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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion del problema

Meningitis en neonatos (MN) es una patologia con efecto importante sobre la
mortalidad y morbilidad en neos, lactantes e infantes. La repercusion mundial oscila
entre 6.1 y 0.8 casos por 1000 recién nacidos vivos en este territorio, detallan entre
0.5y 0.9 casos por 1000 recién nacidos vivos . La taza de mortalidad es alta: 10%
en paises del primer mundo y 40-58% en paises subdesarrollados V. Las
complicaciones agudas de la meningitis bacteriana neonatal incluyen edema
cerebral (vasogénico y citotdéxico), aumento de la presidn intracraneal, ventriculitis,
cerebritis, hidrocefalia, absceso cerebral, infarto cerebral, trombosis venosa
cerebral, accidente cerebrovascular arterial y derrame subdural o empiema 4. El
desarrollo de estas complicaciones puede requerir una evaluacion adicional, una
consulta neuroquirdrgica y / o una mayor duracion de la terapia antimicrobiana.
Regularmente los pacientes que sobreviven presentan secuelas neurolégicas (20 a
60%), incluyen: retraso de lenguaje, mental, epilepsia y PClI %, Un peor
pronostico esta asociado con bajo peso y prematuridad V. Hasta el 20% de los
nifos identificados como normales a los 5 aflos de seguimiento pueden tener

dificultades educativas importantes que duran hasta el final de la adolescencia.

Se detallan los siguientes factores de riesgo para la MN precoz: infeccion del liquido
amniotico (corioamnionitis), ruptura de las membranas previo inicio de labor de
parto (RPM), vulvovaginitis, infecciones de las vias urinarias, y temperatura mayor
de 38°C en el parto. La MN de presentacion tardia se asocian factores relacionados
con el tratamiento de cuidados intensivos entre ellos métodos invasivos y técnicas
neurocirugia . Aislar al patdgeno es inconstante, 14% hasta 78%, Listeria
monocytogenes, Streptococcus del grupo B (GBS) y Escherichia coli son

usualmente descritos 19,

De continuar esta situacion, se atenderia mas pacientes pediatricos con secuelas
cronicas como: retraso en el desarrollo el cual se presenta en aproximadamente un
25 a 50 por ciento, convulsiones de inicio tardio en aproximadamente un 10 a un
20 por ciento, pardlisis cerebral en aproximadamente 15 a 20 por ciento, pérdida

auditiva (que ocurre de forma aguda) en aproximadamente un 5 a un 10 por ciento,



ceguera cortical en <10 por ciento. Ademas de que se han informado después de
la meningitis neonatal mielopatia progresiva, aracnoiditis crénica y espasmos
infantiles. De persistir este vacio en la informacidn con respecto a la incidencia de

meningitis neonatal, no se podra tomar medidas de prevencion de esta.

1.2 Formulacion del problema

¢,Cudl es la incidencia de meningitis neonatal Hospital Docente Madre Nifio San
Bartolomé 2015 - 2020?

1.3 Objetivos

Objetivo general

e Determinar la incidencia hospitalaria de meningitis neonatal Hospital
Docente Madre Nifio San Bartolomé 2015 — 2020.

Objetivos especificos

e Describir la demografia, caracteristicas clinicas, geogréficas, caracteristicas
laboratoriales y la frecuencia de los casos de meningitis neonatal atendidos
en el HODOMANI San Bartolomé 2015-2020.

e Identificar los agentes patdgenos mas comunes causantes de meningitis

neonatal en el Hospital Docente Madre Nifio San Bartolomé 2015 — 2020.

1.4 Justificacion

Para mejorar el prondstico de la infeccién, el diagnostico precoz y el tratamiento
adecuado y oportuno, para evitar la mortalidad y la incidencia de secuelas
neuroldgicas que causan discapacidades del neurodesarrollo a largo plazo.

A pesar del desarrollo de vacunas eficaces y farmacos de amplia cobertura, la

minusvalia a nivel mundial con respecto al desarrollo neuroldgico sigue siendo



atribuida a secuelas provocadas por meningitis que se desarrollan en etapas iniciales
de la vida (recién nacidos).

El incremento del nimero de recién nacidos que sobreviven a un parto pretérmino y
el acceso limitado a los recursos para manejo médico en los paises sub
desarrollados o en vias de desarrollo como el Peru, tiene como consecuencia la
permanencia de la meningitis neonatal. Ademas, la carencia de hallazgos clinicos
especificos dificulta el diagnostico de meningitis en neonatos a comparacion de nifios
lactantes pre escolares y adolescentes. La meningitis neonatal es una enfermedad
gue lidera como patologia en las unidades de cuidados criticos neonatales,
concomitante con diferentes factores perinatales y nos revela el impacto en la
morbilidad neonatal, asi como en mortalidad neonatal.

No obstante, la informacion concerniente con el tema es variable y escasa, tanto en
nuestro Pais como a nivel internacional

El siguiente proyecto seria Util para probables investigaciones en el futuro en paises
como el nuestro que presenta alta prevalencia de infecciones neonatales
ocasionadas por diferentes tipos de gérmenes, es muy imperativo realizar estudios
prospectivos con criterios homogéneos que incluyan a una cadena de unidades

neonatales.

1.4 Factibilidad Y Viabilidad

El proyecto planteado es viable porque se efectuaran las coordinaciones
administrativas a fin de contar con la autorizacion para la base de datos del
HODOMANI San Bartolomé y hacer la busqueda respectiva de las historias clinicas.
El estudio de caracteristicas descriptivas y de naturaleza retrospectivo de una serie

de casos entre el 2015 al 2020. Se cuenta con recursos humanos tiempo y logistica.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

Eduardo Fleischer et al., en 2019, estudio cuyo objetivo fue describir los perfiles de
liquido cefalorraquideo (LCR) de los neonatos con 60 dias desde su nacimiento que
cursaban con Meningitis de origen bacteriano, con las caracteristicas de Meningitis
y la patologia: LCR normal. Se incluyeron neonatos de 60 dias o menos con
meningitis bacteriana con cultivo positivo que fueron evaluados en los
departamentos de emergencia de 11 hospitales infantiles entre el 1 de julio de 2011
y el 30 de junio de 2016. Durante el periodo de estudio, 10 635 pacientes fueron
evaluados se obtuvieron cultivos de LCR,y 76 (0,7%) tuvieron cultivos positivos. La
Investigacion concluy6 que la mayoria de los neonatos de 60 dias con meningitis
bacteriana tienen pleocitosis en el LCR o un resultado positivo de coloracion Gram.
Es poco probable que sin pleocitosis del LCR y un resultado negativo en la tincion

de Gram tengan meningitis en ausencia de otras anomalias de laboratorio.

.N. Poi et al., en el 2017 realiz6 un estudio: Meningitis neonatal y sepsis materna,
causado por Streptococcus oralis; estudio de casos, el primero de EE. UU. Informo
lactantes con meningitis bacteriana, uno de ellos un recién nacido de 16 dias con
sepsis y meningitis cuyo perfil de LCR mostré WCC de 0/ mm3, proteina de 0,41 g
/Ly glucosa de 2,4 mmol /L. 14. En Taiwan un estudio destaco que el LCR atipico
en nifios, aumento del nivel de proteinas pueden indicar peor prondstico. Un estudio
espafiol prospectivo con 82 pacientes reclutados entre enero de 1987 y Diciembre
de 1990 con Neisseria meningi confirmado meningitis de las mareas, no tenia
anormalidades aparentes en el LCR , un neonato enfermo con sangre positiva o
Cultivo de LCR con Streptococcus mitis / oralis, debe ser evaluado
cuidadosamente para detectar una infeccibn invasiva, y ser tratados
adecuadamente con antibiéticos, penicilina y gentamicina se sugiere como el
método empirico antibidtico de eleccién pendiente de deteccidon séptica donde
habia es una sospecha de sepsis neonatal. Los estreptococos del grupo viridans
son mas probable que sea resistente a la penicilina (18% de bacteriemia aislados)

y / o resistentes a eritromicina (50%) en comparacion con los estreptococos



piégenos como GBS (0% y 23% respectivamente). La duracién de los antibidticos

se sugirio entre 2 y 3 semanas para el recién nacido y la madre.

Marcilla-Vazquez et al., en Espafa, realizé un estudio sobre Meningitis viral
neonatal. La importancia de la reacciébn en cadena de la polimerasa en su
diagnostico, revision retrospectiva de la historia clinica de los recién nacidos
hospitalizados en el servicio de neonatologia que habian cursado con el diagnostico
de meningitis viral entre los afios 2014 y 2017. Se consignaron 17 casos de
meningitis de etiologia viral (15 a causa de enterovirus y por parechovirus dos), lo
gue representa el 14,8% del total de recién nacidos hospitalizados por sintomas
febriles. Su totalidad tenian t°= 38°C (100%), y otros sintomas resaltantes fueron
irritabilidad (76%) y disminucién del apetito (65%). Se encontro celularidad normal
en el LCR sin niveles elevados de proteinas en el 88% de ellos, y sin
hipoglucorraquia en todos ellos (100%), lo que hizo que muchos de estos nifios
hubieran quedado previamente con el diagnostico de fiebre de origen desconocido.
Los datos obtenidos subrayan la obligacion de realizar la polimerasa de cadena
reactiva en el LCR de los recién nacidos que presentan fiebre sin foco, ya que los
resultados de los examenes complementarios suelen ser normales en casi todos

los casos.

Pasquale P et al., epidemiologia y tratamiento de la forma mas comun de listeriosis:
meningitis y bacteriemia, La meningitis por listeria tiene una incidencia
aproximadamente de alrededor de a 6 casos por 1 000 000 anual y las formas mas
halladas de infeccién son listeriosis neurolégica, bacteriemia e infeccion materno-
neonatal. Los afectados por la listeriosis se encuentran en la edad extrema de la
vida o informan factores de riesgo especificos, como tumores malignos, que
originan una deficiencia de la inmunidad celular. Los pacientes con meningitis por
L. monocytogenes presentan sintomas y signos similares a los notificados en la
poblacién general con meningitis bacteriana adquirida en la comunidad, pero
pueden experimentar una fase prodromica mas prolongada. En cambio, los
pacientes con bacteriemia se presentan generalmente con una enfermedad febril
sin sintomas focales, o con sintomas similares a los de la influenza y diarrea. La
tasa de mortalidad se estima en torno al 20%. Se ha demostrado que varios

antibiéticos son activos contra L. monocytogenes, pero la penicilina, amoxicilina y



ampicilina son los que se usan con mayor frecuencia y son sugeridos por las guias

actuales y las opiniones de expertos.

Meng-Di Liu et al., en china, realizan un estudio Factores de riesgo de mal
prondstico de la meningitis bacteriana neonatal,se realizd un analisis retrospectivo
de los datos clinicos de 152 nifios con meningitis bacteriana neonatal. Segun su
prondstico, se formaron 2 grupos el primero pronostico bueno con 122 nifios y un
segundo grupo, con prondstico malo con 30 nifios. Se compararon los dos grupos
en términos de estado general, sintomas iniciales y hallazgos de laboratorio, y se
analizaron los factores de riesgo de mal prondstico. En comparacion con el grupo
de buen pronostico, el grupo de mal prondstico tuvo una proporcion
significativamente mayor de niflos con muy bajo peso al nacer, un recuento de
glébulos blancos en sangre periférica (WBC) de <5 x 109 /L 0> 20 x 109 /L, un
nivel de proteina C reactiva de> 50 mg / L, un WBC en el liquido cefalorraquideo
(LCR) de> 500 x 106 / L, un nivel de glucosa en el LCR de <1 mmol / L o un nivel
de proteina en el LCR de> 2 g / L, asi como tasas positivas significativamente mas
altas de hemocultivo y / o cultivo de LCR, bacterias grampositivas y Streptococcus
agalactiae <0,05).Un nivel de glucosa en el LCR de <1 mmol / L y un nivel de
proteina en el LCR de> 2 g / L son factores de riesgo de mal prondéstico de la

meningitis bacteriana neonatal.

Luca Bedetti et.al en Italia se realiz6 un estudio acerca de errores en el diagndstico
de meningitis en neonatos y lactantes: el papel de la puncion lumbar; ya que un
diagnéstico precoz de meningitis en recién nacidos es clave para disminuir la
mortalidad. Los signos clinicos que aparecen inicialmente suelen ser
imperceptibles, con frecuencia se confunden con los de la sepsis. Las pruebas
hematolégicas actuales no diferencian sepsis entre meningitis. Es asi como la
puncion lumbar sigue siendo el estandar de oro para el diagndstico de meningitis
en neos, este procedimiento se recomendado en las guias de practica clinica. Sin
embargo, en la practica clinica, la puncion lumbar es diferido u omitido debido a
preocupaciones de los padres con respecto a eventos adversos hipotéticos.
Préximos estudios deben evaluar la combinacion de hallazgos clinicos y
seleccionar las pruebas hematolégicas, ya que al inicio de la enfermedad pueden

identificar a los neonatos con mayor riesgo de meningitis y que que deberian



someterse a una puncion lumbar. Los beneficios de un diagndstico temprano de

meningitis son mucho mayores que los riesgos concomitantes a la puncion lumbar.

Arfi A et al., Francia realizan el estudio de controles y casos donde muestra que
la meningitis neumocdcica neonatal no se puede distinguir de los casos de
estreptococo del grupo B, un estudio de casos y controles que compard a los recién
nacidos, de uno a 28 dias con meningitis por S. pneumoniae 0 meningitis por GBS.
Cada caso de S. pneumoniae se emparej6 aleatoriamente con cuatro pacientes de
control con SGB por grupo de edad y afio de estudio.Del 2001 a 2013, la red
nacional de pediatria francesa, que comprende 227 salas de pediatria, registré 831
casos neonatales de meningitis. S. pneumoniae (n = 18, 2,2%) fue la quinta causa
de infeccién después de GBS (n = 464, 55,8%), Escherichia coli (n = 232, 27,9%),
Neisseria meningitidis (n = 23, 2,8%) y Listeria monocytogenes (n = 20, 2,4%). La
meningitis neumocadcica neonatal y GBS no difiri6 en los datos demograficos o
caracteristicas clinicas y biologicas. Todas las cepas de S. pneumoniae fueron
totalmente susceptibles a la cefotaxima y observamos una disminucion de los
serotipos de la vacuna antineumocécica conjugada 13-valente (PCV13) (88,9% -
20,0%) después de la implementacién de la PCV13, clinica y biolégicamente, la
meningitis neumocaécica neonatal no se pudo distinguir de los casos de SGB. La
disminucién en la prevalencia de los serotipos de la vacuna sugirié un efecto de

rebafo de la implementacion de la PCV13.

Fuat A et al., Republica Checa, realizan un estudio sobre Meningitis neonatal de la
pantorrilla asociada con Streptococcus gallolyticus subsp. Gallolyticus En el
presente estudio, el agente aislado obtenido pudo ser identificado con éxito a nivel
de subespecies utilizando el Api 20 Strep, secuenciacion del gen rpoB (CLSI 2008b)
y gen soda métodos de secuenciacion. Por otro lado, se encontro que el andlisis de
la secuencia del gen del ARNr 16S era suficiente para la identificacion en nivel de

género, pero no fue suficiente para la identificacion de subespecies.

Ovalle A et al., Chile se llevo a cabo el estudio Meningitis Neonatal temprana por
transmision verical, madre-neonato de Escherichia coli: beta-lactamasa de espectro
extendido durante el parto pretérmino que curasara con RPM ( rotura prematura
de membranas), anualmente hay mas de 1,4 millones de casos de muerte de recién

nacido a nivel mundial la etiologia infecciones, las cuales son invasoras, sepsis y



MN. Escherichia coli constituye la segunda etiologia mas frecuente de sepsis y MN
dejando a S. agalactiae después de ella. La observacion activa de las infecciones
invasoras confirma el incremento de E. coli en los ultimos afios, igualmente la
resistencia a ampicilina podria vincularse con el cambio en las précticas de la
profilaxis intraparto para evitar infecciones invasoras tempranas por SGB. La MN
de evolucién favorable se debe a un diagndstico precoz y a la cobertura antibiotica
oportuna, por protocolos de manejo de meningitis por E coli BLEE + en
Neonatologia. El uso de gentamicina, como protocolo local en el manejo de la RPM
prolongada fue importante, se concluyo: el uso con criterio y medicina basada en
evidencia de los antibidticos betalactamicos. Las Cefalosporinas de tercera

generacion evitaron las infecciones por E. coli BLEE positivo.

Lewis G et al., en el 2015 describié las caracteristicas clinicas, la incidencia y
factores relacionados a la MN, se tratdé de un estudio de serie de casos, entre los
2008 hasta 2015, la poblacién 53 recién nacidos, 10 con MN de inicio precoz y 43
de inicio tardio. Incidencia de 1,5 por mil nacidos vivos y letalidad de 3,8%. Factores
relacionados: temperatura mayor de 38°C alrededor del parto, patologia del tracto
urinario e infeccién de liquido amniotico (p<0,05). Sintomas usuales: fiebre (84,9%),
disminucion de tono muscular (77,4%) disminucion de la actividad (73,6%). En el
liquido cefalorraquideo (LCR), los casos de MN precoz presentaron leucorraquia
de alrededor de 300 leucocitos/pL y 30 mg/dL de glucorraquia, en aquellos casos
de MN tardia presentaron alrededor de 180 leucocitos/pL y 35 mg/dL de glucosa en
LCR. Algunas bacterias que se repitieron: Staphylococcus coagulasa negativo (11,

3%) y Listeria monocytogenes (16,9%).
2.2 Bases teoricas
Meeningitis de etiologia bacteriana

Es usual en el recién nacido menor igual de 28 dias @ Aunque existen avances en
cuidados intensivos neonatales, la meningitis en estos pacientes contindia siendo

una enfermedad letal.

La mortalidad disminuy6 de 50% en los afios 70°'s a tasas contemporaneas del 10
al 15 %@, A pesar de todo, durante ese tiempo, la tasa de letalidad no vario.
Aquellos que lograron sobrevivir continan portando secuelas en el SNC y deterioro



por el resto de sus vidas, a causa de una noxa infecciosa a cerebros que estaban

desarrollandose.

Epidemiologia

La meningitis bacteriana repercute en neonatos entre 25% a 32% por cada mil
nacidos vivos, sin embargo, la incidencia descendié con respecto los afios 70s esto
debido a medidas de prevencidon de estd, detectando estreptococos del grupo B
(GBS) de aparicion temprana a través del cribado materno y antibioticos

profilacticos en el parto, el examen rapido de los neonatos con factores de riesgo

maternos bien definidos.

Es posible identificar la meningitis bacteriana hasta en el 15 % de los neonatos con
sepsis. Aquellos recién nacidos con enfermedad sistémica por EGB, el 5 hasta el
10 % con infecciones de presentacion temprana y casi el 25 % de ellos con
infecciones de comienzo tardio portan meningitis ®.las circunstancias de riesgo
para sepsis neonatal y meningitis engloban nacimiento con bajo peso es decir
menor de 2500 gramos, parto pretérmino, ruptura prematura de membranas (aquel
evento que ocurre antes de iniciar el trabajo de parto o sucedido contracciones
uterinas regulares ), parto calificado como séptico o traumatico,hipoxia fetal,

infeccion materna alrededor del parto , galactosemia y anomalias del tracto urinario
4.

Etiologia

Las causas mas comunes de meningitis neonatal en paises desarrollados son:
Grupo B estreptococo (GBS), la E. coli y aquellos bacilos que son gramnegativos.
En Estados Unidos En se realiz6 un estudio prospectivo con alrededor de 400.000
recién nacidos (2006-2009), el 72% de ellos cursaban con infeccidén sistémica
(sepsis) o infeccion de las meninges (meningitis), en las 72 horas post nacimiento
se detectd que GBS y E. coli desarrollan infecciones. Si la infeccion por E. coli es

después de los seis dias de vida, debe estudiarse galactosemia.

Las infecciones de inicio precoz (cuya definicion las que se dan en los primeros tres

dias de vida, con excepcion del estreptococo del grupo B definido como los



primeros siete dias de vida) muestran la transmisién vertical de la flora del tracto
genital materno @ Las infecciones de inicio tardio sugieren que la flora materna

coloniza al neonato o la etiologia es hospitalaria o de la comunidad.

Aquellos grampositivos diferentes a los GBS como estreptococos alfa-
hemoliticos,Enterococcus, estafilococos coagulasa negativos, estafilococo aureus,
listeria monocytogenes, estos colaboran con la etiologia de la enfermedad, los
recién nacidos pretermino de muy bajo peso al nacer (MBPN) ([BW] <1500 g) son
los més afectados™- A pesar de ello, ninguno representa mas del 4 % de los casos

en general ¥

Neisseria meningitidis, Streptococcus pneumoniae y Haemophilus influenzae muy
rara vez ocasionan meningitis en neonatos. En la década de los 90s y finales de
estos el programa de Vigilancia del Nucleo Bacteriano Activo de los Centros para
el Control y la Prevencién de Enfermedades cuyas iniciales son (CDC) logré
identificar 22 casos de patologias sistémicas meningococicas en neonatos, se aislé
N. meningitidis en LCR en 16 (73%) ©

Como diagnéstico de descarte se debe considerar Pasteurella multocida con alta
sospecha si hubo contacto, traumatico o no conciertos animalesanimales entre ellos

gatos y perros ©)

Los paises subdesarrollados, la meningitis bacteriana en los neonatos tienen
estreptococos alfa-hemoliticos los cuales varian de forma geografica, aunque

continla siendo el SGB la causa mas relevante ©
Caracteristicas clinicas

La meningitis neonatal tiene caracteristicas clinicas que suelen ser parecidas a la
de la sepsis en neonatos. Los signos clinicos descritos lo que se describe con
regularidad como signos son temperatura elevada mayor de 38°C, RN irritable o
recién nacido con encefalopatico a lo que se agrega pobre tolerancia oral y vomitos

alimentarios ©:

Los pacientes son incapaces de controlar su temperatura lo que cominmente es
un hallazgo durante su monitoreo. Esta temperatura inestable abarca tanta fiebre

(temperatura rectal mayor o igual de 38 ° C) o lo contrario hipotermia (temperatura

10



rectal menor o igual a 36 ° C). Aquellos pacientes a término suelen tener
temperaturas en rango de fiebre, mientras que los pre términos cursan con
temperaturas menores de 36°C. Esta irregularidad con respecto a la temperatura
esta presente en aproximadamente el 60 % de los neonatos con meningitis

bacteriana ©)

En el examen neuroldgico se puede encontrar irritabilidad, letargo, tono muscular
deficiente, movimientos como temblor o tremor, espasmos y hasta episodios de
crisis neonatal (convulsién). El 60% de neonatos pueden estar irritables lo cual es
usual ademas este hallazgo estd presente en los pacientes infectados. Las
convulsiones las cuales se detallan como caracteristica se presentaron en el 20
hasta el 50 % de los pacientes con meningitis neonatal. Los patégenos
gramnegativos tienen como manifestacion inicial de meningitis convulsiones las
cuales son mas frecuentes en la meningitis ocasionada grampositivo, estas

convulsiones suelen ser de forma focal que generalizadas.

Al presentarse inicialmente la meningitis neonatal durante el examen una fontanela
normotensa, no abombada y de normoflexion del cuello es frecuente ©- La
fontanela anterior abombada se identifica alrededor del 25% de los recién nacidos

y la nuca rigida hasta el15%.

Otros hallazgos de meningitis neonatal por bacterias y la frecuencia se detallan en

las siguientes
e Intolerancia oral / vomitos: 50%

e Distres respiratorio (taquipnea, quejido, aleteo nasal, retracciones xifoideas,

murmullos respiratorios disminuidos): 33 a 50 %
e Pausas respiratorias con bradicardia de mas de 20 segundos: del 10 al 30%

e Incremento del numero de camaras (frecuencia) y consistencia disminuida de las
heces (Diarrea): 20%
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Caracteristicas de laboratorio incluyen:

e Contabilidad anormal de glébulos periféricos (por ejemplo, leucocitosis o
leucopenia, relacion aumentada de neutréfilos inmaduros a totales,

trombocitopenia).

e Parametros patolégicos del LCR (p. Ej., Leucorraquia, hiperproteinorraquia,

hipoglucorraquia).

e Aislar en el cultivo de LCR un patdgeno bacteriano a través de la tincién de Gram.
Aquellos hemocultivos concurrentes son positivos para el mismo organismo que el
gue se obtiene en el cultivo de LCR frecuentemente, aunque los hemocultivos

pueden ser negativos hasta en un 1/3 de los casos.
Evaluacion

Resumen: la evaluacién de los recién nacidos en los que se sospecha de sepsis o
meningitis debe tener como pilar la revisién detallada de la historia perinatal, el
parto y un examen fisico total. Ya que la presentacion clinica de la meningitis
bacteriana en el neonato tiene sintomas inespecificos, es asi como los RN con
sospecha de meningitis bacteriana deben someterse a una evaluaciéon de
laboratorio completa (exdmenes hematoldgicos) para identificar sepsis. Abarca un
hemograma completo, cultivos de sangre y orina (si tiene> 6 dias de edad) y
puncion lumbar (LP) (para el recuento de células del liquido cefalorraquideo [LCR],
proteinas, glucosa, tincion de Gram y cultura). El examen del LCR es necesario

para establecer el diagnostico de meningitis bacteriana.

Puncion lumbar: Antes de iniciar la terapia con antibiéticos se debe realizar una PL,
especialmente cuando hay sefales de sepsis. Si el paciente se encuentra inestable
y clinicamente no es viable efectivizar una PL en el momento inicial de la evaluacién
diagnéstica, la antibibtico terapia debe ser en dosis para tratamiento de meningitis

hasta que el estado del neonato permita una puncion lumbar.

Interpretacion del liquido cefalorraquideo: Cambia segun la edad gestacional
(EG)corregiday la edad cronoldgica, siendo asi que el andlisis del LCR en neonatos
es un desafio. Los valores normales de parametros en el LCR son diferentes para

los recién nacidos, lactantes mayores y nifios. Ademas
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Existe una coincidencia entre los parametros del LCR en los recién nacidos con y
sin meningitis bacteriana - La contabilidad de leucocitos en LCR tiene una
especificidad y sensibilidad de al menos el 80% para pronosticar la meningitis que
se demostrard posteriormente en cultivo, cuando existe mas de 21 células /
microlitro, aveces la meningitis neonatal ocurre con rangos normales en el LCR (6).
Es necesario repetir la PL 24 a 48 horas después, si hay inflamacion de las
meninges, la segunda PL podria mostrar pleocitosis, y otros parametros que son

caracteristicos del diagnéstico de MN.

Conteo de células: leucorraquia aquella con > 20 a 30 células / microlitro es acorde
con inflamaciéon meningea, por lo que se considerara meningitis bacteriana. Para
los pacientes con meningitis por estreptococo del grupo B (GBS) en la era de la
profilaxis antibiotica en el parto (IAP)una mediana del recuento de leucocitos en el
LCR de 271 células / microL ® Leucocitos en el LCR suele ser mayor en los
neonatos con meningitis gramnegativa que en la causada por microorganismos

grampositivos.

Proteina: Proteinorraquia en los recien nacidos preterminos se describe como
aquella con dosaje de > 150 mg / dl y en los neonatos a término > 100 mg / dl es
hallazgo acorde con meningitis bacteriana (8), sin embargo, los valores de proteina
en el LCR son variables en los neonatos con y sin meningitis. Un estudio que reviso
los datos de 3500 RN (de 0 a 28 dias de vida) a término no infectados, la conclusion
fue que la concentracion media de proteina en el LCR es de aproximadamente 65

mg / dI (valor del percentil 95) (8).

Las causas que provocaron la elevacion de la proteina en el LCR a considerar en
el neonato sin pleocitosis incluyen infecciones alrededor de las meninges (p. Ej.,

Absceso cerebral), infecciones de indole congénita y hemorragia endocraneal (6).

Glucosa: En un RN a término glucorraquia se determina por valores menores de 30
mg / dL (1,7 mmol /L) o menor de 20 mg / dL (1,1 mmol /L) en un RN pre termino,
estos parametros estan acordes con el diagnéstico de meningitis bacteriana. Si el
neonato cursa con enfermedad aguda el estudio de LCR y glucosa sérica no es
muy util (puede existir hiperglicemia por estrés o la administracion via endovenosa

de dextrosa previa al momento del procedimiento).
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Tincién de Gram: La tinciébn de Gram en el LCR puede identificar un organismo con
ademés de validar el diagndstico de meningitis bacteriana, proporciona un
diagndstico presuntivo antes de que el resultado de cultivo LCR esté disponible. En
caso de que no se aisle el microorganismo en la tincion de Gram no se descarta el
diagnostico de meningitis. Si se califica por porcentajes casi el 20% de meningitis
bacteriana en RN confirmada por cultivo de LCR contaban con tincibn gram

negativo, en especial aquellos cuya etiologia fue por L. monocytogenes.

Reaccion en cadena de la polimerasa: Para ayudar en la identificacion del
diagnéstico de infecciones del sistema nervioso central (SNC) se utilizan métodos
moleculares tanto en los pacientes hasta los 28 dias de vida y en los lactantes.
Actualmente se disponen de pruebas aquellas basadas en panel que logran
analizar multiples patégenos de amplificacién de acido nucleico multiplex o: virales
y los bacterianos simultineamente con 01 sola muestra de LCR (encefalitis
FilmArray y panel de meningitis). Estos exdmenes se caracterizan por ser sensibles
y especificos, aunque,en algunos casos puede producirse falsos positivos y/o
falsos negativos. Un estudio fue realizado con 62 muestras de LCR de pacientes
menores de 3 meses, fue mas sensible el ensayo de panel multiple que el cultivo
bacteriano, lo que se imputo a que varios pacientes ya habian recibido previa toma

de muestra tratamiento antibiético (7).

Es imperativo usar junto con panel multiplex pruebas microbiolégicas estandar
como: cultivos de LCR y hematoldgicos, ya que estas no identifican todas las
causas de infeccion del sistema nervioso central ni tampoco otorgan informacion

sobre qué tan susceptibles sean a ciertos antibioticos.

Puncion lumbar traumatica: Ajustar los leucocitos en el LCR si existe una PL
trauméatica no mejora la utilidad diagnéstica, se pierde la sensibilidad y solo existe
cierta ganancia de especificidad ‘9 Los neonatos en los cuales la LP se da de
forma traumatica deberian ser manejados como meningitis presuntiva, hasta los

resultados del cultivo de liquido cefalorraquideo.
Diagnostico

Meningitis neonatal deberia ser sospechada en cualquier recién nacido menor de

un 28 dia de vida que presente clinica de sepsis neonatal ademas de hemocultivos
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positivos. En la evaluacion clinica los hallazgos suelen ser sutiles y / 0 expresarse

como fiebre o hipotermia.

En el cultivo de liquido cefalorraquideo identificar a un patdégeno bacteriano
confirma el diagnoéstico de meningitis bacteriana. Los recién nacidos que se
someteran a evaluaciones para sepsis y meningitis por lo tanto deben ser
hospitalizados y tratados con antibioticos a dosis meningitis mientras se espera el

resultado del cultivo.

El resultado negativo puede presentarse en el LCR de algunos neonatos con
meningitis bacteriana en el que el procedimiento (PL) se difirié hasta después de la
colocacion de antibidticos (pacientes hemodinamicamente inestables o en
unidades de cuidado critico). Siendo asi en estos pacientes, se puede concluir el
diagnéstico de meningitis bacteriana si existe en el hemocultivo inicial crecimiento
de un patégeno como por ejemplo E. coli y la muestra obtenida de LCR de hasta
36 horas después del inicio del antibiotico es patologica (p. Ej., Pleocitosis

neutrofilica, hipoglucorraquia e hiperproteinorraquia).

Aproximadamente el 80 por ciento de los casos de enfermedad por estreptococos
del grupo B (GBS) de aparicién temprana es prevenida por la profilaxis antibidtica
en el parto (*Y El hemocultivo del paciente puede ser estéril a pesar de cursar con
clinica que sugiere sepsis neonatal si el RN esta infectado por un patdgeno
bacteriano que es susceptible al antibiético que se le coloc6é a la madre. En su
mayoria estos neonatos han tenido una PL (si su estado clinico lo permite). La
sepsis no es suprimida en recién nacidos aparentemente sanos por la colocacion

antibioticos durante el parto.
Diagnostico diferencial

Se debe revisar diagnosticos diferenciales de meningitis, con el objetivo de

identificar entidades manejables

Infecciones por bacterias: Los cuadros de meningitis que fueron tratadas de
forma parcial, la infeccion con un foco alrededor de la meninges como los abscesos

cerebrales o epidurales, también se describe a la tuberculosis como etiologia.
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Infecciones producidas por virus: Los Virus Herpes Humano, CMV congénito,
enterovirus, rubéola, coriomeningitis linfocitica, varicela, la congénita pueden

producir meningoencefalitis.
Infecciones por espiroquetas: Sifilis congénita/ neurosifilis
Infecciones por parasitos: toxoplasma, la enfermedad de Chagas

Infecciones producidas por Mycoplasma: Mycoplasma hominis, infeccion por

Ureaplasma urealyticum
Infeccion por hongos: candidiasis y criptococos

Traumatismo encéfalo craneano: hemorragia ya sea subaracnoide puede

ocasionar una puncion lumbar aparentemente traumatica
Neoplasia: papiloma del plexo coroideo, carcinoma, teratoma, meduloblastoma,
2.2Definiciéon de términos

Meningitis: Situacion en la que las caracteristicas tanto signos y sintomas
manifiestan infeccidén sistémica, examenes de laboratorio y reactantes de fase
aguda alterados (hemograma completo, proteina-C-reactiva, etc.) y hallazgos en el
liguido cefalorraquideo que sugieren meninges inflamadas (leucorraquia,
hiperproteinorraquia y hipoglucorraquia ), no es necesario aislar al o los

microorganismos 9,

Neonato: Individuo recién nacido, que tiene 28 dias 0 menos de vida. Los primeros
28 primeros dias de vida son la etapa en las que son mas vulnerables y que

involucran mayor riesgo de muerte 16

Encefalitis:Infeccién o una respuesta autoinmune que ocasiona inflamacion de los
tejidos activos del cerebro, provoca edema cerebral, lo que puede se manifiesta en
cefalea, rigidez en el cuello, sensibilidad a la luz, confusiébn mental y convulsiones.
La encefalitis es un proceso inflamatorio del sistema nervioso central, asociado a
evidencia clinica de una disfuncién neuroldgica, debido a mudiltiples agentes

causantes, generalmente virus. 7
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Liquido cefalorraquideo: Solucion que se produce en los plexos coroideos y
ventriculos laterales. Tres cuartas partes se localizan en el espacio subaracnoideo
lo demas en los ventriculos en el RN, entre 10 y 60 ml es la cantidad en la que

oscila, es doble en infantes@8):
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CAPITULO lIl: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Formulacién de la hipotesis

La incidencia de meningitis vertical en los recién nacidos de muy bajo sera frecuente.

El método para diagnosticar meningitis sera por cultivo de liquido cefalorraquideo

Streptococcus agalactiae betahemolitico del grupo B (EGB) y la Escherichia coli

seran responsables del 50% meningitis.

La mortalidad sera mayor en los RN de muy bajo peso

Un porcentaje de pacientes que superaron la enfermedad desarrollaran secuelas

neuroldgicas.

3.2 Variables y su operacionalizacién

Variable Definicién Tipo por su Indicador Escala de | Categorias Medio de
naturaleza Medicién y sus verificacion
valores
Edad Tiempo Cuantitativo De razén Historia
trascurrido  a < 28 dias clinica
partir del
nacimiento
Sexo Caracteristicas | cualitativa genero Nominal, Femenino | Historia
biolégicas dicotébmica | Masculino | clinica
sexuales de
cada individuo
Diagnéstico | Infeccion cualitativa % de | Nominal Bacteriana | Historia
de meningitis | grave de las meningitis Viral clinica
meninges, las
membranas
gue recubren
el cerebroy la
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médula

espinal.
Temperatura | inestabilidad Cuantitativa | temperatura | De razén Historia
térmica rectal> 38 ° clinica
C
temperatura
rectal <36 °
C
Hallazgos Signos cualitativa irritabilidad, nominal fontanela | Historia
neuroldgicos | neurolégicos letargo, tono completa | clinica
deficiente, ylo
temblores o abultada.
espasmos y flexién
convulsiones normal del
cuello ylo
rigidez.
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 Disefio metodolégico: Cualitativo
Tipo de investigacion: Estudio retrospectivo longitudinal, observacional y descriptivo

de una serie de casos entre 2015 y 2020.

4.2 Diseilo muestral:

Universo de estudio: Poblacion y muestra

Se estudiara a los pacientes menores 28 dias con diagnéstico de Meningoencefalitis
que estuvieron en el Area de Neonatologia y UCI neonatal del del Hospital Docente
Madre Nifio San Bartolomé entre 2015 al 2020.

Criterios de elegibilidad

Criterios de inclusion y exclusién

Criterios de inclusion

Pacientes neonatos varon o mujer con diagnostico de Meningoencefalitis con
citologia compatible en LCR y clinica mas factores maternos de riesgo.

Criterios de exclusion

Pacientes neonatos varén o mujer sin clinica compatible sin hallazgos en LCR

compatibles con diagnéstico de Meningoencefalitis.

4.3 Técnicas y procedimiento de recoleccion de datos

Se obtendran los datos de las historias clinicas de los pacientes mediante una ficha
de registro.

4.4 Procesamiento y analisis de datos

Los datos serén recabados de la ficha de recoleccion de datos creado por la autora
de la investigacion de acuerdo a los objetivos de la investigacion y el disefio de
estudio que se ha planteado, cuya fuente seran las historias clinicas.

4.5 Aspectos éticas

Se respetara la confidencialidad de los datos de la base del Hospital Docente Madre
Nifio San Bartolomé, dado que no se utilizara un registro nominal, no se requerira de
consentimiento informado. Asimismo, el estudio sera presentado al Comité de Etica

de la Facultad de Medicina de la Universidad San Martin de Porres. No habra ningun

20



conflicto de interés por los resultados de esta investigacion. El financiamiento estara

a cargo del investigador.
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ANEXOS

1. Matriz de consistencia:

TIPO Y DISENO DE POBLACION DEESTUDIOY |  INSTRUMENTO DE
PREGUNTA DE INVESTIGACION OBJETIVOS HIPOTESIS
ESTUDIO PROCESAMIENTO DE DATOS | RECOLECCION DE DATOS
Se estudiard a los
. pacientes menores 28
¢ Determinarla . | S
incidencia hospitalaria Estudio retrospecto) dias con diagn6siico de Se obtendran los datos
de meninaitis r?eonatal La incidencia de longitudinal, Meningoencefalitis que de [as fistorias dlficas
" itgl Docent meningitis vertical enlos |observacional y| estuvieronen el Area de o los  pacertes
lvcl)sgreaNiﬁ?)Cgar? recién nacidos de muy [descriptivo de una|  Neonatologia y UCI mediane unap fioha de
Bartolomd 2015 bajo serd frecuente. |serie de casos entre| neonatal del del Hospital reqistio
are Zg];o - 2015y 2020. Docente Madre Nifio San | 0>
' Bartolomé entre 2015 al
2020
o Describirla )
demoarfia Los  datos  serdn
caractegn’stica{s recabados de la ficha de
dlincas. aeoaraficas recoleccion de datos
9 ,g. ’ , creado por la autora de la
caracteristicas ~ |El método para S
. . . - investigacion de acuerdo
laboratoriales yla |diagnosticar  meningitis

¢CUALES LA INCIDENCIA DE MENINGITIS
NEONATAL HOSPITAL DOCENTE MADRE NINO
SAN BARTOLOME DE LOS ANOS 2015 AL 2020?

frecuencia de los
casos de meningitis
neonatal atendidos en
el HODOMANI San
Bartolomé 2015-
2020.

sera por cultivo de liquido
cefalorraquideo

a los objetivos de la
investigacion y el disefio
de estudio que se ha
planteado, cuya fuente
historias

seran  las

clinicas.

¢ |dentificar los
agentes patégenos
MAs comunes
causantes de
meningitis neonatal en
el Hospital Docente
Madre Nifio San
Bartolomé 2015 -
2020.

Streptococcus agalactiae
betahemolitico del grupo
B (EGB) y la Escherichia
coli seran responsables

del5

0% meningitis.

La mortalidad sera mayor
en los RN de muy bajo

peso

Un

porcentaje

de

pacientes que Superaron
enfermedad

la

desarrollaran

neurologicas.

secuelas
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2. Instrumento de recoleccion de datos:

Ficha de recoleccion de datos

Ficha de recoleccién de datos

Apellidos y Nombres:

Sexo: Masculino () Femenino()

Fecha de nacimiento:

Edad/ tiempo de vida : Edad gestacional corregida:

Diagnostico:
Cultivo de LCR() Nombre de organismo aislado:

Temperatura:
Mayor de 38 grados centigrados ()
Menor de 36 grados centigrados ()

Examen fisico: Preferencial neuroldgico

() Irritabilidad
() letargo

() Hipertonia
() Hipotonia

() Espasmo
()Convulsiones
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