

dos meses tras la instalacion del sistema de derivacion ventricular (SDV), con un incremento hasta

el 90% a los seis meses de instalado el sistema®®.

FISIOPATOLOGIA.

La mayoria de los casos se presentan durante el primer mes posterior a la colocacién del SDV,

suelen ser originadas por translocacion de bacterias propias de la piel durante el evento quirurgico,
8.

o por infeccién subsecuente por estas de la herida quirdrgica
Los patdgenos recuperados con mayor frecuencia involucran la microbiota de la piel, de estos
destacan: Staphylococcus coagulasa negativa, spp (aproximadamente 50%) seguido de

Staphylococcus aureus, enterobacterias, y Candida spp. Otros patégenos comunes son

Propionibacterium acnes y Corynebacterium jeikeium.g'10

Los mecanismos de infeccién son principalmente 4:

Invasion directa al momento de la cirugia (la mas frecuente).
Infeccién subsecuente de la herida quirdrgica.

3. Diseminaciéon hematégena desde un foco de infecciéon a distancia, (el cual se presenta
Unicamente en los sistemas de derivacion ventriculo — atrial).

4. Diseminacion retrégrada desde la porcion distal del SDV, especialmente en los sistemas

de derivacién ventriculo — peritoneal secundario a translocacion bacteriana con o sin

perforacion visceral. 1

EACTORES DE RIESGO.

Los factores de riesgo asociados al desarrollo de ependimitis son multiples y se han clasificado en

2, asociados al huésped y asociados al procedimiento quirdrgico (Tabla 1). .8

Tabla 1. Factores de riesgo asociados al desarrollo de ependimitis.
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Asociados al huésped Asociados al procedimiento quirlrgico.

+ Edad: el riesgo es mayor en nifios ¢ Experiencia del cirujano.
menores de 6 meses y recién nacidos «  Flora bacteriana residente de la piel.
pretérmino. + Tamaifio de la herida.

+ Causa de la hidrocefalia: existe un mayor * Duracién de la cirugia.
riesgo en los pacientes con defectos en + Hora de la cirugia.
el cierre del tubo neural (Malformacion
de Chiari II).

* Nudmero de sistemas de derivacion

ventricular previos.

Con respecto a los pacientes con sistemas de derivacion ventricular externo, los principales
factores de riesgo reportados en la literatura mundial son: numero de dias con el sistema de
derivacion, fuga del liquido cefalorraquideo, muestreo frecuente y la etiologia subyacente, dentro
de los cuales destacan el nimero de dias con el sistema de derivacion ventricular y la frecuencia
de muestreo %1°.

El principal factor de riesgo es la edad, se presenta con mayor frecuencia en los lactantes,

especificamente en los menores de 6 meses, en quienes las funciones de inmunidad celular no son

las optimas, favoreciendo la multiplicacion bacteriana. !

Acerca del tipo de SDV, algunas caracteristicas distintivas son:

1.- Sistemas de derivaciéon ventriculo-peritoneal: el proceso inflamatorio a nivel peritoneal

disminuye la reabsorcién del LCR, promoviendo la formacion de colecciones de LCR, los cuales
tienden a encapsularse, formando quistes y/o pseudoquistes de LCR; esto causa irritacion
peritoneal, fiebre y anorexia.

2.- Sistemas de derivacion ventriculo — atrial: la entrada directa al torrente sanguineo de LCR

contaminado promueve la formacion de trombos en la punta del catéter, el dato principal es la
fiebre. Estos pacientes pueden cursar con endocarditis asi como sus secuelas: glomerulonefritis

y/o afecciones dermatolégicas.

3.- Sistemas de derivacion externos (ventriculostomias): las infecciones en esta condicion se

muestran con sintomas propios de una infeccién de piel y tejidos blandos tales como: edema,

eritema, dolor y/o secrecién purulenta. 12
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MANIFESTACIONES CLINICAS:

El cuadro clinico es variable, depende del mecanismo fisiopatolégico involucrado, la virulencia del
patégeno, tipo de SDV y la temporalidad de la infeccion (primer evento, reinfeccion). Los sintomas
clasicos de infeccion tales como fiebre y cefalea, no se presentan de manera constante. La fiebre
es el sintoma mas comun, se reporta en la literatura una frecuencia oscilante entre 14 y 92%, por lo
gue su ausencia no descarta un proceso infeccioso a este nivel. Los sintomas mas constantes son
los asociados a disfuncion del SDV, en los que se encuentran: cefalea, nausea, letargia y

alteraciones neurolégicas (65%) Al no existir una comunicacién directa entre la cavidad ventricular

infectada y el espacio meningeo, los sintomas meningeos suelen estar ausentes 14

En un estudio realizado en la UMAE HP CMN SXXI acerca infecciones relacionadas a SDVP, las
principales manifestaciones clinicas reportadas fueron: disfuncion del sistema de derivacion
ventricular (90%), fiebre (77%), celulitis (36%), alteraciones neurolégicas (31%) y peritonitis (9%);

en el caso de las reinfecciones predominaron fiebre (50%), disfuncién de la ventriculostomia (33%),

y pacientes asintomaticos con cultivo positivo de LCR (33%). 13

DIAGNOSTICO

La sospecha de ependimitis se establece con base a las caracteristicas citol6gicas y citoquimicas

del LCR, estudios de imagen y se confirma con la recuperacién del patdégeno en cultivo de LCR.1®

El “estandar de oro” para el diagndstico de ependimitis es la recuperacion del microorganismo
causal en un cultivo de LCR, el cual puede ser obtenido por puncién directa de los ventriculos, un
reservorio del sistema de derivacién ventricular, puncién aspiracion de la herida quirdrgica o bien a
través de la recuperacion microbiol6gica en hemocultivos en el caso de los pacientes con sistemas
de derivacion ventriculo atrial. Es importante aclarar que la obtencién de las muestras debe ser
bajo condiciones estériles, previo al inicio de la terapia antimicrobiana. 315

Sin embargo, ante la posibilidad de “falsos positivos” (recuperaciéon en ausencia de infeccion de
LCR), se deberan tomar en cuenta otros pardmetros clinicos y paraclinicos para descartar o

confirmar la infeccion. La toma seriada de cultivos de LCR, con recuperacion constante del mismo

microorganismo, descarta contaminacion de la muestra.*®

Las principales alteraciones citolégicas y citoquimicas en el estudio del LCR son:

* Incremento en el nimero de leucocitos con predominio de polimorfonucleares, clave en el

diagnostico de ependimitis. Un recuento diferencial de la serie blanca con neutrofilos >10%
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tiene un 90% de sensibilidad, con un valor predictivo negativo del 99%. La presencia de
eosinofilos es rara y esta relacionada con disfuncién del SDV.

* Reduccion en la concentracion de glucosa y aumento en la de proteinas.

» Deteccion de bacterias a través de la tinciobn de Gram la cual tiene una sensibilidad de

hasta 18% en el primer dia de la infeccion y 60% en el segundo dia. La especificidad de

esta técnica reportada es de 99%. 14,15

Es de remarcar que no existe ningn dato clinico o paraclinico patognomoénico de ependimitis. El
proceso inflamatorio en las ependimitis es menor comparado a las meningitis bacterianas; por lo

cual, los hallazgos citoldgicos y citoquimicos del LCR son sutiles y dificiles de distinguir de la

respuesta metabdlica y celular de la intervencion quirirgica a ese nivel.1®

Los Hemocultivos deben ser obtenidos junto con citoquimico de LCR, sobre todo en pacientes con

sistemas de derivacion ventriculo — atrial, donde la recuperacion microbioldgica llega a ser hasta

del 95%. 1°

Con respecto a los estudios de imagen, en neonatos la técnica mas usada es la ecografia
transfontanelar, mientras que en los lactantes la tomografia axial computada (TAC). Estos estudios
permiten visualizar la severidad de la hidrocefalia asi como datos que sugieren ependimitis
ventricular, tales como hiperecogenicidad ependimaria, hipoecogenicidad periependimaria
condicionada por el edema cerebral, formaciéon de septos y detritus celulares en el interior del

sistema ventricular. Los estudios de imagen abdominal, tales como: USG y TAC, pueden permitir la

identificacion de colecciones de LCR a nivel abdominal. X’

TRATAMIENTO:

El manejo de estos pacientes involucra en su conjunto y de manera secuencial: el retiro del sistema
de derivacién, colocacién de sistemas de drenaje externo (ventriculostomias), aplicacion de
antibioticoterapia parenteral e interiorizacion del SDV una vez que se logra la esterilizacién del LCR
y al finalizar 10 a 14 dias de tratamiento antimicrobiano. En quienes el retiro del sistema de

derivacion ventricular no es factible, la terapia antimicrobiana intra - ventricular es una alternativa,

con menor eficacia.1®1°

Estas estrategias logran una curacion de hasta en un 95% de las infecciones, comparado con un

65% cuando el SDV se interioriza inmediatamente y un 35% si solo se empled terapia

antimicrobiana parenteral sin el retiro del spbv.%°
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Antibioticoterapia

La seleccion del antibiético se realiza con base a la recuperacién microbioldgica y la sensibilidad
reportada, una vez que se tiene el tratamiento se dirige. Cuando se inicia, en pediatria se
recomienda iniciar con vancomicina (15 mg/kg/dosis, cada 6 horas, sin exceder 1 gramo por dosis)

y un beta lactamico con cobertura anti pseudoménica (tal como cefepime, ceftazidima o

meropenem).15

La vancomicina es el antibiético de eleccién en el tratamiento de infecciones por cepas de
Staphylococcus aureus meticilino — resistentes (MRSA), asi como cepas estafilocdcicas coagulasa
negativa (SCN), responsables de la mayoria de eventos de ependimitis, y por tanto las mas
estudiadas. Sin embargo, la penetracién de vancomicina a nivel meningeo es variable, (1% en
meninges no inflamadas y 5% en meninges inflamadas) esto debido a su natraleza hidrofilica y su
alto peso molecular (1.449,3 g/mol). En pacientes recién nacidos, se ha descrito una mejor
penetracién de Vancomicina, asociado a una mayor permeabilidad de la barrera hematoencefalica
propia de la inmadurez de esta en dicho grupo etareo. Algunos estudios sugieren que la maxima
penetracion se en etapas iniciales del proceso infeccioso, asimismo al analizar la duracion de su

efecto en el LCR, se ha reportado una vida media de mayor duracién con respecto a la descrita en
21, 22.

plasma.
Debido a esta pobre penetraciéon de vancomicina en el LCR, se ha propuesto la adicion de
rifampicina, un antibiético bactericida del grupo de las rifamicinas, con una buena penetracion a
este nivel, lo cual, mejora la penetracion de Vancomicina. Otros factores adjudicados a la sinergia
de este antibiético empleado de manera conjunta con Vancomicina son: potenciacién del efecto
bactericida, especialmente contra microorganismos capaces de formar biofilm, reduccién en la

produccion de toxinas y difusion al interior de las células fagocitarias mejorando la depuracion de
1

especies estafilocdcicas fagocitadas por estas 21
La rifampicina nunca debe ser empleada como monoterapia, dado que la resistencia bacteriana

aumenta rapidamente 23 En relacion a la dosis empleada, en nuestro Hospital es de 30 mg/kg/dia

en dividida en 3 dosis. 24

Como alternativas terapéuticas al uso de vancomicina, se ha descrito el uso de daptomicina
(penetracion de 5 a 6%) con buenas concentraciones en LCR, asi como trimetroprim —

sulfametoxazol (penetracion descrita oscila entre el 13 y 53% para el trimetroprim y 17 — 63% en el

caso del sulfametoxazol) y linezolid en terapia combinada con rifampicina. 24,2526

En el caso de las oxazolidonas, linezolid ha mostrado buena penetracion en el liquido

cefalorraquideo, aproximadamente 66%; Existe controversia con respecto al uso de linezolid en la

10
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poblacion pediatrica dada la inconsistencia con respecto a la concentracién de este en LCR,

aunque se ha demostrado la eficacia del mismo en el tratamiento de infecciones secundarias a
27

cepas estafilocécicas asi como enterococos resistentes a vancomicina.
En la UMAE HP CMNSXXI, se han realizado diversos estudios en donde se ha analizado la
efectividad de distintos esquemas antimicrobianos: en 2010 se evalué la efectividad de la terapia
combinada con trimetroprim/sulfametoxazol (por via intravenosa) + Rifampicina (por via oral) en el
tratamiento de pacientes con ependimitis ventricular por Staphylococcus spp. asociada a SDVP
siendo de 39.2% 2° menor a lo reportado en un un estudio previo realizado en 2006 por Fortanelli y
cols., en el cual se reporté una efectividad global de 67%, con una efectividad del 70% de la terapia
sistémica en pacientes con ependimitis por SCN®2. Por lo gue se planteé la necesidad de modificar
el esquema, en 2014 se analiz6 la efectividad de la terapia sistémica con vancomicina y rifampicina
en pacientes con ependimitis asociada a sistema de derivacidon ventriculo - peritoneal por
microorganismos gram positivos (S. epidermidis, S. aureus, E. faecalis, S. mitis, S. hominis y S.
haemolyticus), se analizaron 44 casos, 29 curaron sin eventualidades, con respuesta

microbiolégica en menos de 72 horas, y una duracién de tratamiento de 14 dias, con una

efectividad global del 65%. 24

Duracién del Régimen antimicrobiano.

No existen estudios que demuestren la duracién optima del tratamiento antimicrobiano ni en cuanto

al momento en el cual se deba recolocar el sistema de derivacion, esto dependera de la evolucion

clinica del paciente. 15,28

Algunas consideraciones de importancia a este respecto son:

« En pacientes con recuperacion de Staphylococcus coagulasa negativo y estudio
citoquimico sugerente de proceso infeccioso, los antibidticos deberan ser administrados
hasta 1 semana después del retiro del sistema de derivacion y posterior a la negativizacion
del LCR con 3 cultivos negativos obtenidos con 24 horas de diferencia posteriores a dicha
semana de tratamiento antibittico, la esterilidad del LCR debe ser confirmada antes de la
recolocacion del sistema de derivacion ventricular.

» Ante la recuperacién de microorganismos de alta virulencia, como Staphylococcus aureus,
y bacilos gram negativos, la duracién del tratamiento antibiético es mayor, por lo menos 10
dias de tratamiento en el caso de S.aureus y de 14 a 21 dias en el caso del crecimiento de
bacilos gram negativos. Con respecto a la recolocacion del sistema de derivacion
ventricular, la esterilizacion del LCR debe ser demostrada durante 10 dias previos a la

recolocacion del mismo.
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* En caso de no retirar el sistema de derivacion, la terapia antimicrobiana durara de 7 a 10

dias posteriores a la esterilizaciéon del LCR. 28

El objetivo del tratamiento en caso de infecciones relacionadas a SDV implica la esterilizacion de
LCR en cultivos y desaparicion de datos de inflamacién en el estudio citoquimico de este posterior

a 72 horas de inicio del tratamiento antimicrobiano y retiro del SDV infectado. En caso contrario se

considera falla terapeﬂticals.

El tratamiento debe ser individualizado y la duracién se basa principalmente en la respuesta

clinica, que acortara o prolongara la duracion del mismo. 28

Antibioticoterapia intratecal.

Se ha descrito su utilidad en:

« Falla en la esterilizacion del LCR.

* Recuperacion de microorganismos sensibles a antimicrobianos con poca penetracion del
LCR.

+ Pacientes en quienes no se puede retirar el sistema de derivacion. 29,30

No existe un antibiético aprobado por la FDA (US Food and Drug Administration) para

administracion intratecal. Se ha experimentado el uso de Vancomicina y Gentamicina asi como

Colistina intratecal en el tratamiento de infecciones por Acinetobacter spp. La administracién

intraventricular de Cefalosporinas y Penicilina esta contraindicada por la neurotoxicidad asociada,

caracterizada por irritabilidad, crisis convulsivas y alteraciones en el estado de conciencia.3°

Asimismo esta terapia aumenta el riesgo de sobreinfeccién por la manipulacién de los sistemas de
de derivacion que esta terapia involucra, cabe aclarar que en pacientes con evidencia de septos

intraventriculares esta terapia no tiene utilidad. 31

DESENLACE

Existen pocos estudios en los que se haya estudiado el desenlace en pacientes con ependimitis,
en 2014 en la UMAE HP CMNSXXI, tras realizar un estudio de la efectividad del tratamiento de
ependimitis asociada a SDVP con vancomicina y rifampicina, se encontré curacién en 65.9% de los
pacientes estudiados (29/44), con un 40% de falla al tratamiento, condicionada principalmente por
la sobreinfeccion de los sistemas de derivacion ventricular, solo se registr6 1 defuncion. Las

complicaciones mas frecuentes fueron: sobre infeccidn por otros agentes o desarrollo de septos y/o

colonizacién del SDV. 27
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JUSTIFICACION

La ependimitis ventricular es la complicacién mas frecuente y de las mas graves de los sistemas de

derivacion ventricular. El 70% de las infecciones se presentan en los dos primeros meses después
de su colocacion y 80% dentro de los seis meses. 27

La infeccion de los sistemas de derivacion ventricular se asocia con aumento en las tasas de
reintervencion quirdrgica y reinfeccién. Como secuelas en los pacientes que han cursado con

ependimitis, se encuentran: disminucion en el coeficiente intelectual, epilepsia, consecuencia de la
33

muerte celular condicionada por el proceso infeccioso.
En México hay pocas series que reporten la frecuencia de ependimitis, en el Hospital de pediatria

del Centro Médico Nacional Siglo XXI, esta complicacion se ha reportado con frecuencias tan

elevadas de hasta el 40% de los pacientes en quienes se coloca un sistema de derivacion. 25

En general, los pacientes con ependimitis suelen estar asintomaticos o mostrar escasa
sintomatologia condicionando un retraso en el diagnéstico y tratamiento asi como un aumento en el

riesgo de secuelas.

Existen pocos estudios en los que se haya estudiado el desenlace en pacientes con ependimitis, de los
realizados en nuestro hospital, se reporta un alto porcentaje de falla terapéutica (40%) en el tratamiento

de ependimitis asociada a sistemas de derivacion ventriculo — peritoneal.z""25 Asimismo no existen

estudios en poblacion pediatrica que describan la presentacion clinica, etiologia y desenlace en

pacientes con ependimitis asociada a sistemas de derivacion ventricular externa.

Al ser un padecimiento que puede dar lugar a reinfecciones o recaidas es conveniente conocer el
comportamiento clinico y microbiolégico de los primeros eventos de ependimitis asociado a la
colocacién de SDV y con ello disefiar un esquema empirico para episodios subsecuentes.

13
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La ependimitis es la principal complicacion asociada a los sistemas de derivacion ventricular, con
un importante riesgo de secuelas a corto, mediano y largo plazo, en pacientes pediatricos se ha
descrito con una incidencia que varia entre el 3 a 29%, con un promedio de 5 a 10% por evento
quirdrgico.

Al no existir un dato patognomonico clinico ni paraclinico, asi como la poca o nula sintomatologia
en pacientes con ependimitis, aunado a la necesidad de instaurar un tratamiento oportuno a modo
de mejorar el prondstico y disminuir el riesgo de secuelas en estos pacientes, es importante
describir la presentacion clinica, etiologia y desenlace del primer evento de ependimitis asociada a

sistemas de derivacion ventricular.

De acuerdo a lo antes mencionado nos planteamos la siguiente pregunta:

¢,Cual es el curso clinico (presentacién clinica, etiologia y desenlace) del primer evento de
ependimitis asociada a sistemas de derivaciéon ventricular (ventriculo-peritoneal y externos) en
pacientes atendidos en la UMAE HP CMN SXXI?

OBJETIVO GENERAL:

» Describir la presentacion clinica, etiologia y desenlace del primer evento de ependimitis en
pacientes con sistemas de derivacion ventricular (ventriculo peritoneal y ventriculostomias) de
los pacientes atendidos en la UMAE HP CMN SXXI.

HIPOTESIS.

En pacientes con primer episodio de ependimitis, la fiebre y disfuncién valvular seran las
manifestaciones clinicas mas frecuentes. Con respecto al comportamiento microbiolégico, las
bacterias gram positivas seran las mas frecuentes y una tasa de curacion de al menos 50%.
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MATERIALES Y METODOS.

TIPO DE ESTUDIO: descriptivo, transversal, retrospectivo.

LUGAR DE REALIZACION: Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital de Pediatria del Centro
Médico Nacional Siglo XXI del IMSS.

GRUPO DE ESTUDIO: se incluyeron los pacientes diagnosticados con ependimitis en el periodo
comprendido entre el 1 de Enero de 2010 al 31 de Diciembre de 2016.

CRITERIOS DE INCLUSION:

Pacientes de 0 a 16 afios de edad, ambos sexos, con sistemas de derivacion ventricular, con
diagnostico de ependimitis ventricular establecido mediante cultivo de liquido cefalorraquideo.
CRITERIOS DE EXCLUSION:

Pacientes cuyos datos en el expediente clinico estaban incompletos y no permitieron el llenado de
la hoja de recoleccion de datos o con episodios previos de ependimitis ventricular.
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DEFINICION DE VARIABLES.

VARIABLES UNIVERSALES

Variable Definicién Definicidon operacional Categoria/Escala de
conceptual medicion

Edad Tiempo trascurrido| Meses y/o afios de vida | Cuantitativa continua.
desde el nacimiento| cumplidos al momento
de un individuo. del  diagnéstico de

ependimitis.

Sexo Condicion organica| Condicion orgénica| Cualitativo nominal.
masculina o femenina | masculina o femenina. - Masculino.
de un ser vivo, - Femenino.
determinada por el
tipo de células
germinales que
produciran sus
gobnadas.

Causade Entidad Genética o] Entidad Genética o| Cualitativa nominal.
Hidrocefalia adquirida durante la| adquirida durante la - Congénita.
vida que condicional vida que condiciona - Adquirida.
dilatacion del espacio| dilatacion del espacio
ventricular por| ventricular por
acumulacion de| acumulaciéon de liquido
liquido cefalorraquideo | cefalorraquideo  debido
debido a obstruccion| a obstruccion en su flujo
en su flujo o absorcion | o absorcién del mismo.
del mismo.
Nimero de Expresion de una| Cantidad de sistemas| Cuantitativa discreta.
sistemas de cantidad de sistemas de derivacién ventricular
derivacion de derivacion
ventricular ventricular con| (valvulares /

instalados previo
al primer evento
de ependimitis.

relacién a su unidad.

ventriculostomias)
instalados  previo al

evento de ependimitis.

Tipo de sistema
de derivaciéon
ventricular.

Dispositivo colocado
mediante
procedimiento

quirargico, para drenar

liquido ventricular
hacia la cavidad
abdominal o]
cavidades cardiacas
en pacientes
portadores de
hidrocefalia. Consta

de dos partes: valvula
y catéter.

Dispositivo colocado
mediante procedimiento
quirdrgico, para drenar
liquido ventricular hacia
la cavidad abdominal o
cavidades cardiacas en
pacientes portadores de
hidrocefalia.

Cualitativa nominal.

Ventriculo
peritoneal.

Ventriculostomia
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Momento de
presentacion

Lapso de tiempo que
se singulariza por
cualquier circunstancia
0 evento.

Tiempo transcurrido
entre a colocacion del
sistema de derivacion

ventricular y la infeccion
ventricular expresado
en meses.

Cuantitativa discreta.

VARIABLES DE DEPENDIENTES

Variable

Definicion
conceptual

Definicion
operacional

Categoria/Escala de ‘
medicion

Agente Causal

Factor fisico, quimico,

Microorganismo

Cualitativa nominal.

biolégico o  psiquico| recuperado en los - Cocos gram
cuya presencia, | cultivos de LCR positivos.
exceso 0  ausencia| obtenidos en la - Enterobacterias.
produce un cambio o|primera muestra del - Bacilos gram
una alteracion. sistema de derivacién negativos no
ventriculo - peritoneal fermentadores.
o] durante el - Levaduras.
procedimiento
quirdrgico.
Desenlace Final o conclusién de| Caracteristicas Cualitativa nominal.
un evento patolégico. clinicas del individuo - Curacioén.
al finalizar la - Defuncién.
terapéutica  instalada - Falla terapedutica.

de primera linea.

Ver anexo

Presentacion
clinica

Conjunto de signos| Conjunto de signos y
(manifestaciones sintomas denotados y

objetivas, observadas|consignados en el
durante el examen| expediente clinico
fisico del paciente) y| previo a la realizacion

sintomas  (elementos|del diagnostico  del
subjetivos, percibidos| primer evento de
por el paciente y/o|ependimitis en
denotadas  por el| pacientes con
familiar al momento| sistemas de derivacion
del interrogatorio  por| ventricular.

aparatos y sistemas)

que  presenta un

paciente.

Cualitativa nominal

Ver anexo

- Fiebre.

- Sindrome de
Respuesta
Inflamatoria
sistémica. (SRIS).

- Disfuncién del
sistema de
derivacion
ventricular.

- Peritonitis.

- Celulitis.
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ANALISIS ESTADISTICO
Estadistica descriptiva con frecuencias simples y porcentajes para variables cualitativas. Para
el caso de variables cuantitativas medidas de tendencia central y dispersion

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO.

Se solicitd a la division de Epidemiologia Hospitalaria el nimero de eventos de ependimitis entre el
periodo comprendido entre el 1 de Enero de 2010 y el 31 de Diciembre 2016. A partir de los
registros de infecciones intrahospitalarias, se realiz6 la busqueda de los expedientes en el archivo
clinico del hospital en donde se realiz6 el estudio. Una vez localizados, se obtuvieron los
antecedentes de importancia, asi como los datos relacionados con la presentacién clinica, etiologia
y desenlace de los pacientes con ependimitis (Edad, Sexo, causa de hidrocefalia, tipo de sistema
de derivacién instalado, sintomas asociados, tratamiento instaurado, duraciéon del mismo, y
desenlace). El microorganismo causal se verificd con los resultados consignados en el apartado de
estudios de laboratorio en el expediente clinico y/o sistema electrénico del hospital en donde se

realizo el estudio.

ASPECTOS ETICOS:

Se emplearon técnicas y métodos de investigacion documental retrospectiva (revision de
expedientes), los cuales fueron manejados de forma confidencial. Basados en el articulo 17 del
reglamento de la Ley General de Salud en materia de investigacion para la salud, se considero a
esta investigacion sin riesgo, ya que se emplearon técnicas y métodos de investigacion documental
retrospectivos. Los datos de los pacientes se mantuvieron en todo momento en anonimato y sin

afectar la confidencialidad de los datos.

El estudio fue aprobado por el comité local de ética e investigacion del Hospital de Pediatria con el
ndmero R — 2017-3603-3.
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RESULTADOS

De acuerdo a los registros del servicio de Epidemiologia Hospitalaria se reportaron durante el
periodo comprendido entre el 1 ° de enero de 2010 y el 31 de diciembre de 2016, 131 pacientes
con uno o mas eventos de ependimitis asociados a sistemas de derivacién ventricular. De estos, 59
correspondieron al primer evento de ependimitis con expediente completo, los 72 restantes no

correspondieron al primer evento de ependimitis ni tienen expediente clinico completo.

De los pacientes que se incluyeron en el estudio, el 54% eran hombres y 46% eran mujeres con
una relacion entre sexos (masculino: femenino) de 1.17:1 respectivamente. En relacion a la
frecuencia por grupos etarios, el grupo afectado con mayor frecuencia fue el de los lactantes en el
46% de los casos, seguido de los escolares en el 22%. La mediana de edad fue de 9 meses, con
una edad minima de 5 dias y una maxima de 14 afios 7 meses. La causa mas frecuente de
hidrocefalia en el 54% de los casos fue la adquirida, en el 46 % de los casos la etiologia fue
congénita. (Tabla 1). Las causas de hidrocefalia se resumen en la tabla 2.
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Tabla 1.Caracteristicas generales de la poblacion estudiada. (n =59)

NUmero de
pacientes PORCENTAJE (%)

SEXO

Masculino 32 54

Femenino 27 46
Grupo etario

Recién nacidos 10 17

Lactantes 27 46

Preescolares 9 15

Escolares 13 22
Estado nutricional

Normal 31 53

Desnutricion leve 10 17

Desnutricion

moderada 12 20

Desnutricion severa 6 10
Tipo de hidrocefalia

Congénita 27 46

Adquirida 32 54
Tipo de sistema de
derivacion

Ventriculo peritoneal 37 63

Externa 22 37
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Tabla 2 Causas de hidrocefalia en la poblacién estudiada. (n=59)

Causas de hidrocefalia congénita (n= 27) Causas de hidrocefalia adquirida. (n=32)
n % n %
Malformacion de Chiari Il 14 51.8 Tumor de SNC 14 43.8
Estenosis Del Acueducto De 5 18.5 Post-hemorragica 11 34.4
Silvio
Sindrome de Dandy - Walker 4 14.8 Meningoencefalitis 3 9.4
Holoprosencefalia 3 11.1 Acondroplasia 1 3.1
Agenesia De Cuerpo Calloso 1 3.7 TCE 1 3.1
ICraneosinostosis 1 3.1
Malformacion arterio - 1 3.1
venosa

Con respecto al tipo de SDV, 37 pacientes (63%) eran portadores de un sistema de derivacion
ventricular y el resto con ventriculostomia previo al primer episodio de ependimitis. En referencia al
namero de sistemas de derivacion ventricular instalados previo al primer episodio de ependimitis,
de los que portaban un sistema de derivacion ventriculo — peritoneal (SDVP), 26 (70%) lo
presentaron posterior a la instalacion del primer sistema, 7 del segundo, 2 del tercero y 2 de ellos
con 4 y 6 sistemas previos respectivamente. En los 22 pacientes (37%) que contaban con un
sistema de derivacion ventricular externo (ventriculostomia), 12 de ellos (54%) lo presentaron

posterior a la colocacién del primer sistema. (figura 1).

En cuanto al momento de presentacion de la infeccion posterior a la colocacion del sistema de
derivacién (SDV), el 61% (31/59) de los casos ocurri6 dentro de los primeros 30 dias de su
instalacion. 30% (18/59) a los 6 meses, y solo 2 pacientes los presentaron tras 6 meses de la
instalacion del SDV.
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Figura 1.
Distribucién de la poblaciéon por namero y tipo de sistema de derivacion colocado(s) previo

al primer evento de ependimitis.
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DVP: Derivacion ventriculo — peritoneal; EXT: ventriculostomia.

De las infecciones que se presentaron durante los primeros 30 dias, 44% correspondieron a
pacientes con SDVP, vs 56 % en el caso de las derivaciones externas. Aquellas que se
presentaron después del mes, 88% tenian el antecedente SDVP. (figura 2).

22



Presentacion clinica, hallazgos microbioldgicos y desenlace en pacientes con primer evento de ependimitis asociada a sistemas de derivacién ventricular.

Figura 2.

Comparacion entre el momento de presentacion y tipo de SDV previo al primer evento de

ependimitis.
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DVP: Derivacion ventriculo — peritoneal; EXT: ventriculostomia.

I PRESENTACION CLINICA.

En todos los casos incluidos se revisé la frecuencia de presentacion de sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica (SRIS), alteraciones en la temperatura corporal (fiebre o hipotermia),
disfuncion del sistema de derivacién ventricular, peritonitis y celulitis al momento de establecerse el
diagnéstico de ependimitis. El 92% de los pacientes presentdé SRIS (94% de los pacientes con
SDVP vs 86% en ventriculostomia). En el grupo de pacientes con SDVP, las alteraciones en la
temperatura corporal se presentd en 89%(33/37); en relacion a los datos de afeccion local, los
datos de disfuncion del sistema de derivacion ventricular en el 86% (32/37), seguido de celulitis
(48%) y peritonitis (43%).
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Con respecto a los pacientes con sistemas de derivacion ventricular externo, los signos clinicos
mas representativos fueron las alteraciones en la temperatura corporal (fiebre o hipotermia) en el
86% de los casos (19/22) y datos de disfuncion valvular (18/22), dentro de los cuales se incluyeron:
datos de hipertensién endocraneana, fuga de liquido cefalorraquideo alrededor del sitio de
insercion del sistema de derivacion.

En los hallazgos denotados en el estudio citologico y citoquimico de LCR inicial, destaca en primer
lugar el aumento en la cifra de proteinas con una mediana de 123 mg/dl, e intervalo de 0 — 1712
mg/dl, seguida del recuento celular con una mediana de 122 cel/mm3, intervalo de 0 — 58,160
cel/mm3, en relacién a la cifra de glucosa la mediana fue de 34 mg/dl con un intervalo de 0 — 179
mg/dl.

ll.  ETIOLOGIA.
En general, predominé la recuperacion microbiolégica de los cocos gram positivos,
especificamente Stahylococcus epidermidis, el cual se present6 en el 35% de los pacientes con

sistemas de derivacion valvular y en 32% de los pacientes con ventriculostomias.

En los pacientes con sistemas de derivacion valvular le siguieron en frecuencia el Staphylococcus
aureus en el 16% de los casos; mientras que en el grupo de pacientes con ventriculostomias
siguieron en frecuencia Pseudomonas aeruginosa y Klebsiella pneumoniae, ambas en 14% de los

casos, tal como se resume en la tabla 3.
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Tabla 3

Agentes etiol6gicos mas frecuentes durante el primer evento de ependimitis asociada a
sistemas de derivacion.

SDVP n=37 % Ext n=22 % Total %
Cocos gram positivos
Staphylococcus epidermidis 13 35 7 32 20 34%
Staphylococcus aureus 6 16 1 5 7 12%
Staphylococcus hominis 3 8 0 0 3 5%
Enterococcus faecalis 1 3 1 5 2 3%
Staphylococcus haemolyticus 0 0 1 5 1 2%
23 62 10 45 33 56%
Enterobacterias
Escherichia coli 3 8 1 5 4 7%
Klebsiella pneumoniae 1 3 3 14 4 7%
Enterobacter cloacae 3 8 0 0 3 5%
Klebsiella oxytoca 1 3 0 0 1 2%
8 22 4 18 12 20%
Bacilos gram negativos no fermentadores
Pseudomonas aeruginosa 4 11 3 14 7 12%
Acinetobacter spp 1 3 2 9 3 5%
Stenotrophomonas maltophilia 1 3 1 5 2 3%
6 16 6 27 12 20%
Levaduras
Candida spp 0 0 2 9 2 3%
0 0
37 100% 22 100% total 59
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M. DESENLACE

En todos los casos se registro el desenlace del primer evento de ependimitis, agrupandose en los
rubros resumidos en la tabla 4. Se consider6 como curacién del proceso, aquellos casos que
tuvieron negativizacion de cultivos a 72 horas de iniciado el tratamiento antimicrobiano y que
completaron sin modificaciones el esquema de acuerdo al microorganismo identificado. El
porcentaje de curacién fué de 58% para los pacientes con sistemas de derivacion ventricular
valvular y 36% para los pacientes con ventriculostomias.

Tabla 4.
Desenlace del primer episodio de ependimitis en la poblacién estudiada. (n: 59).

DVP (n=37) SDVE (n=22)
DESENLACE n % n %
Curacion 21 58 8 36
Defuncién 1 3 1 5
Tabicacion 5 14 3 14
Falla Terapéutica 10 25 10 45

En todos los casos, el tratamiento antimicrobiano fué administrado por via sistémica, ningin
paciente recibié tratamiento local. Todos los pacientes recibieron como tratamiento empirico inicial
la combinacién de Trimetroprim — Sulfametoxazol /Rifampicina 6 Vancomicina /Rifampicina, y una
vez identificado el agente etiolégico el esquema antimicrobiano se dirigié de acuerdo a la especie y
perfil de sensibilidad.

Se registraron 2 defunciones, un paciente con antecedentes de tumoracion de SNC (ependimoma),
evidencia de tabicacion y sobreinfeccion del evento inicial que correspondié a Klebsiella oxytoca. El
segundo caso con antecedentes de inmunocompromiso (VIH) e hidrocefalia secundaria trombosis
del seno venoso secundario a meningoencefalitis por Candida spp.
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DISCUSION

La ependimitis es una complicacién frecuente asociada a los sistemas de derivacién ventricular. La
incidencia a nivel mundial es de 5 a 41%, en el Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional
Siglo XXI, la incidencia descrita en estudios previos es del 40%, mucho mayor a las tasas

reportadas en la literatura mundial, aunque las series reportadas no han sido realizadas en paises

en vias de desarrollo.”32

El cuadro clinico es inespecifico, segln la literatura local y mundial las principales manifestaciones
clinicas en los cuadros de ependimitis relacionada con sistemas de derivacién ventricular externo
son: Fiebre, alteraciones en el estado de conciencia e irritacion menl’ngeag; mientras que en los
cuadros relacionados con sistemas valvulares principalmente son disfuncion del sistema de
derivacion ventricular (90%), fiebre (77%), celulitis (36%) alteraciones neurolégicas (31%) vy

peritonitis (9%) [

En nuestro estudio los datos clinicos mas constantes en los pacientes con sistemas valvulares
fueron las alteraciones en la temperatura corporal (89%) seguido de disfuncién del sistema de
derivacion ventricular en el 86%, caracterizado por (hipertension endocraneana, celulitis y/o
peritonitis). Mientras que los cuadros asociados a sistemas de derivacion ventricular externo, los
signos clinicos més representativos fueron las alteraciones en la temperatura corporal (86%) y los
datos de disfuncion del sistema de derivacion en el 81% de los casos.

A pesar de que el objetivo de este estudio no fue identificar los factores predisponentes al
desarrollo de ependimitis, en nuestra poblacién encontramos que el grupo afectado con mayor
frecuencia fueron los lactantes, en quienes predomindé la hidrocefalia post-hemorragica secundaria
a prematurez y/o encefalopatia hipéxico — isquémica como causa meritoria de colocacion de

sistema de derivacion.

La etiologia descrita en el presente estudio coincide con lo reportado en la literatura con respecto a
la recuperacion de estafilococos coagulasa-negativa en la mayoria de los casos. Staphylococcus
epidermidis fue el mas frecuente en 35% de las ependimitis asociadas de SDVP, menor a lo
reportado en un estudio realizado en 2014 en nuestro hospital en donde se registré una frecuencia
de 48% (34/72) del total de los eventos de ependimitis registrados entre 2010 y 2013. Le siguen en
frecuencia los Staphylococcus aureus (16%) y llama la atencién el repunte de los bacilos gram
negativos no fermentadores, especificamente Pseudomonas aeruginosa, que en el presente
estudio se recuperé en el 11% de los pacientes asociados a SDVP. Esta situacion es resaltable, ya
gue en un primer episodio se anticipa que los principales microorganismos estan relacionados con

la biota de la piel, las cuales se inoculan al momento de la cirugia.
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El 70% de los pacientes presentaron el primer evento de ependimitis posterior a la instalacion del
primer sistema de derivacién ventricular y 43% de los casos presentaron ependimitis durante los
primeros 30 dias posteriores a la colocacién del sistema. Si bien la frecuencia de los eventos de
ependimitis durante el primer mes es menor al 70% reportado en la literatura mundial, llama la
atencion la cantidad de eventos de ependimitis posterior a la colocacion del primer sistema de
derivacion (26/37). Es pertinente realizar estudios subsecuentes en donde se estudien los factores
de riesgo asociados a la cirugia, dentro de los cuales se mencionan la experiencia del cirujano, el

ndmero de personas en quiréfano al momento de la cirugia, uso de neuroendoscopio, duracién de
la cirugia y exposicién de la pielg. Estos factores no fueron identificados en la mayoria de los

casos, ya que para su evaluacion se requiere un disefio de estudio diferente al del presente.

El porcentaje de curaciéon en los pacientes con antecedentes de SDVP, fue mejor que en los
pacientes con sistemas de derivacion externos, quienes presentaron un porcentaje considerable de
falla terapéutica asociada a sobreinfecciones y recaidas: ocho pacientes presentaron formacion de
septos, de estos 3 recién nacidos, 4 lactantes y 1 escolar. En el caso de los pacientes con SDVE,
el presente estudio es uno de los primeros en describir el comportamiento clinico y microbioldgico
de esta condicion en particular. A diferencia de los pacientes con SDVP hubo predominio de
aislamiento de enterobacterias y bacilos gram negativos no fermentadores, lo cual explica el mayor
porcentaje de falla a tratamiento empirico, una vez instaurado el tratamiento dirigido no se logra
una curacion al 100%, relacionado por un retraso en el tratamiento, mayor inflamacioén ventricular y

desarrollo de complicaciones.

Otros factores que pudieron influir en una mejor respuesta terapéutica en pacientes con SDVP, son
la etiologia de la hidrocefalia, asi como el tiempo de estancia del sistema de derivacién ventricular
externa, es de resaltar que hubo pacientes que tuvieron una estancia prolongada de instalacién del
SDVE lo que puede favorecer una colonizacién por microorganismos diferentes a la piel.

Desde el punto de vista microbiolégico aun cuando ambos grupos (SDVP/SDVE), la mayoria
correspondié a Estafilococos, y de ellos la gran mayoria SCN, caracteristicamente en nuestra
unidad son meticilino resistentes en su totalidad. Bajo esta condicidn se podria recomendar iniciar

con un esquema antimicrobiano empirico que ofrezca esta cobertura.

No fue posible obtener el perfil de sensibilidad antimicrobiana, particularmente de enterobacterias
ni de bacilos gram negativos no fermentadores, sin embargo muchos de estos episodios fueron
tratados con carbapenémicos, quinolonas o cefalosporinas antipseudoménicas. Basados en estos

datos se tendria que cuestionar la decisién de incluir en el tratamiento empirico cobertura para

estos agentes, acorde a como se recomienda en guias internacionales. 15
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A diferencia de otros estudios, el presente incluye Gnicamente pacientes con primer episodio de
ependimitis, con la intencion de identificar las caracteristicas clinicas, microbioldgicas y de
desenlace. Debido a la variabilidad de agentes etioldgicos y esquema antimicrobianos previamente
empleados.
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CONCLUSIONES

La presentacion clinica de los pacientes con ependimitis asociada a sistemas de derivacion
ventriculo - peritoneal se caracteriza principalmente por los datos de respuesta inflamatoria
sistémica (94%), disfuncion del sistema de derivacion ventricular (86%), celulitis (48%) y
peritonitis (43%). En cambio en los pacientes con ependimitis asociado a sistemas de
derivacion ventricular externo (ventriculostomias) la presentacion clinica se caracterizo
principalmente por datos SRIS (86%) y disfuncién del sistema de derivacién ventricular
(82%).

El agente etioldgico més frecuente en los eventos de ependimitis asociados a sistemas de
derivacion valvular fue el Staphylococcus epidermidis en el 35%, seguido del
Staphylococcus aureus (16%) y Pseudomonas aeruginosa (11%). En el caso de los
pacientes con ventriculostomias encabezé en frecuencia el Staphylococcus epidermidis en
32% de los casos, seguido por Pseudomonas aeruginosa y Klebsiella pneumoniae ambas
en 14% de los casos.

El desenlace en la mayoria de los casos asociados a SDVP fué la curacion 58% con 25%
de falla terapéutica, tabicacion 14% y una defuncién (2.7%). En los eventos asociados a
ventriculostomias, hubo curacion en 36%, falla terapéutica en el 45%, 14% de tabicacion y
una defuncién (5%).
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DESENLACE:

1.

Curacion: documentacion de LCR estéril a las 96 horas y hasta completar 14 a 21 dias de
tratamiento antimicrobiano dirigido, previo a la reinstalacion del sistema de derivacion
ventriculo peritoneal y/o retiro definitivo del sistema de derivacion externo
(ventriculostomia).

Defunciodn: Cese irreversible de funciones vitales cardiorrespiratorias, secundarias a
ependimitis y/o las complicaciones de este.

Falla terapéutica: Inefectividad de la terapéutica antimicrobiana instaurada de forma
dirigida una vez establecida la identificacién microbioldgica a través de un cultivo de LCR,
caracterizada por recaida (recuperacién microbiol6gica del agente inicial dentro de los 3
dias a 3 semanas posteriores a la negativizacion de los cultivos de LCR a 72 horas del
tratamiento inicial dirigido) y sobre infeccién (recuperacién microbiblogica diferente al
aislamiento primario y ulterior a la negativizacion de los cultivos a 72 horas del tratamiento
inicial) frecuentemente asociada con una eleccion, dosis o duracion inadecuada del

tratamiento antibi6tico.

PRESENTACION CLINICA

Fiebre: Elevacion de la temperatura por arriba de la variacion diaria normal la cual se

modifica de acuerdo a la edad, definida con una temperatura rectal mayor a 38°C, axilar
mayor a 37.5°C ¢ timpanica por arriba de 38.2°C.3!

Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica: proceso inflamatorio del organismo

independientemente de que su origen se infeccioso o no, se caracteriza por la presencia
de al menos 2 de los siguientes criterios, (donde uno de ellos deber ser alteracion de la
temperatura o cuenta de leucocitos):

a. Fiebre >38.3°C o Hipotermia <36°C

b. Leucocitosis o leucopenia.
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c. Tagquicardia o bradicardia.

d. Taquipnea o bradipnea. 32

Disfuncién del sistema de derivacién ventricular: Conjunto de signos y sintomas que

denotan alteracion en el flujo 6 drenaje de LCR a través de sistema de derivacion
ventricular, secundario a desconexion, fractura y/o obstruccion del sistema. Manifestados
como:

a. Hipertensidn endocraneana: conjunto de signos y sintomas condicionados por

un aumento en la presidon endocraneana, resultante de la suma de presiones
ejercidas por cada uno de los liquidos y tejidos contenidos en ella que supera los
mecanismos reguladores fisioldgicos cerebrales, manifestada segun el grupo
etario:
i. Recién Nacido: Apnea, bradicardia, aumento del perimetro cefalico,
letargia y/o irritabilidad.
ii. Lactantes: Aumento del perimetro cefélico, fontanela tensa, separacién de
suturas, irritabilidad, letargia y vomito.
iii. Nifios mayores: Hipertension arterial sistémica, bradicardia, respiracion
irregular, cefalea, anomalias visuales, disminucion del estado de alerta.

b. Peritonitis: Es un proceso inflamatorio general o localizado de la membrana
peritoneal causada por una irritacion quimica, invasion bacteriana, necrosis local o
contusion directa del peritoneo, caracterizado por:

- Dolor abdominal.

- Distensién abdominal.
- Fiebre

- Taquicardia.

- Vomitos.

- Anorexia.

- Oliguria.

- Deshidratacion.
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Celulitis: Proceso inflamatorio de la piel y tejidos blandos caracterizado por la
presencia de:

- Dolor.

- Enrrojecimiento.

- Aumento en el volumen y temperatura de la piel infectada.
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS.

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UMAE PEDIATRIA CMN SIGLO XXI

CURSO CLINICO DE LOS PACIENTES CON EPENDIMITIS ASOCIADOS A
SISTEMA DE DERIVACION VENTRICULO PERITONEAL.

NOMBRE:
NSS: FOLIO:

FECHA DE NACIMIENTO: FECHA DE INGRESO:

EDAD JANOS: IMESES:  |[EDAD GESTACIONAL: ISEXO |[MASC:  [FEM:
PESO: [TALLA: ESTADO NUTRICIONAL

P/E: DESNUTRICION LEVE

T/E: DESNUTRICION MODERADA

P/T: DESNUTRICION SEVERA

IMC/E: SOBRE PESO

DEFICIT: OBESIDAD

TIPO DE HIDROCEFALIA |ADQUIRIDA [CONGENITA

CAUSA DE LA HIDROCEFALIA:

SISTEMA DE VENTRICULO VENTRICULO ATRIAL [EXTERNO
DERIVACION PERITONEAL

FECHA DE INSTALACION DEL PRIMER SISTEMA DE DV:

NO. DE VALVULAS COLOCADAS: [TIEMPO TRANSCURRIDO:

FECHA DE INSTALACION DEL ULTIMO SISTEMA:

FECHA DE DX INFECCION: [TIEMPO TRANSCURRIDO:

MICROORGANISMO:

CUADRO CLINICO

FIEBRE HIPOTERMIA NORMAL
TAQUICARDIA BRADICARDIA NORMAL
TAQUIPNEA BRADIPNEA NORMAL
CIFRA LEUCOCITARIA:
TENSION ARTERIAL: [P95 HAS: INO ISl
DISFUNCION DEL SISTEMA |NO [SI  |DATOS:
DE DERIVACION
VENTRICULAR
PERITONITIS NO [SI |DATOS:
CELULITIS: NO [sI |DATOS:
HIPERTENSION NO [SI |DATOS:
INTRACRANEAL
CITOQUIMICO DE LCR
CELULARIDAD: CIFRA:
POLIMORFONUCLEARES:  [CIFRA:
MONONUCLEARES: CIFRA:
EOSINOFILIA: CIFRA:
GLUCOSA: CIFRA:
PROTEINAS: CIFRA:

TRATAMIENTO EMPLEADO: DOSIS: DURACION:
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DESENLACE

CURACION.

DEFUNCION.

TABICACION.

FALLA TERAPEUTICA:
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I
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_ [
v Direccion de Prestaciones Meédicas ’
]\1\ Ek l CO Unidad de Educacidn, Investigacion y Politicas de Salud
—— — ' Coordinacion de Investigacién en Salud 'N‘$

LA RIMUBLICA

Solicitud de Enmienda

FECHA: Jueves, 15 de noviembre de 2018

Estimado HERMILO DE LA CRUZ YANEZ

Presidente Comité Local de Investigacion y Etica en Investigacién No. 3603
PRESENTE

Por medio del presente solicito de la manera mas atenta, se sirva realizar la enmienda el protocolo
de investigacion con tltulo "CURSO CLINICO DE LOS PACIENTES CON EPENDIMITIS ASOCIADOS A
SISTEMA DE DERIVACION VENTRICULO PERITONEAL." que se registro a través del SIRELCIS ante
éste Comité Local de Investigacion y Etica en Investigacion Salud.

En los puntos que a continuacion se exponen:

Cambio de titulo
Titulo actual Titulo propuesto Justificacién
Permite identificar de mejor manera

ICURSO CLINICO DE LOS PACIENTES Presentacién clinica, hallazgos los abjetivos y hallazgos encontrados
ICON EPENDIMITIS ASOCIADOS A mlcrohinléglcos y desenlace de en el estudio. Tras la revisidn por parte

1STEMA DE DERIVACION VENTRICULO |p tes con ependimitis asociada a idel comité y a sugerencia de los

ERITONEAL. istema de derivacién ventricular Isinodales de examen profesional de

r tesista se solicita el cambio

Atentamente
Dr(a). Dan vio Pachece Rosas

investigador principal del Protocplo

http://sirelcis.imss.gob.mx/enmienda_imprimir?id_enmienda=4436 15/1172018
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