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Resumen

Introduccién: La meningitis y encefalitis son neuro infecciones potencialmente fatales para la poblacion pediatrica. La incidencia de meningitis es de 4 a 30 casos
por 100.000 habitantes y para encefalitis es de 3 a 7 casos por 100.000 habitantes.

Materiales y método: Se realizé un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo con el objetivo de identificar las caracteristicas clinicas, microbioldgicas y
desenlaces de una cohorte de pacientes pediatricos con diagnéstico de encefalitis o meningitis, de una institucién de alta complejidad en Cali, Colombia durante
marzo del 2017 y diciembre del 2020.

Resultados: Se analizaron las historias clinicas de pacientes atendidos en la Fundacion Valle del Lili durante el periodo mencionado y se realizé un anélisis estadis-
tico descriptivo encontrando mayor proporcién de aislamiento de Streptococcus agalactiae en los casos de etiologia bacteriana, mientras que el Enterovirus fue el
microorganismo mas frecuentemente aislado en los casos de etiologia viral. El sintoma mas reportado al ingreso fue fiebre en el 78.6% de los pacientes, seguido
de emesis (61.9%) y alteracion del sensorio (52.4%).

Conclusiones: Nuestro estudio demuestra la importancia de las pruebas moleculares para el apropiado diagnéstico etiolégico y manejo de las meningitis y encefalitis.

Palabras clave: Encefalitis, meningitis, diagndstico, molecular, etiologfa.

Clinical, microbiological and outcome characterization of a cohort of pediatric patients diagnosed with encephalitis/
meningitis in a high complexity institution in Cali-Colombia

Abstract

Introduction: Meningitis and encephalitis are potentially fatal neuroinfections for the pediatric population. The estimated incidence for meningitis is 4 to 30 cases
per 100.000 habitants and for encephalitis is 3 to 7 cases per 100.000 habitants.

Material and method: An observational, descriptive, retrospective study was conducted with the objective of identifying the clinical, microbiological characteristics
and outcomes of a cohort of pediatric patients diagnosed with encephalitis or meningitis, from a Hospital in Cali, Colombia during March 2017 and December
2020. Data from clinical records was obtained.

Results: A descriptive statistical analysis was performed, finding a higher proportion of Streptococcus agalactiae isolation in bacterial cases, while Enterovirus was
the most frequently isolated microorganism in the viral cases. The most frequent symptom at admission was fever in 78.6% of the patients, followed by emesis
(61.9%) and sensory alteration (52.4%).

Conclusions: Our study showed that molecular testes are crucial for the etiological diagnosis and proper management of meningitis and encephlaitis

Keywords: Encephalitis, meningitis, diagnosis, molecular, etiology.

Introduccioén Sistema Nervioso Central (SNC), aracnoides y piamadre. Su

clasificacion se realiza seguin el tiempo de evolucién (agudas,
La meningitis y encefalitis son sindromes neurolégicos po-  subagudas o crénicas), la etiologia (infecciosas y no infec-
tencialmente fatales en la poblacion pediatrica’. La encefa- ciosas) y los hallazgos en liquido cefalorraquideo? Diversos

litis consiste en la inflamacién del parénquima cerebral, y la  estudios han recalcado la relacion entre la edad y los agentes
meningitis en inflamacién de las membranas que rodean al  etiolégicos de meningitis. En menores de un mes, los agentes
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etiolégicos mas frecuentes son Streptococcus agalactiae, ba-
cilos Gram negativos entéricos y Listeria monocytogenes. Los
niflos entre 1 mes y 9 afios son mayormente afectados por
S. pneumoniae y N. Meningitidis. La incidencia de meningitis
es aproximadamente de 4 a 30 casos por 100.000 habitantes,
mientras que la encefalitis se presenta en 3 a 7 casos por
100.000 habitantes. En el 2019, en Colombia se notificaron
359 casos de meningitis por Haemophilus influenzae, Strep-
tococcus pneumoniae y Neisseria meningitidis; de los cuales
157 fueron casos probables al no tener aislamiento micro-
biologico confirmatorio. La letalidad fue mayor en menores
de 5 afos dada por S. pneumoniae®*.

El Consenso Internacional de Encefalitis estableci6 como
caso confirmado por clinica la presencia del criterio mayor
como alteracién del estado de consciencia por mas de 24
horas sin otra causa relacionada con disfunciéon neuroldgica
evidente, sumado a la presencia de al menos 3 criterios me-
nores: fiebre mayor a 38 grados centigrados por mas de 72
horas, crisis convulsivas, focalizacion neurolégica, pleocitosis
en liquido cefalorraquideo y cambios en el parénquima ce-
rebral consistentes con encefalitis y evidentes en neuroima-
genes o electroencefalografia®. Las etiologias se clasifican en
infecciosas como: virus, bacterias, parasitos y hongos; y no
infecciosas como las enfermedades autoinmunes.

Los pacientes con meningitis presentan signos y sintomas
de infeccion como taquicardia, taquipnea y fiebre. Ademas,
presentan afectacidén neuroldgica, letargia, anorexia, convul-
siones, fotofobia, confusion, irritabilidad, cefalea, vémitos,
rigidez nucal y signos de irritacion meningea®. La encefalitis
se caracteriza por alteracién difusa del parénquima cerebral
causando la triada clinica de cefalea, fiebre y alteracion del
estado de conciencia’. Las neuroimagenes pueden demos-
trar inflamacién aguda del parénquima cerebral y alteracio-
nes sugestivas de encefalitis pueden ser detectadas a través
de electroencefalografia®. El diagnéstico se establece a partir
de la sospecha clinica, el anélisis citoquimico y cultivo del
liquido cefalorraquideo (LCR). Por eso, se han incorporado
pruebas moleculares como la Reaccion en Cadena de la Po-
limerasa (PCR por sus siglas en inglés) para una mejor iden-
tificacién etiologica®.

Se continlia usando como herramienta inicial el analisis del
citoquimico del LCR y la tincion de Gram para el diagndstico
etioldgico. Los hallazgos tipicos de una meningitis bacteriana
en el citoquimico de LCR son la pleocitosis a expensas de po-
limorfonucleares, consumo de la concentracién de glucosa e
hiperproteinorraquia. Por otra parte, la sensibilidad del Gram
depende del microorganismo causante, variando desde el
25-35% para meningitis por L. monocytogenes hasta un 90%
para S. pneumoniae®. Adicionalmente, la prueba basada en la
reaccion en cadena de la polimerasa, denominado panel mo-
lecular para meningitis y encefalitis FilmArray™ (MEFA) tiene
la capacidad de detectar al menos 14 patégenos del SNC en
1 hora y con 200 uL de LCR. Segulin una revision sistematica,
para cada microorganismo, la sensibilidad es del 88-94% vy la
especificidad es del 88-100% .
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La meningitis bacteriana representa un diagndstico devas-
tador, por lo que se han tomado medidas de salud publica
como la introduccién de vacunas contra N. meningitidis, S.
pneumoniae y H. influenzae en las Ultimas décadas’".

Un estudio multicéntrico realizado por Farfan et al, sobre en-
fermedad neumocécica invasiva en 17 hospitales en Colom-
bia, entre enero del 2008 y diciembre del 2019 report6 que el
11.4% de los casos correspondian a meningitis. Se encontro
aumento de la incidencia de enfermedad neumocécica in-
vasiva pasando de 12 a 33% en Bogota y aumento de resis-
tencia a penicilina (13 a 37%) y ceftriaxona (5.9 a 16%) por la
emergencia de Spn19A multidrogo resistente. Se evidencié
un incremento de la tasa de mortalidad del 12% al 33%.

Dada la importancia de estos sindromes, este estudio pre-
tende describir las caracteristicas clinicas, microbioldgicas
y desenlaces de una cohorte de pacientes pediatricos con
diagnéstico de encefalitis o meningitis, de una institucién de
alta complejidad en Cali, Colombia durante marzo del 2017 y
diciembre del 2020.

Métodos
Se realizd un estudio observacional, descriptivo, retrospecti-
vo durante marzo del 2017 y diciembre del 2020.

Fuente de Datos

Se recolectaron datos en La Fundacion Valle del Lili (FVL),
un hospital universitario de alta complejidad y centro de re-
ferencia del suroccidente colombiano. Cuenta con 523 ca-
mas, de las cuales 67 son de hospitalizacion pediatrica, 30
de cuidados intensivos pediatricos y 41 de cuidados inten-
sivos e intermedios neonatales. Esta investigacion se acogid
a las normas internacionales sobre investigacién biomédica,
acuerdos de Helsinki y del Consejo de Organizaciones Inter-
nacionales de las Ciencias Médicas (CIOMS). El estudio fue
aprobado por el comité de ética institucional.

Pacientes y diagnéstico

Se incluyeron pacientes menores de 18 aflos con sospecha
de infeccion del SNC. Se excluyeron pacientes con disposi-
tivos médicos permanentes que hubiesen recibido manejo
antimicrobiano o antiviral por mas de 24 horas y con capaci-
dad de atravesar la barrera hemato-encefalica o que no tu-
vieran informacién sobre resultados del analisis citoquimico
del LCR. La informacion se tomo de la historia clinica de cada
paciente considerando variables sociodemogréficas, signos
y sintomas al ingreso, examen citoquimico y cultivo de LCR,
resultado de panel FilmArray™ Meningitis/Encephalitis (ME)
y tratamiento farmacoldgico.

La sospecha de infeccién del SNC se realizé al ingreso con
la presencia de: alteracion del estado de conciencia, emesis,
convulsiones, agitacién psicomotora, signos meningeos y/o
cefalea asociada a fiebre (temperatura axilar o rectal mayor a
38°C). Basados en los ultimos consensos y el criterio médico
del grupo tratante se dieron los diagnosticos definitivos res-
pectivamente de Encefalitis o Meningitis®®.



Caracterizacion Clinica, Microbioldgica y Desenlaces de una cohorte de pacientes pediatricos
con diagndstico de encefalitis/meningitis de una institucion de alta complejidad en Cali-Colombia

El LCR se analizd con pruebas citoquimicas, tincion de Gram,
cultivo bacteriano y en panel FilmArray™ ME. Este Ultimo
es una prueba de diagnostico multiplexada y cualitativa de
acido nucleico in vitro prevista para utilizar con los sistemas
FilmArray™ y FilmArray™ 2.0. permitiendo la deteccién de
acidos nucleicos de 6 bacterias (Escherichia coli K1, Haemo-
philus influenzae, Listeria monocytogenes, Neisseria meningi-
tidis, Streptococcus agalactiae, Streptococcus pneumoniae), 7
virus (Citomegalovirus, Enterovirus, Herpes Virus tipo 1, Her-
pes Virus tipo 2, Herpes Virus humano tipo 6, Parechovirus
humano, Virus varicela-zéster) y 1 levadura (Cryptococcus
neoformans/gattii). Se confirmé el diagnéstico cuando el cul-
tivo del LCR o el panel FilmArray™ ME era positivo.

Analisis estadistico

Se hizo un andlisis estadistico descriptivo. Las variables cate-
goricas se presentaron como porcentajes o conteos en tablas
de frecuencia. Las variables cuantitativas continuas se pre-
sentaron con medianas y rangos intercuartilico o con media
y desviacion estandar segun su distribucion.

Resultados

Entre marzo del 2017 y diciembre del 2020, se identificaron
151 pacientes pediatricos con sospecha de infeccion del
SNC. Se excluyeron 109 pacientes; de los cuales 13 cursaron
con diagndsticos no asociados a infeccion del SNC como:
neumonia, infeccion urinaria, encefalopatias post-infecciosas
y trombosis de vena yugular por patologia reumatolégica;
los restantes 96 sujetos cumplian uno o mas de los criterios
de exclusion del estudio descritos previamente.

Las caracteristicas sociodemogréficas y clinicas de ingreso se
encuentran en la tabla 1. De los 42 pacientes, 25 (59.5%) eran
de sexo femenino, la mediana de edad al ingreso fue de 63
meses (RIC 11 — 128), el mayor grupo fue el de los lactantes
menores con 15 pacientes (35.7%). Seis pacientes (14.2%) te-
nian comorbilidades, como: leucemia, hipotiroidismo, diabe-
tes insipida, epilepsia y osteomielitis.

Alingreso, el sintoma mas frecuente fue la fiebre presente en
33 pacientes (78.6%), seguido de 26 pacientes (61.9%) con
emesis y 22 (52.4%) con alteracion del sensorio. En cuanto a
signos de irritacién meningea, en la Tabla 1 se evidencia que
el 33% no tenia ninguno al momento del ingreso.

Del total de pacientes (n = 42), 27 tenian al menos 1 neu-
roimagen realizada: Tomografia computarizada de craneo
(TAC) o Resonancia magnética nuclear (RMN). De estos, 14
pacientes (52%) no tenian un hallazgo patoldgico, 2 pacien-
tes (7.4%) tenian sinusopatia, 2 (7.4%) mastoiditis bilateral;
ademas aquellos con RMN (n=14), 7 mostraban realce me-
ningeo y 1 realce del LCR.

De los 42 pacientes analizados, 34 fueron evaluados con
FilmArray™. Los pacientes con hallazgos positivos virales y
bacterianos se encuentran descritos en la Tabla 2 y 3, respec-

Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas y clinicas de ingreso, n=42

Género, n(%)

Femenino 25 (59.5)
Masculino 17 (40.5)
Edad en meses, Mediana (RIC)** 63 (11 - 128)

Procedencia, n(%)

Manifestaciones clinicas

Cali 23 (54.8)
Valle del Cauca 12 (28.6)
Resto del pais 7 (16.7)

al ingreso, n(%)

Fiebre 33 (78.6)
Emesis 26 (61.9)
Alteracion del sensorio 22 (52.4)
Cefalea 18 (42.9)
Convulsiones 15 (35.7)
Rinorrea 10 (23.8)
Signos de irritacion meningea, n (%)
Ninguno 14 (33)
Irritabilidad 11 (26)
Rigidez nucal 7 (16)
Fotofobia 4 (9.5)
Sin datos 124)

**RIC: Rango Intercuartilico

tivamente. Se hicieron un total de 22 (52.3%) detecciones,
9 de etiologia viral y 13 de etiologia bacteriana. Se identifi-
¢b inmunocompromiso en tres pacientes: dos con patologia
hematooncoldgica, con aislamientos de Varicela-Zoster y S.
pneumoniae; y un paciente con sospecha de sindrome de
hiper-IgE, con aislamiento de S. aureus.

El principal agente viral identificado fue el Enterovirus, con
7 (77.7%) casos. De estos, 3 debutaron como meningitis y
4 como encefalitis. No hubo diferencia en la distribucion de
género. 55% (n=6) de estos pacientes tenian una edad me-
nor a un afo. La mediana de dias de hospitalizaciéon fue 4
dias (RIC 4-5). Ningun paciente tuvo cultivo o Gram positivo.
Una vez confirmado el agente etiolégico viral la antibiotico-
terapia empirica fue suspendida.

Particularmente, el caso de una paciente femenina de 14
anos con antecedente de Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA)
y Varicela a los 10 afios de edad, ingres6 por cuadro clinico
de 2 dias de evolucién de lesiones en piel compatibles con
Herpes Zoster en dermatoma derecho de L2. Durante la valo-
racién en urgencias present6 episodio convulsivo focalizado
en hemicuerpo derecho que luego generaliza, llevando al ini-
cio de manejo empirico con Aciclovir 1.500 mg/m2/dia ante
sospecha de neuroinfeccién. Posteriormente se detectd en
panel FilmArray™ del LCR ADN del virus Varicela-Zéster y se
continué tratamiento con Aciclovir endovenoso durante 14
dias ante la confirmacion de encefalitis por Varicela-Zoster.
Adicionalmente, se realizd telemetria que es compatible con
pseudocrisis en seguimiento por psiquiatria infantil, egresé
con adecuada evolucién clinica.
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El caso por Herpes Virus tipo 6 (HSV-6) se traté de un pa-
ciente masculino de 10 meses de edad, sin antecedentes de
importancia. Ingresd con cuadro clinico de 18 horas de evo-
lucion consistente en fiebre cuantificada persistente a pesar
de manejo antipirético mixto, asociado a convulsion febril
simple, irritabilidad e hiporexia; posteriormente, aparicion
de exantema en cara que se extendia caudalmente compro-
metiendo tronco, extremidades superiores y parte superior
de extremidades inferiores. Se consideré paciente cursando
con cuadro agudo de exantema subito por HSV-6, se tomd
panel FilmArray™ en LCR donde se confirmé diagnéstico de
encefalitis viral por HSV-6, dado que se trata de paciente in-
munocompetente no se dio manejo con aciclovir, cursando
con adecuada evolucion clinica.

Con relacién a las detecciones bacterianas en este estudio, el
S. agalactiae fue el agente mas cominmente aislado con 4
casos, de los cuales 3 fueron en menores de tres meses, segui-
do del S. pneumoniae con 3 casos. No hubo diferencia segun
el sexo. La mediana de dias de hospitalizacién fue de 14 dias.
Dos pacientes tuvieron estancia prolongada, uno debido a una
fungemia asociada y el otro por cardiopatia de base, bacterie-
mia y secuestro pulmonar concomitante a la infeccién en SNC.
En cuatro casos, la deteccién del agente se logro a través del
panel FilmArray™ reportando los cultivos negativos.

El caso por tuberculosis, se tratd de una paciente femenina
de 10 meses de edad con antecedente de prematuridad (33
semanas) quien ingresé remitida a nuestro centro. Presentd
cuadro clinico de 15 dias de evolucion consistente en fiebre
cuantificada asociada a emesis y deposiciones diarreicas oca-
sionales. Consideran dentro de estudios de extension toma
de Tomografia de térax contrastado que evidencia masa con

bordes definidos y calcificaciones en su interior (sospecha
malformacién pulmonar vs lesién infecciosa vs lesién carci-
noide), por lo que remiten a nuestro centro de mayor comple-
jidad para estudio de la misma. Durante la hospitalizacion se
realizaron estudios de extension que confirman tuberculosis
diseminada con compromiso pulmonar, abdominal y menin-
geo, por lo que se indicé inicio de tetraconjugado con Isonia-
zida, Rifampicina, Pirazinamida y Etambutol por 2 meses, se-
guido de 10 meses mas con Isoniazida + Rifampicina, sumado
a esteroide con dexametasona por 4 semanas y posterior des-
censo. Contaba con VIH negativo desde el lugar de remision,
adicionalmente Inmunoglobulinas en rangos normales para
la edad. Egresa con adecuada evolucion clinica, con indica-
cién de seguimiento ambulatorio para descartar Inmunodefi-
ciencia Primaria Combinada vs Defecto de fagocitos.

En la Tabla 4 se muestran los resultados del citoquimico de
LCR en nuestra cohorte. Finalmente, ningln paciente presen-
t6 co-infeccidn viral y/o bacteriana, ni tampoco se registra-
ron casos de mortalidad.

Discusion

A nivel mundial se han publicado multiples articulos sobre la
epidemiologia de las neuroinfecciones en pacientes pedia-
tricos. En el 2019, Hasbun y Cols. describieron los hallazgos
epidemioldgicos en un periodo de 3 afos donde encontra-
ron mayor prevalencia de aislamiento de microorganismos
virales en poblacion pediatrica, destacando como el principal
agente el Enterovirus ™. A nivel latinoamericano, las series
publicadas son escasas y con un nimero de pacientes pe-
quefio . Tal es el caso de Conca y Cols. que realizaron un
estudio, también de forma retrospectiva, con 19 pacientes

Tabla 2. Caracteristicas de diagndstico y manejo de pacientes con deteccion positiva en SNC de etiologia viral

Dias d
Género Diagnéstico Agente Manejo Cultivo Gram Panel .las. < .
Hospitalizacion
Ceftri 1di iclovi
5 afios M Meningitis Enterovirus € r|axona1 d'laa * addovir NEG NEG POS 4
I
5 afios M Encefalitis Enterovirus Aciclovir 1 dosis NEG NEG POS 2
Ampicilina 2 dias +
19 dias F Encefalitis Enterovirus amikacina 5 dias + NEG NEG POS 5
cefotaxime 3 dias
Ampicilina 1 di
45 dias F Meningitis Enterovirus mpict |'na dla, * NEG NEG POS 3
cefotaxime 1 dia
feri .
5 meses M Encefalitis Enterovirus € trlaxo'n.a . dla’s * NEG NEG POS 4
vancomicina 3 dias
Ampicilina 3 dias +
ikacina 1 di
1 mes F Meningitis Enterovirus am -acma I?S " NEG NEG POS 5
ceftriaxona 2 dias +
vancomicina 2 dias
- " . Vancomicina 1 dosis +
9 afos M Encefalitis Enterovirus . , NEG NEG POS 5
ceftriaxona 3 dias
14 afios F ezl || R Aciclovir 14 dias NEG NEG POS 15
Zoster
10 meses M Encefalitis Herpes 6 Aciclovir 1 dia NEG NEG POS 4

*M: Masculino, F: Femenino, NEG: Negativo, POS: Positivo
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Tabla 3. Caracteristicas de diagnostico y manejo de pacientes con deteccion positiva en SNC de etiologia bacteriana

. . . . Antibiético Antibiético definitivo . Dias de
Género Diagnéstico .. " Cultivo Gram Panel N
empirico Hospitalizacion
Listeria Vancomicina
16 afios F Meningitis S —— - Ceftriaxona Ampicilina + POS POS NEG 14
ytog 6 dias Gentamicina 14 dias
@atie Amikacina 16 dias +
11 meses F Meningitis Mycobacten.um Vancomicina R.lfarTwplcn.wa IRCIREACE] NEG NEG NEG 28
tuberculosis . Pirazinamida/ Etambutol
3 dias . .
(manejo de tuberculosis
diseminada)
L Neisseria Vancomicina + Vancomicina +
13 meses M Meningitis L . . . NEG POS POS 8
meningitidis Ceftriaxona Ceftriaxona 7 dias
10 afios F Meningitis Neisseria | Vancomicina + vancomicina + NEG | NEG | POS 12
meningitidis Ceftriaxona Ceftriaxona 10 dias
Staphvlococcus Ceftriaxona Vancomicina 25 dias
4 afios M Meningitis Py 2 dias + +Rifampicina 21 dias + POS POS NR 75
aureus - . . .
Vancomicina Linezolid 30 dias
Strept Vi ici
7 meses F Meningitis el ococ'cus ancorjmcma Cefotaxima 8 dias POS POS NR 70
pneumoniae 3 dias
Streptococcus Vancomicina 3
10 afos F Meningitis P . dias + Cefepime Ceftriaxona 10 dias POS POS NR 11
pneumoniae i
1 dia
7 afios M TGS Streptococ-cus Vancomicina + Varlcomicina +, NEG NEG POS 14
pneumoniae Ceftriaxona Ceftriaxona 10 dias
Ampicilina 2
dias +
fotaxi
2 meses F Meningitis Streptoco'ccus € ofaxme o Penicilina 11 dias NEG NEG POS 16
agalactiae dias +
Vancomicina
1dia
Strept Ampicilina 1 di
2 meses M Meningitis reptococeus | Ampiciing 1Al | o iavona 14 dias POS | POS | POS 8
agalactiae + Ceftriaxona
Ceftriaxona 1
N Streptococcus dia + - P
2 meses F Meningitis . . Penicilina 10 dias POS POS NR 12
agalactiae Vancomicina
1dia
Streptococcus Vancomicina Ceftriaxona 14 dias
14 afios M Meningitis P . 3 dias POS NEG POS 16
agalactiae
Vancomicina
~ . Haemophilus 1dia + . .
4 afos F Meningitis X . Ceftriaxona 14 dias POS POS POS 14
influenzae Ceftriaxona

*M: Masculino, F: Femenino, NEG: Negativo, POS: Positivo, NR: No Realizado.

**Hace referencia al manejo antibidtico establecido posterior al resultado en donde se aisl6 la bacteria determinada y su respectivo patrén de sensibilidad.

en el hospital Luis Calvo Mackenna en Santiago de Chile,
en donde el agente con mayores aislamientos fue S. pneu-
moniae '®. Desde la introduccion del panel FilmArray™ ME
al grupo de herramientas diagndsticas para pacientes con
sospecha de infecciones de SNC, presentamos la experiencia
de nuestro centro; con una muestra representativa de pa-
cientes en nuestro estudio, se logré plantear conclusiones y
sugerir ajustes en el enfoque y manejo de nuestros pacientes,
que podrian ser la base para investigaciones a mayor escala
de los Sindromes Encefalitis/Meningitis en la poblacion pe-
diatrica en Colombia y Latinoamérica. Adicionalmente, este

estudio aporta evidencia epidemiolégica relevante que sirve
como insumo para justificar la creacion de programas pre-
ventivos de la hoja de ruta mundial que pretende derrotar
la meningitis para el 2030 a nivel local. También aporta in-
formacion para los componentes del tercer objetivo de de-
sarrollo sostenible del 2030 que consiste en poner fin a las
muertes evitables de nifios menores de 5 afios.

La meningitis viral es un sindrome clinico comun, cuyo cur-
so clinico es menos severo que la meningitis bacteriana. Se
caracteriza por la fiebre de inicio subito, signos de irritacion
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meningea, pleocitosis e incremento de proteinas en el LCR. El
agente etiolégico mas comun son los enterovirus y el trata-
miento se enfoca en el manejo sintomatico, ya que la mayo-
ria tienen auto resolucion. A pesar de que se han reportado
secuelas neurolégicas importantes, usualmente el prondstico
clinico es bueno. Se estima que la incidencia de meningitis
viral se encuentra entre 10 a 20 casos por cada 100,000 nifios
por afio. La incidencia es mayor en menores de 1 afio con un
pico en los pacientes mayores de 5 afios .

Por su parte, la meningitis bacteriana afecta en mayor propor-
cion a menores de 5 afios y puede tener un curso progresivo
gradual o agudo fulminante. La incidencia varia dependien-
do de la edady la ubicacion geografica. En EEUU se reportaron
81 casos por 100,000 habitantes en menores de 2 afios. Mien-
tras que en los nifios entre 2 meses y 2 afios se reportaron
7 por cada 100,000 habitantes'™. Los causantes pueden variar
segun el area geogréfica. Por ejemplo, en Estados Unidos S.
pneumoniae es el patdégeno causante de 35-60% de los casos,
seguido por N. meningitidis que es responsable del 15-25% de
los casos 2. En Gran Bretafia, S. pneumoniae es el causante del
30-50% de los casos seguido por N. meningitidis causante del
20-40% 2'. En los paises de Africa sub-sahariana, N. meningiti-
dis es el causante del 50-60% de los casos 2.

Cabe resaltar que la etiologia més frecuente de las infecciones
del SNC depende de la evidencia consultada y el nivel de com-
plejidad donde sea atendido el paciente. Por una parte, aque-
llos en los que se determina el origen bacteriano como etio-
logia principal son debidos a la amplia disponibilidad de cul-
tivos de LCR, asi como la mayor frecuencia de hospitalizacion
y manejo intrahospitalario. Por el contrario, en la actualidad se
ha dilucidado como principales etiologias a los virus, dada la
mayor disponibilidad de ayudas diagnosticas tanto para virus
como bacterias, y a la inclusion de aquellos pacientes que pre-
viamente era subdiagnosticados dado su curso clinico auto re-
solutivo extrahospitalario en donde no se requieren examenes
exhaustivos para identificar el agente etiolégico®?.

En nuestro estudio los aislamientos de bacterias fueron mas
frecuentes, y dentro de los virus, el mas frecuente fue Ente-
rovirus. Con relacion a la edad, en nuestra poblacion tuvimos
un mayor porcentaje de lactantes mayores (12 a 24 meses
de edad), a diferencia de lo que reportan la mayoria de los
estudios con predomino de menores de un afo 2.

Teniendo en cuenta que los sintomas son inespecificos en la
mayoria de los casos, en nuestro estudio los dos sintomas
principales fueron fiebre y emesis. Lo que concuerda con lo
descrito en la literatura, especialmente en los pacientes me-
nores los sintomas que se presentan suelen ser menos espe-
cificos como: somnolencia, inapetencia, irritabilidad y fiebre 2

Se ha descrito que la identificacion microbiol6gica con FilmA-
rray™ solo se logra en un tercio de los casos 4 resaltamos que
en nuestro estudio se logré esta identificacion en un 52,3%. Esto
podria sugerir una ventaja de las técnicas moleculares, permi-
tiendo asi un diagndstico mas preciso, que adicionalmente in-
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fluye en el tratamiento y en el tiempo hospitalario requerido por
los pacientes®®. Ademas, en los pacientes con aislamiento viral
se logrd un retiro temprano de antimicrobianos con un prome-
dio de 3 dias (DS 1.78) de uso antibiético y egresos hospitalarios
tempranos, con una mediana de 5 dias de estancia hospitala-
ria, a excepcion del caso de la paciente inmunosuprimida con
Varicela Zoster, lo que repercute en disminucién de gastos en
salud ademas de un menor tiempo de exposicién al ambiente
hospitalario con sus posibles riesgos. El retiro temprano de an-
timicrobianos ademas es relevante porque influye en el perfil de
resistencia antimicrobiana, la presentacion de efectos adversos,
la modificacion del microbiota gastrointestinal, y la evolucion
de comorbilidades a largo plazo.

Con relacion a la etiologia bacteriana, se observa la presencia
de S. agalactiae en pacientes hasta los tres meses de edad,
esta presentacién tardia esta descrita, pero este hallazgo nos
recuerda la importancia de este microorganismo como causa
de sepsis y meningitis no solo en etapa neonatal si no ex-
tendida hasta los 3 meses. Adicionalmente, la presencia de
L. monocytogenes es de importancia clinica en huéspedes in-
munocomprometidos, por lo que se recomienda incluir trata-
miento empirico para este microorganismo en este grupo de
pacientes. De acuerdo con la literatura, en estos pacientes son
esperados los aislamientos de S. pneumoniae, H. influenza, S.
aureus y N. meningitidis; este Ultimo presente en dos casos
de nuestra cohorte, de los cuales ninguno de los dos contaba
con un esquema completo de vacunacion contra meningoco-
co: un sujeto no contaba con ninguna dosis y el otro Unica-
mente con la primera dosis. Llamativamente tuvimos un caso
de meningitis tuberculosa, la cual debe sospecharse en paises
donde esta infeccién es endémica como el nuestro.

Este estudio tiene limitaciones referentes al tipo de estudio y
su naturaleza retrospectiva. La incidencia de encefalitis/me-
ningitis puede haber sido sobreestimada porque los datos
fueron recolectados en un hospital de alta complejidad. Una
fortaleza de este estudio es la descripcion del perfil epide-
mioldgico local con un mayor tamafio de muestra que los
estudios publicados localmente.

Para concluir, este estudio aporta evidencia sobre la importancia
de la implementacion de las pruebas moleculares para el diagnés-
tico etiolégico de meningitis y encefalitis. Esto es relevante porque
asi se puede iniciar un manejo farmacolégico dirigido y oportuno,
lo cual repercute en la disminucion del tiempo de hospitalizacion,
complicaciones y mortalidad en pacientes pediatricos. A su vez

Tabla 4. Caracteristicas de citoquimico de liquido cefalorraquideo de los
participantes del estudio (n=42)

Caracteristicas Mediana Rango intercuartilico
Leucocitos 93 cel/mm? (29 cel/mm3-991 cel/mm3)
Neutrofilos 41% (10%-77%)
Linfocitos 59% (18%- 90%)
Glucosa 53.5mg/dL (32 mg/dL - 75.2mg/dL)
Proteinas 65 mg/dL (28.1mg/dL-98 mg/dL)
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esto influye en la disminucion de costos asociados a la atencion en
salud. Los resultados de este estudio evidencian que el aislamien-
to de S. agalactiae no es solo prioritario en la etapa neonatal, sino
que se extiende hasta el periodo gris el cual es comprendido entre
los 1y 3 meses de edad. Por su parte, el aislamiento de micror-
ganismos como S. pneumoniae, H. influenza, N. meningitidis en
mayor proporcion, recalca la importancia de seguir instaurando
programas de vacunacién completa para la prevencion de infec-
ciones causadas por estos microorganismos. Por Ultimo, siendo
Colombia un pais donde la tuberculosis es endémica, se debe sos-
pechar M. tuberculosis en casos sospechosos de meningitis.
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