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INTRODUCCION,

La meningoencelalitis es unp enfesmedad grave del sistemna nervioso central
cuando ocurte en la infancia y puede ser causada por muiltiples agentes

(vitus, bacterins, etc.) es por ello que es de primordial importancin la
identificacién del agente etiolégico cn el menot tiempo posible. En el
tecién nacide los gérmenes mds [recuentemente encontrados son Gram
Negatlvos como Eschericha coli, Klebsiella, Saolmonela, pero pueden ser
pot Gram Positivos como estafilococo, pneumococo y mucho menos frecuen-
te por esrepiococo del grupo A. ( 2, 3, 4 ). Algo similar podiiamos
deciz en cuamto n la etiologia en los lactantes hastn los Tres meses de
edad en que prédcticamente se encuentzan los mismos gérmenes; postetior
a esta edad el germen predominante  es el Hemophylus influenzae y Strep-
tococo pneumoniae hasta los custro ofies de edad; en que empieza a
predominar el pneumococo, sin embargo cuando existe un factor predisponen
te como la colocacién de vilvula de Pudens predomina el estafilococo.

(1,2, 3, 4)

Las bacterias patdgenas pueden llegar al sistema nervioso central por
invasién directa, si bay comunicaci6n entse ¢l espacio del lquido cefalorra-
quideo y las superficies wugumentazias; por contiguidad, a panir de fracturas

infectndas o por diseminacién hematbgeaa.



La patologla Inicia con inflamacién meningea y vascular progresivas que
producen slteraciones en la cliculacién sangulnea de!l cerebro, asf como
edemn e Infarto cerebrales ( 2, 3 }. Es importante mencionar que existe
gran variabilidad en cuanto a Ja presentacidn de slntomas y signos cllnicos,
dependienda de la edad del paciente, vinslencin del germen, estado inmuno-
l6gico del huésped, etc. Los datos clinices se agrupan en sindromes: 1)
infeccioso: fiebre, mnorexia, facie toxémica, 2) Meningeo: signo de Brudzins
ki, Kerning, Babinski, signo de Gordon, hiporreflexia tendincaa, 3) Sindrome
de Crineo Hipertensivo: cefalea, wimito, abombamientoe de fontanelas,
diastasis de suturas, signo do Mac-ewen y nistaginus, y 4) Sindrome de
dafo Neutonsl: convulsiones, somnolencia, sopor, delirio, estado de coma

( 3, 4, 11 ). Siempre que cxiste [n sospecha cifnica de que el paciente
cursa con meningoencefalitis se realiza una puncién lumbar a fin de efec -
tuar examen de liquido cefalorraguideo ( LCR ) que debe incluir { 2, 7 X
Estudio Citoquimico, Tincién de Gram y Ziehl Neelsen, Cultivos, otros.

Sin embargo, con ol paso del tiempo ha wariado In interpretacién de las
prucbas sobre el liquido cefalorraquideo y han surgido nuevos exfmenes
pata hacer més répldo y confiable In diferencincién eticlégica de la menin-
Eitis bacteriana, asf como de otros trastornas del sistema nervioso. Aunque
la mojor prueba para el disgnSstice correcto es In observacidn de las

bacterins en €l examen micioscGpico de Ia muestra de llquido.



La identificacién en el lquido cefalorraguideo de un antlgeno copsular
especlfico tambidn puede servir para reconocer a la bacteria causal de
meningitis bactesiona. En ese sentido se han probado muchos métodos de
valoracién incluyendo le inmuncelectroforesis de contracarriente, ta agluting
cibn en litex, la coaglutinacién de la protefna A, estafilocdecica, la
radicinmunoveloracién y la valoracifn inmunosorbente ligada a enzimas
{ELISA), Ectos sistemas de evalunciSn permiten obtener resultados al cado

de una hora o dos y son altamente confiables.

La coaglutinacién, es un método descrito por Kronvall en 1973 ( &, 9 ),
que consiste en una reaccidén antfgenc anticuerpo utilizando Staphylococus
aureus ricos en protefna A. { cepa Cowan 1 ) cublertos con anticuerpos
especlfices. Bsta proteina tiene la carnctetistica de fijar el anticuerpo
por su fragmento cristalizable { frogmento Fc ) y deja libre su sitio
activo ( fragmento Fab } por lo que al ponerse en contacto con el antige-
no especifico, los estalllococos se mglutinan. La aglutinacién se lleve a
cabo en 30 a 60 segundos y es valotable macroscépicamente, Esta técnica

identifica antipenos bacterianos en concentraciones tan bajas como B a 12

ng/ml

La coaglutinacién por lo tanto e3 un métode rdpido, sencillo y sensible

3.



que no necesita de cquipo especinlizado y que permite la identificacién
de antfgencs bacteriznos. En un estudic realizado en el Departamento de
Infectologfa del Hospital de Pediatrla del Centre Médico Nacional, con el
método de coaglutinacién durante el lapso de enerc de 1982 a matzo de
1983 en 198 pacientes en los cuales oscilaba entre cuatro dias y catorce
afios de edad, se enconité que las das teiceras partes de los casos corres-
pondfan & la incidencia etiolégica en meningoencefalitis por H. influenzae
y D. pneumoniae y en el cual concluyd una sensibilidad del método del
B7.8 X para H. influenzae y de B2.3 X para D. pneumoniac, con un valor
predictivo negativo de 95.4 y 90.1 X respectivamente. La especilicidad y
valor predictivo positivo fue ¢} 100 £ para ambos gérmenes { 7 L

Sabemos que las complicaciones de la infeccién del sistema nervioso central
son miltiples pero sflo mencionaremos ias més frecuentes aunque todas
son importantes. El edems cerebral se presenta pricticamente en todos
los casos en mayor o menor grado, el higroma subdural oscila entre § y
15 X siendo miés [recuente con Hemophylus influenzae, 1n ventriculitis se
presenta en 50 & 75 X de los necnatos con meningoencefalitis bacteriana,
ia hemorragin masiva de suprarrenales que constituyen el siodrome de
Waterhouse-Friderichsen, siendo éste una complicacién muy grave y en Ia

mayorir de los casos mortal,

Tomando en cuente la [recuencia de presentacién etolégica de acuerdo a

4.



Ia edad del paciente que presents meningoencefalitis bacteriana se han
manejadoc diversos criterios terapedticos: de recién nacide hasta los 3
meses de edad ante un germen desconocido se usa una penicilina més un
aminoglucéeido y posterior a esta edad ante germen desconoccido se usa
ampicllina y clomanfenicol; =i el frotis yfo fa coaglutinaclén es positiva
para Hemophylus influentae se usa clt;rmfcnicol y si el [rotis y/o coagluti-
nacién es positiva para neumococo se usa ampicilina sbdica. Si no hay

una orientaciébn precisa se continfia con penicilina mds cloranfenicol y se

suspende uno do ellos sl conocer el mgente etiolégico especifica. { 9, 10 ).



MATERIAL ¥ METODOS.

€1 presente trabajo de investipacién cllnica se efectué en el Hospital
Pediftrico Tacubaya de 1o Direccién General de Sepvicios Médicos del
Departamento del Distrito Federal, donde se incluyeron 30 pacientes, los
cuales se encontraban hospitalizados con la sospecha clinica de Meningoence

falitis bacteriana.

A cada paciente se le 1ealizd ln coma de LCR con la técnica ya conocida
de puncién lumbar obteniéndose en dos tubos de ensaye, la cantidad de 2
centfmetros clbicos en cada uno. El Ifquido celalorraquideo fue sometido

a exdmenes de citoquimico, Eratis, coaglutinacién y cultivo,

Las técnicas utilizadas para las determinaciones son refleridas en los manua
les de procedimientos de laboratorio. Aunque mencionaremes la técnica
de coaglutinacién por ser el método disgndstico que manejaremos en este

trabajo.

Actuslmente hay disponibles en el comercie estuches de coaglutinacién

pera identificar con rapidez el antigeno capsular bacterianc.

Un militlt1o de LCR se calienta a 90° centigrados por 15 minutos y pos-



teriormente =e dejz enfrinr o temperatura ambiente, colocando cuatro
gotes de LCR en un papel de superficie impermenble separados en
cuatea fracciones y cada una de estas fracciones se agregn una pota
de los reactivos, se realizan movimientos rotatorios manusles y la lecturs
se hace macioscopicamente de 30 a 60 scgundos despuds. Se consideta

positiva una prueba cuando la aglutinacidn es franca y el control negativo.

T



RESULTADOS.

Dec los 30 pacientes incluldos en el

estudioc se observé que su edad

ostiloba entre 1 a 6 meses, por lo cual se agruparon por edad en meses,

cbservindose que ¢l mayor grupo cortespondié al de 3 meses de edad

ya que se registraton 13 pacientes integrando de estn manera un 43.1%,

sepuido por los de 2 y 6 meses de edad gque registrayon 5 pacientes lo

cual significa para cada uno un 166 %, ¢l resto de los pacientes se

disttibuyeron en los grupss testantes, (Figura No. 1 ).

Figura No.

NUMERO DE PACIENTES POR GRUPOS DE EDADES
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o
o
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P
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}; 4= 10.0 %
N — 6% 6.6
: 2
s 0
1 2 3 4 5 3
EDAD EN MESES
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En el sexo oo se aprecié preponderancia significativa a favor de alguno ya
que para ¢l masculine se registraton 16 pacientes lo que significd un 53 %
y para ¢! [emeninc se encontraton 14 lo que fue 47.7 % observdndose
con ello una relacién de 1:1.2 a favor del sexc inasculine ( Figurs No.

2.

Figura No. 2,

DETERMINACION DE INCIDENCIA DE MENINGOENCEFALITIS
DE ACUERDO AL SEXO.

14
( 47 %)

Femenino

16
( 53 X )

maseuline
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Bl foco infeccioso detectado con origen previo a la sospecha diagndstica
de meningoencufalttis se localizd cn tubo digestive en 16 casos lo cual
significé 53 %, en vies respiratorins en 10 ceses siendo el 33 %, en 3
casos vias urinatins siendo el 10 ¥ y en dltimo lugar quemaduras en un

sblo caso siendo el 3 ¥ ( Cuadro No. 1 ).

Cuadro No. 1
IDENTIFICACION DEL FOCO INFECCIOSO INICIAL

FOCO INFECCIOSO No. de Cesos
Tubo Digestive 16 { 53 X )
Vias Respiratorias 10 (33 %)
Vias Urinarias 3(10%)
Quemaduras o ' 1{ 3%)

Como habiamos mencionada pdrrafos antetiores, la meningoencefalitis
una constelacién de sindromes, en el cusdro No. 2 podemos apreciar
que ¢l mds constante fue el sindtome infeccioso en 27 casos significando

un &9 %, sienda muy alto, seguido de slndiome de créneo hipertensive

10.



en 19 casos siendo ésto un &3 %, sindrome de dafio neuronal en 15
cascs siendo ésto un 50 % y el sindtome meningeo en 3 casos significando
un 10 %; ademds la interrelocidén de éstos sihdromes se encontraron en
25 casos siendo 83 % y en los 5 casos restantes se presentoron Gnicamente

el sindrome infeccioso.

Cuadro No.2

PRINCIPALES SINDROMES CLINICOS DEBIDOS
A INFECCION DEL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL

- anu amEnsunaa
SIndrome Infeccioso 27 casos ( 89 % )
Sindrome de Ctineo Hipertensivo 19 casos ( 63 X )
Sindrome de dafio Neuronal 15 casos { 50 % )
Sindrome Meningeo Jcasos { 10 % }

11.



En Jo que se reflere a métodos dinpndsticos utilizades, ¢l citoquimico de
LCR fue positivo para 10 pacientes siendo la hipoglucortaquia e hiperselu-
lasidad los pardmetres mds constantes para poder llegar a dicha positividad,
lo que significd un 23 X, la tincién de Gram {ue positiva en 14 pacientes
de los cuales los Gram negativos ocuparon el 71.4 % y los Gram positivos

e} 28,5 ¥ ( Cuadto No. 3 ).

Cuadio No. 3

IDENTIFICACION DE GERMEN PCR TINCION DE GRAM

FEENERNE NS ANERRENENENVIEFEANNPEEEERUNEEE NN EN
Gram Negativos 10 casos {71 % )
Gram Positivos 4 cesos { 28.6 X ).

En el cultivo sélo s¢ reallzaron 24 siembras de las cuales 5§ fueron positi-

vas a Hemophylus influenzae lo que fue un 20 % ¥y 3 Streptococo pneunio-

niae significando un 12,5 %, la relacién que guardajon estos tesulados

12,
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positives de cultivo con lo coaglutinacidn fuc 1a siguiente; 4 de 5 muestras
para H. inflvenzae ( 80.0 % } y 2 de 3 para S. pneumoniae ( 66.6 % )
tuveron coaglutinacién positiva, en el resto de las muestras de coaglutina
cién se obsarvé 15 pasitivas con cultivo nepativo, de los cuales 12 fueron
a H. influenzae y 3 a 5. pneumoniee, de las 4 muestras positivas festantes
con cultivo nepativo fueron 2 para H. influenzac y 2 para S. pneumonine
( Cuadro No. 4 y 5 J; con todo lo anterior se observa que 25 de 30
muestras sometidas n coaglutinacién fueren positivas lo que did un B3.3%
de sensibilidad total. { Cuadro No. 4 ).

Cuadio No, 4

IDENTIFICACION DE ANTIGENQS POR
COAGLUTINACION EN 30 MUESTRAS DE LCR

EREEEEN A E RN R AR SN N Y P I R A CEEE R R EER R SEENE N ENHEX R RS ER Rk EE

ETIOLOGIA DE LA MENINGITIS COAGLUTINACION
POSITIVA

Hemophylus [nlluenzae 17 casos ( 68.0 % )

Streptococo Pneumoniae B cesos { 32.0 % }

13.



Cuado No, §

CORRELACION DE POSITIVIDAD Y NEGATIVIDAD DE METODOS DE
COAGLUTINACION: CULTIVO Y COAGLUTINACION

ERREEHIE IR AR E S EEEFE R R EEEEa S EEECCEEENECESPENE BN EEERYEREBEEZERBER

No. Pacientes COAGLUTINACION CULTIVO
rositivo  Negativo Positivo Negativo

1 X X

2 X X

3 X X

4 X X

s X X

[ X X

7 X No se realizé

8 X X

go X Mo se renlizd

X X

1 X No se realizs

12 x X

13 X x

14 X X

15 x X

16 X No se realizé

17 x %

18 X X

19 X No se realind

20 X X
)| X X

22 X

23 X ;((

24 x X

25 X X

26 x No so realizé

27 X X

28 X X

29 x X

30 X X




En la identificacidn de un pgermen causante de meningoencefalitis en
nuestros pacientes, de acuerdo al tiempo de tratamiento con antibidticos
y el método diagndstico uitizado, se observéd que en ambos métodos el
porcentaje wayor registrado fue para los paclentes con  trotamicnto
previo entre 1 a 2 dins, cuando sc espera registrar mis resultndos positivos

en aquellos que po hablan recibido tratamiento ( Cuadro No. 6 }.

Cuadso No. &

IDENTIFICACION DE GERMEN DE ACUERDO AL TIEMPO DE
UTILIZACION DE ANTIBIOTICOTERAPIA CON EL METODO
DE COAGLUTINACION Y CULTIVO

EZEEfNaER RARSEEERENEENEN

Tiempo de . Cultivo Coaglutinacién
tratamiento
o diag 2 b4

{83 %) (30.0%)
1 a 2 dias 5 11

(208 %) (366%)
+ 3 dlas 1 5
. (41 %} (166 %)
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La confisbilidad de 18 coaglutinacién interpretadas por in  sesibilidad,
especificidad, prevalencin positiva y nepativa se aprecia en el { Cuadro No.
ik

Cuadro No. 7

CONFIABILIDAD DEL METODO DE COAGLUTINACION

W ESEEEEEEENEEEEFE S RN R E P IR SN EEH A SR RS OFEEEN SRS ANAEEEEEFEEEEREER

INDICES PE CONFIABILIDAD PORCENTAJE
SENSIBILIDAD 83 %
ESPECIFICIDAD 100 %
PREVALENCIA POSITIVA 100 %
PREVALENCIA NEGATIVA B0 %

i6.



DISCUSION ¥ COMENTAROS.

En este trabajo hemos corroborado que es complicado Hlegar al diagnéstico
de meningoencefalitis, independientemente de la etiologla, peio que éste
se hace aftn més diffcil cuando la etiologla es bactesianpa, aungque cl
trabajo estd propinmente hecho para demostrar la sensibilidad y especifici
dad del mérodo diagndstico de coaglutinacibn, no podemes dejar pasar
por alto los siguientes hallazgos.

Sabemos que en la meningoencefalitis no hay prevalencia real en cuanto
al sexo de acuetdo a la miltiple literatura; alge que se comprobd en el
trabajo actual ya gue (nicamentela relacidn que puntdd fue de §: 1.2 a

favor del sexo mesculine lo cual no es significativo,

Sc sabe que la hipoplucotiaquia en ol LCR es un dato que nos otienta
en un gran nimero de casos ( 65 % ) de meningoencefalitis bacteriana,
esto aunado a la determinacién de glucose en sangts ya que ésta influye
en los niveles de glucosa en LCR, poro en nuestro estudio encontramos

un porcentaje del 33 X lo cusl fue de muy poce ayuda para el diagnéstico.

A pesar de que Atli Dagbjartsson nos habla de que el examen microseépi-

co de un [rotis de LER tcfiidos con la téenica de Gram es posible fallar



en un 3¢ % de los cases de meningitis bacteriana, ¢n nuestro estudio
apreciamos gue estc porcentaje sumenté en forma sotprendente, ya que
tegisttamos un 53 %, pera el predominio de los Gram negativos no cambi6
ya que lo encontramos cn un 71 & del total de los resultadas y en el
30 % para Gram positivo, pero debemos recordar la relacién que guarda
ésto con la edad del paciente, habiendo sido registrade el mayor nGmero

de pacientes de 3 meses de edud.

En algunos estudios recientes sa habln de unn alta sensibilidad ( 90 % }
y especificidad { 100 % ) que tiene el mérodo de coaglutinacibn parn la
identilicacién de antlgenos de H. influenzae y S. pneumoniae cn LCR,
siendo estu algo que se corrobord en nuestro estudio ya que encontramoes
una sensibilidad del B3 % que aunque es parcialmente menor & lo reportade
es significativo, y que ademds pudo haber sido secundatio al nimero de
pacientes includos al estudio y a ln experiencia para la interpretacién
de ia reaccién de coaplutinacién y nuestra especificidad fue del 100 &%

¥a que ne registramos ainguna falsa positive.

Se ha comentade que la coaglutinacién ofrece la ventaja de que no se
modifica, cuandc menos durante varfos dias, por la administracidn de
antibidticos, pero .lo que NOSOTIoS ENcontramos €s qQue no guarda refacién
alguna entre la positividad y nepatividad de los tesultados ( Cuadro No.
6 ).

18,



La identificacién de agentes causantes de meningoencefalitis bacteriann
encontrados por el método diagndstico de conglutinacién en nuestro
estudio no cembid de lo ya mencionndo por médicas infectdloges mexica
nos con pero con reconocimiento internacional, puesio que el H. in
fluenzee fue el que mis se identificd, seguido de S. pneumoniae (Cuadro
No. 5 ), pero claro estd que, estf esttechamente relacionado con la

edad de los pacientes.

ESTA TESIS M@ DEBE
SAUR BE LA BIBLIOTECA

19
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CONCLUSIONES,

Es bien sabido cuc el diagndstico de meningoencefalitis debe sospecharse
ror la cllnica, pero debe confirmarse medignte exfmenes de laboratorio

en los cuales debemos incluir a la coaglutinacidn.

Con los resultados cbtenidos en este trabajo censideramos que la coagluri-

nacién es una técnica muy il para el diagnéstico etioldgico de s

meningoancelalitis por H. influenzae o por Stz. pneumoniae, con una

sensibilidad y especificidnd alta y por ia facilidad de realizacién, asT

como la rapidez en sus resultados con lo cual podemos iniciar un tratamien
to cportuno y especifico, con lo que se trata de limitar las complicnciones
y secuelas que siguen siendo una causa impottante de mortalidad en los
nifios.

Debemos recordar que no todas Ias meningoencefalitis son bacterianas
por lo que la conglutinacién es solamente un apoya m todos los exdmenes
ya establecidos enla historia de la medicina y que ademds hay estudios

mis sofisticados aunque fuera del alcance de muchas instituciones.

Con reeveluacidn constante de la calidad de los reactivos se podela

alcanzar una sensibilidad més alta.

20,



RESUMEM.

Con el objeto de evaluar el método Diagnéstico de coaplutinacién en la
meningoencefalitis bacteriana por H. influenzne y Str. pneumococo, se
incluyeron 30 muestra de ilquide cefaiorraquideo, el cuat se cbuwve por
puncién lumbar, de pacientes hospitalizados en el hospital Infantil Tacubaya
de la Dizeccibn Geperal de Servicios Médicos del Departamento del
Disttito Fedo:al, los cuales presentaban un cuadio clinico supestivo de

meningoance falitis.
Obteniéndase una sensibilidad del 83 X y cspecificidad del 100 %; con

un aumento evidente en sensibilidad en relacién con ol tradicional culiive

con una preveloncie positiva del 100 ¥ y una prevalencia negativa del 80%.

La coaglutinacién no guards relaclén alguns con la positividad o negativi-

dad y el usa previo de antimicrobianos.

2L
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