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RESUMEN

Antecedentes. Aunque esporadica en México, al afio 20
casos —casi todos primarios, o sea, contagiados por porta-
dores sanos en nasofaringe—, esta temible enfermedad se
origina mediante una bacteria o coco gramnegativo, la
Neisseria meningitidis y se ha convertido en un serio pro-
blema de salud de maxima prioridad a nivel nacional.

Objetivo. Exponer varias formas de tratamiento y diag-
nostico asi como técnicas empleadas en la deteccion e
identificacion de los diferentes tipos de meningococos.

Material y métodos. Se reunieron y evaluaron datos de
cuatro pacientes para esta investigacion. La tincién
de Gram fue la que se utiliz6 en la mayoria de los casos
para reconocer los cocos gramnegativos o grampositivos;
igualmente se recurrié al cultivo de agar de Thayer-Martin.

Resultados. Tras los estudios de citoquimica de LCR
(liquido cefalorraquideo) y los microbiolégicos y un ade-
cuado tratamiento farmacolégico para su seguimiento, la
evoluciéon mostré6 una mejoria general en las 24 horas si-
guientes en tres casos, con una muerte (choque séptico)
para una tasa de mortalidad de 1/4.

Conclusiones. La correlacion clinica y microbiolégica
juntamente con los datos de citoquimica constituyen una
muy valiosa ayuda para el médico clinico cuando se en-
frente a la Neisseria meningitidis.

Palabras claves: Meningitis, meningococo, epidemio-

logia, México.

INTRODUCCION

La Neisseria meningitidis es un coco gramnegati-
vo, que se observa aislado o agrupado en parejas
(diplococo), con aspecto de granos de café enfrenta-
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ABSTRACT

Background. Though limited to 20 cases a year —most of
them primary ones, that is, caught from healthy carriers in na-
sopharinx—, this fearsome disease is caused by a Gram-ne-
gative coccus, the Neisseria meningitidis, and has become
a significant healthy problem on a high-priority national level.

Objective. To present various ways of treatment and
diagnosis as well as techniques applied to detect
and identify different types of meningocci.

Material and method. Four patients’ data were gathe-
red and evaluated for this research. Gram’s stain was mos-
tly used to recognize Gram-negative or -positive bacteria;
also recurrent was the Thayer-Martin’s agar culture.

Results. After CRL (cephalorrhachidian liquid) cytoche-
mical and microbiologic studies and an adequate follow-
up pharmacological treatment, the evolution shown was
general improvement within 24 hours in three cases, with
one death (septic shock) for a 1/4 mortality rate.

Conclusions. Clinical and microbiological correlation
along with cytochemical data are an invaluable help for the
physician when dealing with the Neisseria meningitidis.

Key words: Meningitis, meningococcal, epidemiology,
Mexico.

dos, posee capsula muy dificil de visualizar con la
tincién de Gram, que sirve para distinguir 13 sero-
grupos, entre ellos, A, B, C, D, X, Y, Z, W-135 y 29-
E, de los cuales los mas importantes en el desarro-
llo de enfermedades son el A, el By el C, seguidos
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por el Y. Las cepas del serotipo 2 son las principa-
les responsables de las meningitis por meningoco-
cos de los grupos B y C, aunque es variable en dife-
rentes paises como Argentina, Brasil, Francia,
Islandia, Espana y Estados Unidos de América, y es
mas frecuente en Perti, Cuba, Ecuador, Chile, Vene-
zuela y México como lo demuestran estudios de dife-
rentes épocas, poblaciones e instituciones, en donde
incluso no se han documentado casos de meningitis
meningocéccica.' s

En México!-3712-15 se reportan de 10 a 25 casos
por afno, o sea que es esporadica y la inmensa mayo-
ria de los casos de meningitis son primarios, ello in-
dica que el contagio no suele producirse a partir de
los enfermos, sino de los portadores sanos del me-
ningococo en nasofaringe cuando se rebasa el 15-
20% de la poblacion con dicho microorganismo.!¢!?
Las infecciones meningocéccicas se caracterizan por
su comienzo brusco, curso impredecible, incluso ful-
minante, mortalidad elevada y peligro de epidemias;
ningun microbio es capaz de matar mas rapidamen-
te que el meningococo.?°23 En México, en los altimos
dos o tres afos, la prevalencia ha aumentado, por lo
que se considera como problema emergente que
amerita la difusién de la informacién disponible.

ESTUDIO EPIDEMIOLOGICO

Se presentan los datos clinicos (Cuadros 1y 2)y
estudio del liquido cefalorraquideo (Cuadro 3), asi
como tratamiento y evolucién de los pacientes con
neuroinfeccién por meningococo (Cuadros 4 y 5).

DISCUSION

En esta investigacién, recolectamos datos de 4
casos clinicos, tres pacientes adultos jévenes (rango
de 18-26 anos) y una lactante de 40 dias de nacida,
dos fueron varones y dos mujeres, todos con cuadro
clinico de inicio agudo o subito, con predominio de
los siguientes datos: fiebre (4/4), cefalea (3/4) y es-
tado confusional (3/4), ninguno tuvo petequias, en
los adultos si hubo rigidez de nuca y signos menin-
geos; en el primer caso llamé la atencién la presen-
cia de dolor faringeo y fiebre que fue valorada en ur-
gencias en la primera visita al hospital en la
madrugada, con evolucién progresiva al deterioro
multiorganico en menos de 12 horas; el estado confu-
sional y de letargo amerit6 ingreso a terapia intensi-
va para su manejo, y pese a ello el desenlace fue fa-
tal, siendo realizada la puncién lumbar escasas
cuatro horas antes de la muerte.

La presentacion clinica de los cuadros de enfer-
medad meningocéccica invasiva son: meningitis
56%, meningococcemia 42%, artritis 2% y ocasio-
nalmente falla suprarrenal.!®192+26 En estos casos,
tras el cuadro neurolégico predomind la cefalea, la
confusioén, las alteraciones de conciencia y la fiebre,
pero en uno la falla organica multiple fue lo més im-
portante, aunque no se encontré el microorganismo
en sangre ni se hizo necropsia para estudio post
mortein.

Los serotipos varian segtn las regiones a estu-
diar, por ejemplo en Islandia el B (49.6%), C
(26.7%), A (3.6%),° y en Sudamérica también va-

Cuadro 1. Datos clinicos de cuatro pacientes con meningitis por meningococo.

Datos clinicos Caso 1 Caso 2 Caso 3 Caso 4
Sexo femenino masculino masculino femenino
Edad 19 afios 23 afios 19 afios 40 dias
Evolucién 8 horas 24 horas 24 horas 20 horas
Fiebre si si si si
Cefalea si si si no valorable
Vémito si si si no
Convulsiones no no no no
Otros dolor faringeo diarrea agresividad ictericia
Cuadro 2. Datos relevantes a la exploracion fisica en cuatro casos de meningitis por meningococo.
Exploracién fisica Caso 1 Caso 2 Caso 3 Caso 4
Estado de estupor, edo. confuso edo. confuso irritable
alerta coma agudo agudo
Papiledema si no no no
Faringitis si no no no
Rigidez de nuca si si si no
Signos meningeos no si si no
Exantema no no no no
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Cuadro 3. Citoquimica de LCR* y estudios de microbiologia.

Citoquimica LCR Caso 1 Caso 2 Caso 3 Caso 4
Aspecto hematico purulento purulento xantocrémico
Glucosa (mg/dL) 67 2 0 57
Proteinas (mg/dL) 1,800 884 797 15
Leucocitos (mm?) 1,000 17,377 56,300 3
PMN** % 98 95 93 -
MN** 2 5 7 -
Estudio
Gram LCR Diplococos Cocos Diplococos No se observaron
Gram (-) Gram (-) Gram (-) bacterias
Coaglutinaciéon N. meningitidis positiva positiva negativa negativa
Cultivo LCR N. meningitidis N. meningitidis N. meningitidis N. meningitidis
Hemocultivo S. aureus negativo negativo negativo
S. pyogenes
* LCR liquido cefalorraquideo,** Polimorfonucleares,”* Mononucleares
Cuadro 4. Tratamiento.
Caso 1 Caso 2 Caso 3 Caso 4
Antimicrobiano Cefotaxima | g PSC* 5 millones PSC 5 millones Ceftriaxona
cada 6h IV** cada 4 hrs IV cada 4hrs IV 75mg/k:/dia IV
Imipenem 1gr
cada 6h IV
Duracién 10 dias 10 dias 10 dias
Notificacion y estudio epidemiolégico si si si si
Para evitar estado de portador Rifampicina Rifampicina Rifampicina Rifampicina
600mg cada 12 h 600mg cada 12 h 10mg/Kg./12 h
VO*** 2 dias VO 2 dias VO 2 dias
* PSC Penicilina sédica cristalina ** IV Intravenosa *** Via oral
Cuadro 5. Evolucién.
Caso 1 Caso 2 Caso 3 Caso 4
Evolucion clinica Choque séptico Mejoria en Mejoria en Mejoria en
Defuncién 24 horas 24 horas 24 horas

rian segun los reportes de estudios multicéntri-
cos.!! En este estudio, en un solo caso se pudo tipi-
ficar y fue del grupo C; en un caso publicado por
Frias-Salcedo!® en la década pasada, la Neisseria
meningitidis fue no tipificable, por lo que se debe
considerar no sélo el meningococo como emergente,
sino que circulan serotipos y grupos diversos, situa-
cién que debe alertar epidemiolégicamente al médi-
co, para pensar en este agente y, de ser posible, si
las condiciones generales o factores de riesgo del pa-
ciente lo ameritan, hacer la cobertura con vacunas.

La patogenia, el como se origina la enfermedad,
es cuando los gérmenes de la nasofaringe invaden la
circulacién y, a través de ella, causan meningitis;
muchos investigadores no admiten la existencia de
una verdadera “faringitis” meningocéccica previa a la
invasion del torrente circulatorio, que sélo se docu-
menta en 30.4% de los casos.'>!*

158

No se sabe por qué un germen tan virulento
como el meningococo puede unas veces permanecer
confinado en la nasofaringe sin originar enfermedad,
y otras producir infecciones gravisimas. En los adul-
tos, 67% tiene anticuerpos contra el serotipo A, y
86% contra el B; esta suficientemente demostrado
que la posesion de estos anticuerpos, que se ad-
quieren siendo portador de meningococos, protege
contra la infeccién meningocéccica o por reactividad
cruzada con algunas enterobacterias como E. coli,* y
quizé expliquen la prevalencia baja en algunos pai-
ses como México.

La susceptibilidad a las infecciones meningocéc-
cicas de los pacientes con deficiencias genéticas del
complemento esta comprobada; tal predisposicién
familiar se advierte en el sindrome de la deficiencia
de C3, en el de properdina y en la deficiencia homo-
cigética de los componentes terminales C5-8, pero
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no C9, ademas de alteraciones genéticas bastante
demostradas en Africa y otras partes del mundo;
ademas influyen factores de virulencia relacionados
con la misma Neisseria para expresar su agre-
si6n. 2038

El diagnéstico se realiza por tincién. La técnica
mas empleada en bacteriologia sigue siendo la de
Gram, que permite no sélo apreciar las caracteristi-
cas morfolégicas de los microorganismos sino tam-
bién distinguir entre bacterias grampositivas y
gramnegativas; esta diferenciacién es, en ocasiones,
criterio diagnoéstico orientador en 60% de los casos.

El hallazgo de diplococos gramnegativos en esta
tincion no es definitivo, pues algunos gérmenes gram-
positivos, como el neumococo, pueden decolorarse en
exceso y prestarse a confusién, por lo que la correla-
cién clinica y microbioldgica, con los datos del citoqui-
mico, son de gran ayuda para el médico clinico.?**®

El diagnéstico de certeza se basa en el cultivo y la
posterior identificacién del meningococo en sangre,
petequias o liquido cefalorraquideo, aquél consiste
en el aislamiento del agente etiolégico a partir del
producto patolégico, pudiéndose utilizar en bacte-
riologia en medios de cultivo selectivos como el de
agar de Thayer-Martin con toma de muestra de na-
sofaringe con hisopo de alginato de calcio, depen-
diendo fundamentalmente de la orientacién clini-
ca. 18-19,24-26

La coaglutinacién puede detectar al Streptococ-
cus pneumoniaey ala Neisseria meningitidis en 60-
70% de los casos; estas técnicas tienen limitaciones
con respecto a su sensibilidad y también a su espe-
cificidad,®!61%1° que deben valorarse junto con los
datos clinicos y microbiolégicos obtenidos; este es-
tudio puede persistir positivo hasta por semanas
posterior a la recuperacioén clinica y negatividad de
tinciones y cultivos o normalizacién de parametros
de citoquimicos.

La mortalidad, aunque diferente, no ha cambiado
en estudios comparativos a largo plazo, varia desde
6 a 60%, segun se trate de bacteremia con repercu-
siones sistémicas o meningitis;'®2¢ ésta depende de
la virulencia del microorganismo, de la susceptibili-
dad del hospedero, asi como de la gravedad*® del
cuadro clinico con los siguientes datos de alarma:

[S—

. Alteraciones agudas del estado de conciencia.

. Edema cerebral.

3. Datos de septicemia y/o choque o insuficiencia su-
prarrenal aguda.

4. Insuficiencia cardiaca refractaria, es decir, rebel-
de al tratamiento.

5. El tiempo de evolucién, ya que es rapidamente
progresiva.

6. Cuando se acompana de alteraciones neurologi-

cas y convulsivas.

N
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7. La falla organica multiple refractaria por dafno a
suprarrenales.

La mortalidad en este estudio fue de 1/4 y se aso-
ci6 a falla organica multiple, que requirio colocacién
de marcapasos, orointubacién y apoyo inotrépico en
la Unidad de Terapia Intensiva, aunque la positivi-
dad del hemocultivo a otros gérmenes pudieran
orientar a choque téxico, sepsis o que se tratara de
contaminacién o defectos en la toma de la muestra,
pues s6lo fue un cultivo de sangre positivo, pero la
severidad del evento y el desenlace no descartan que
por la obesidad que tuvo la paciente fueran factores
en contra para la letalidad; al no poder demostrarse
ni en sangre ni en necropsia dafo a suprarrenales
que apoyaran al meningococo como causal tnica de
muerte.

TRATAMIENTO

El meningococo es sensible a penicilinas, cefa-
losporinas de tercera generacién y carbapene-
mes.!218.1934.3941 T 5 respuesta a la terapéutica es
evidente por la disminucién de la sintomatologia, la
fiebre en las primeras 48 horas y las modificacio-
nes de los hallazgos en el liquido cefalorraquideo.
La puncién lumbar es indicada para confirmar di-
cha eficacia. En paises donde es prevalente el me-
ningococo, es necesario tener en cuenta la resisten-
cia a las antimicrobianos, méaxime que son
diversas las cepas que circulan, de las que muchas
veces no se sospecha en regiones de baja endemici-
dad, y se manejan con otro tipo de medicamentos,
y al hacerse el diagnéstico se trata de neuroinfeccio-
nes parcialmente tratadas.

El uso de esteroides para el manejo de neuroin-
fecciones se ha discutido durante mucho tiempo,
pero se ha observado que las complicaciones, las
secuelas y la mejoria clinica son evidentes en multi-
ples estudios, ademas de reducir la mortalidad,
como se ha demostrado en metaanalisis su utili-
dad; en tres de los casos de esta investigacién si se
usaron con buenos resultados.!:9:14-18.25-30.42.44-50

La mortalidad en meningitis meningocéccica es
menor de 5%; en casos de muerte subita se ha en-
contrado la bacteria del serogrupo A y B en diferen-
tes 6rganos; cuando la enfermedad es invasiva, la
mortalidad puede ser fulminante y las tasas de ésta
son mayores de 70%, ya que su espectro clinico es
multifactorial e impredecible.

La quimioprofilaxis se basa en Rifampicina, 5%
21.50 Ceftriaxona®! y Ciprofloxacina;®* se da a contac-
tos estrechos y tiene por objeto disminuir el namero
de portadores y abatir el riesgo de epidemias, mas
que el contagio por contacto directo, incluso se debe
dar a los pacientes con cuadro clinico al término del
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tratamiento de las infecciones para abatir la posibi-
lidad de que queden como portadores.

Actualmente se encuentran disponibles vacunas
con la posibilidad de proteccién contra algunos se-
rotipos o grupos de meningococos, no contra todos,
y con seguridad y eficacia variable,>*¢° pero si parti-
mos de la base de que todo lo que se pueda prevenir
debe hacerse en zonas o ante riesgos de epidemias,
hay que considerar su uso como en la poblacién mi-
litar en paises endémicos.

En México, la vigilancia de este problema emer-
gente es importante, ya que ha condicionado alertas
epidemiolégicas en poblaciones cerradas en los ulti-
mos afos ante el incremento de casos de infeccio-
nes, en especial la meningitis, por lo que la informa-
cién, seguimiento y normatividad deben ser
congruentes con las novedades clinicas y modifica-
ciones de los patrones de presentacién de las infec-
ciones en todo el mundo.
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