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Resumen La meningitis bacteriana aguda tiene una mortalidad mundial de 135 000 casos/afio. En Argentina
la incidencia anual en los ultimos 12 afios fue 5.5/100 000 habitantes. Aproximadamente el 20% de
los pacientes presentan secuelas neuroldgicas que son mas frecuentes en mayores de 60 afios. Nuestro objetivo
fue determinar las caracteristicas clinicas, las etiologias mas frecuentes y la evolucién de mayores de 60 afios
con meningitis atendidos en el Hospital de Clinicas José de San Martin. Se realizé un estudio descriptivo retros-
pectivo basado en la revision de historias clinicas desde el ano 2003 al 2013, donde se utilizaron como criterios
de inclusion pacientes mayores de 60 afos, con clinica sugestiva de meningitis bacteriana aguda, adquirida en
la comunidad, con diagnéstico microbioldgico de LCR o con alta sospecha de meningitis bacteriana (pleocitosis
> 2000 leucocitos/mm?, proteinas > 220 mg/dl, glucorraquia < 34 mg/dl, indice glucorraquia/glucemia < 0.23).
Se excluyeron los casos de meningitis TBC, nosocomiales, postquirdrgicos y otras meningitis no bacterianas. Se
seleccionaron 69 pacientes, 45 (65%) mujeres, la edad promedio fue de 78 + 10.6 afios. Solo el 40% presentd
la triada clinica clasica de la meningitis (rigidez de nuca, fiebre y alteracion del sensorio). El 52% desarrolld
gérmenes en el LCR, siendo el mas frecuente el Streptococcus pneumoniae presente en el 47% de los casos.
La letalidad fue del 41%. Todos los casos por Staphylococcus aureus meticilino-sensible fallecieron. Solo 24
(35%) ingresaron a terapia intensiva. Las principales secuelas presentadas fueron déficit motor (12%) y pérdida
de audicion (5%).
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Abstract Community acquired bacterial meningitis in patients over 60. Acute bacterial meningitis has a global
mortality rate of 135 000 cases per year. In Argentina over the last 12 years, the annual incidence
rate has been 5.5/100 000. About 20% of patients present neurological sequelae, which are more common in
patients aged 60 or older. Our objective here is to determine the clinical characteristics, the most common causes
and to measure evolution in patients over 60 years old diagnosed with meningitis and treated at the Hospital de
Clinicas José de San Martin. This is a retrospective study based on a review of medical records from 2003 to
2013 that takes into account patients older than 60 who were diagnosed with acute bacterial meningitis acquired
in the community by a microbiological diagnosis of CSF or those included due to a high suspicion of bacterial
meningitis (pleocitosis > 2000 cells/mm?, proteins > 220 mg/dl, glycorrhachia < 34 mg/dl, glycorrhachia/glucose
index < 0.23). Cases of TB meningitis, nosocomial, postoperative and other nonbacterial meningitis were ex-
cluded. Sixty nine patients were included, 45 (65%) were women with an average age of 78 + 10.6 years. Only
40% had the triad of classical meningitis symptoms (stiff neck, fever and altered mental status). In 52% of the
patients germs developed in the CSF, the most frequent being Streptococcus pneumoniae present in 47% of
cases. Lethality rate was 41%, all of them by methicillin-sensitive Staphylococcus aureus. Only 24 (35%) cases
were admitted into intensive care. The main sequelae present were motor disorders (12%) and hearing loss (5%).
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La meningitis es la inflamacion de las meninges y el
espacio subaracnoideo con afeccion del liquido cefalo-
rraquideo (LCR). Aunque los nifios y adolescentes son
las victimas mas vulnerables, los mayores de 60 afos
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son muy susceptibles a las infecciones meningeas. Los
principales causantes de meningitis bacteriana aguda
(MBA) adquirida en la comunidad son el Streptococcus
pneumoniae en aproximadamente el 70% de los casos,
Listeria monocytogenesen 20%, Neisseria meningitidis y
Haemophilus influenzae en 4%".

La MBA tiene una incidencia mundial estimada de 1.2
millones de casos al afio, de los cuales 135 000 mueren?.
En la Argentina la tasa anual en los ultimos 12 afios fue de
5.5 casos por 100 000 habitantes, y durante el afio 2012,
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segun el total de notificaciones al Sistema Nacional de
Vigilancia de la Salud, se notificaron 312 casos, de ellos
105 mayores de 65 afos para todo el paisy 18 casos en
la ciudad auténoma de Buenos Aires®*.

La triada clinica clasica de la MBA es fiebre, rigidez
de nuca y alteracion del sensorio, aunque un numero
considerable de pacientes no tienen estos sintomas y la
mayoria solo presentan 2 de ellos®®.

Las infecciones neurolégicas tienen implicancias
graves, que pueden dejar secuelas irreversibles e inca-
pacidad definitiva y constituyen una de las 10 primeras
causas de mortalidad de origen infeccioso a nivel mundial.
Hasta el 30% de los pacientes presentan algun tipo de
secuela neuroldgica y la letalidad o la posibilidad de se-
cuelas depende en gran medida del patégeno causante
y de la edad del paciente, siendo muy alta en los grupos
etarios extremos de la vida®’. La supervivencia depende
fundamentalmente de la deteccion precoz para instaurar
inmediatamente el tratamiento especifico. Dado que el
cuadro es muy grave, no se puede esperar a los resulta-
dos del cultivo del LCR, que puede tardar varios dias, por
lo que se suele establecer el tratamiento antibiético segun
la bacteria que con mayor probabilidad esté causando
el cuadro, basandose en la edad del paciente. La MBA
no tratada es mortal en casi todos los casos y aunque la
mortalidad disminuyd durante las ultimas décadas, aun
con tratamiento, llega hasta un 22% en adultos mayores
de 65 anos’. El objetivo del presente estudio es establecer
las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de la MBA
en este grupo etario en nuestro hospital.

Materiales y métodos

El presente es un estudio descriptivo retrospectivo que eva-
lua las caracteristicas clinico-epidemiolégicas de MBA en
pacientes que fueron atendidos en el Hospital Escuela José
de San Martin (HCJSM) dependiente de la Universidad de
Buenos Aires, durante el periodo del 1 de enero del 2003 al
31 de diciembre del 2013.

Se efectud una revisién de historias clinicas de acuerdo
a los diagndsticos de la Clasificacion Internacional de Enfer-
medades, décima edicion (CIE-10%), a partir de la base de
datos del servicio de estadistica del HCJSM. Se incluyeron
todas las historias clinicas que cumplieron los siguientes
criterios de inclusion: diagndstico clinico de MBA adquirida
en la comunidad en mayores de 60 afios y cultivos positivos
en LCR. Se incluyeron también los casos con LCR estériles
pero con alta sospecha de meningitis, que cumplian criterios
de inflamacion meningea cuando uno o mas de los siguientes
parametros estaba presente: concentracion de glucosa por
debajo de 34 mg/dl, indice de glucorraquia/glucemia < 0.23,
concentracion de proteina por encima de 220 mg/dl o recuento
de leucocitos por encima de 2000/mm? &1°. También se definié
como meningitis aséptica aquellos casos en los cuales no
hubo rescate de gérmenes, pero tuvieron clinica compatible
con meningitis™: 2,

Se excluyeron los casos de meningitis tuberculosa, noso-
comiales, postquirdrgicas y no bacterianas.

Se disefi6 un formulario estandarizado en el cual se regis-
traron las siguientes variables: sexo, edad, dias de interna-
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cion, sintomas previos al momento de la consulta, examen fisi-
co, factores asociados al cuidado de la salud, comorbilidades,
antecedente de antibidticos recibidos en la ultima semana,
andlisis de laboratorio al ingreso, LCR y cultivos, neuroima-
genes, tratamiento, complicaciones, secuelas y letalidad.

Se definié el diagndstico de MBA confirmada a todos los
pacientes con cuadro clinico que presentara dos o mas de
los siguientes signos y sintomas sugestivos de meningitis:
fiebre, cefalea, somnolencia, alteraciones del sensorio, crisis
convulsivas, vomitos, rigidez de nuca y signos de Kernig y/o
Brudzinski o cultivo positivo para los gérmenes causales.

Los casos de MBA fueron definidos como probables cuan-
do el LCR tenia criterios de inflamaciéon meningea, sin detec-
cion de gérmenes pero con clinica sugestiva de meningitis.

Se establecié la distribucidon de frecuencias, célculo de
promedio, valor minimo, valor maximo, media aritmética,
desviacion estandar, letalidad y mortalidad

El andlisis de datos y el procesamiento estadistico se efec-
tuaron con el programa estadistico“SPSS version 22(SPSS
Inc. Chicago, IL)".

Resultados

Durante el periodo de realizacion del estudio fueron
internados 115 288 personas de diversos grupos etarios
debido a diferentes enfermedades; de ellas, 384 corres-
pondieron a pacientes de 60 y mas afos con sospecha
de meningitis. Un total de 69 casos cumplieron con los
criterios de inclusion, con edad media de 78 + 10.6 (60-98)
anos, predominando las mujeres con 45 (65%) casos con
una relacién 1.8:1 con respecto a los varones.

Durante el periodo estudiado de 2003 a 2013, se diag-
nosticaron 6 casos de MBA por 10 000 internados. El valor
mas alto fue en 2005 con 11 casos por 10 000 pacientes
(Fig. 1). En 2006 y 2009 se presento igual nimero (9) y
descendié en el Ultimo afio a 2 casos.

De acuerdo con los registros de las historias clinicas,
la duracion media de los sintomas antes del ingreso fue
de 5 dias en 49 (71%) de los pacientes. Se encontraron
33 pacientes (48%) con MBA probable y 36 (52%) con
MBA confirmada. Los signos y sintomas clinicos de MBA
confirmada y probable se muestran en la Tabla 1. Se
encontré foco infeccioso previo en 42 pacientes (60%),
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Fig. 1.— Casos/10 000 internados por afio de MBA en pacien-
tes mayores de 60 afios. HCJSM, 2003 al 2013
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TABLA 1.— Signos y sintomas mas frecuentes de meningitis
bacteriana aguda (MBA) confirmada y probable

Signos y sintomas MBA confirmada  MBA probable

n=235 n =34
Signos meningeos
Rigidez de nuca 19 17
Kernig 6 9
Brudzinski 4 8
Otros signos
Déficit motor 5 3
Oftalmoparesia 2 _
Afasia 3 _
Sintomas
Alteracion de estado 32 30
de conciencia
Fiebre 22 21
Cefalea 7 10
Convulsion 6 9
Vémito 6 4
Triada de MBA* 14 14

*Triada de MBA: fiebre, rigidez de nuca y alteracion del estado de
conciencia

siendo las principales causas la infeccion de piel y tejidos
blandos en 10 (14%), respiratorio en 9 (13%), seguido
de otitis media y sinusitis en 8 (12%), foco urinario en 7
(10%); en 6 (9%) se observaron 2 0 mas focos infecciosos
de los mencionados. Se observé sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica(SIRS) en 47 (68%) casos' ',

Se detectaron comorbilidades como inmuno depre-
sion en 21 (30%) casos, internacion en geriatricos en 13
(18%), internacion previa en el ultimo mes en 10 (14%) y
utilizacién de catéteres incluyendo sondas vesicales en 6
(8%). El sitio de internacion fue sala general en 45 (65%).

El andlisis de sangre al ingreso mostré leucocitosis
en 49 (71%) con un promedio de 14760 + 9500/mms3,
hiponatremia en 24 (35%), hipocalemia en 9 (13%) y la
glucemia promedio fue de 150 mg + 85/dl. El trastorno del
estado acido basico de mayor frecuencia fue la alcalosis
respiratoria en 23 casos (33%). En el 20% de los casos
se hall¢ alteracion de las pruebas de coagulacion, altera-
ciones del tiempo de protrombina en 20 (37%) y tiempo
parcial de tromboplastina en 14 (26%), quienes ademas
presentaban signos de SIRS.

Los hallazgos de LCR fueron en 27 (39%) aspecto cris-
tal de roca, en 20 (29%) turbio, en 9 (13%) xantocrémico
y sin registro encontrados en 13 (19%); pleocitosis con
un promedio de 1057 (5-20 000) células, con predominio
de neutrdfilos en 76% (3-100), las proteinas con valores
medios de 173 mg/dl (2-1098) con hiperproteinorraquia
en 51 (74%), la glucorraquia de 41 (1-154) con hipogluco-
rraquia (< 34 mg/dl) en 26 (38%) e indice de glucorraquia/
glucemia < 0.23 en 41 (59%). (Tabla 2).
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El cultivo de Streptococcus pneumoniae (SPn) se
observé en 47%, mientras que la Listeria monocytogenes
(LM), Pseudomonas aeruginosa (PA), Staphylococcus
aureus meticilino-sensible (SAMS) y Staphylococcus
meticilino-resistente (SAMR) presentaron una distribu-
cion igual a 3 (8%) casos cada uno. Otros gérmenes
incluyeron el Streptococcus viridans 2 (5%), Staphylo-
coccus coagulasa negativa 2 (5%) y en un solo caso
(8%) se cultivd Neisseria meningitidis. La identificacion
virolégica no pudo ser realizada dado que en el centro
de investigacion se carece de metodologia de PCR para
este fin. Se realiz6é un andlisis de los resultados segun
los principales gérmenes aislados como se muestra
en la Tabla 2. El 39% tuvo hemocultivos positivos y de
los 36 cultivos de LCR que fueron positivos, 53% tuvo
crecimiento del mismo germen tanto en sangre como
en LCR. Para los casos de Staphylococcus aureus
meticilino-sensible todos tuvieron relevo microbiolégico
en los dos tipos de muestras y para el Staphylococcus
aureus meticilino-resistente fueron en dos casos de tres.
Del total de cultivos de LCR negativos, solo 6 (17%)
habian recibido tratamiento antibiético previo durante
la ultima semana debido a otros focos infecciosos, prin-
cipalmente respiratorios, urinarios y cutaneos. De los
cultivos en LCR positivos se observé que los gérmenes
eran sensibles a penicilina en 29 (80%) casos. Todos
los pacientes recibieron como tratamiento antimicrobiano
empirico inicial ceftriaxona asociado a ampicilina y el
40% recibié dexametasona.

A todos se les realizé una tomografia computarizada
de cerebro (TC) sin contraste al ingreso, encontrandose
anormal en el 20% de los casos. Algunos hallazgos ob-
servados fueron hidrocefalia, isquemia y realce meningeo
en 6% cada uno.

Las complicaciones principales encontradas fueron:
insuficiencia respiratoria en 5 casos, convulsiones en 5,
sepsis en 2, hiponatremia e insuficiencia renal aguda un
caso cada uno.

En relacién con el egreso de los pacientes, el tiempo
de internacion fue de 2 a 102 dias, con un promedio de 20
dias y una letalidad de 41% (28 casos), con una media de
19 + 16 dias (2-77). La tasa de mortalidad encontrada fue
de 24 casos por cada 100 000 pacientes ingresados en
el periodo de estudio. En el presente estudio la letalidad
observada por SPn fue de 6/17; para otros gérmenes
fue menor el nimero de casos. (Tabla 2).

De los 24 (35%) casos ingresados a la unidad de te-
rapia intensiva fallecieron 15/24, y de los 45 ingresados
a sala general 13/45.

El numero de pacientes fallecidos, con internacién
previa antes del ingreso fue 5, residentes en geriatrico
6, presencia de catéteres recientes 1 y con inmunode-
presién que incluyé antecedentes oncolégicos y que
recibian medicamentos antineoplésicos o corticoides fue
de 9 (Tabla 3).
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TABLA 2.— Caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de la MBA adquirida en la
comunidad en pacientes mayores de 60 afos segun los principales gérmenes aislados

Caracteristicas SP LM SAMS SAMR
n n n n

Gérmenes* aislados en LCR (Positivos) 17 3 3 3

Sexo

Femenino 10 3 1 2

Masculino 7 - 2

Sitio de Internacion:

Sala General 8 2 1

uTI* 8 1 3 2

Antibidtico recibido en la ultima semana 10 3 1 3

Foco infeccioso previo 11 1 3 2

Piel y tejidos blandos 2 - 2 -

Respiratorio 2 -

ORL*** 4 - - -

Estudio de LCR#

Pleocitosis (> 5 cél/mm?) 17 3 3 3

Hiperproteinorraquia(>50 mg/dl) 13 2 3 2

Indice Glucemia/glucorraquia <0.23 17 3 2 1

Complicaciones:

Insuficiencia respiratoria 3 - 1 1

Convulsiones 3 1 - 1

Sepsis 2 - 1 -

Letalidad 6 1 3 2

*Gérmenes aislados: SPn Streptococcus pneumoniae, LM Listeria monocytogenes, SAMS
Staphylococcus aureus meticilino sensible, SAMR Staphylococcus aureus meticilino resistente. **UTI:
Unidad de terapia intensiva. ***ORL: otorrinolaringoldgico, LCRé: Liquido cefalorraquideo.

TABLA 3.— Comparacion de letalidad en casos de MBA
adquirida en la comunidad en pacientes mayores de 60
afios con factores asociados al cuidado de la salud

Factores asociados al cuidado n =50 Fallecio
de la salud

Internacién en el ultimo mes 10 5
Residente en geriatrico 13 6
Catéteres recientes 6 1
Inmunodepresion 21 9
Discusion

Los Centros de Control y Prevencion (CDC) en EE.UU.
evaluaron la vigilancia epidemioldgica de la meningitis
en una poblacion de aproximadamente 17 millones de
habitantes desde 1998 hasta 2003, encontrando que la
tasa de mortalidad era mas alta entre los adultos mayores
de 65 afos (28% comparado con 15% en la poblacion
general). La vacuna antineumocdcica conjugada (PCV7)
fue introducida en el afo 2000 y en los resultados se ob-

servo que la incidencia de meningitis descendid de 1.9 a
1.5 casos por 100 000, en el mismo periodo de estudio’®.
En nuestro estudio no se obtuvieron datos de vacunacion.
En los ultimos 10 afos, como hallazgo importante se
encontré aumento significativo de los casos en nuestro
hospital hasta el afilo 2005 con descenso progresivo en
los afios siguientes.

En la meningitis aguda con evolucion de horas a dias
y menor a 4 semanas, la mayoria de los casos son de
etiologia bacteriana o viral, aunque estos ultimos con
menor frecuencia''. En el afio 2005 hubo un incremento
de meningoencefalitis en Argentina, informandose una
incidencia de 10.0/100 000 habitantes?. Los autores no
pudieron encontrar estudios de las MBA en mayores de
60 anos de edad en nuestra poblacion, lo que originé el
presente trabajo.

La incidencia del SPn se mantiene alta (47%); Thigpen
y col., en un estudio de vigilancia epidemioldgica, obser-
varon que el patdégeno mas comun fue el SPn (70%) en
mayores de 65 afos’.

Los antibidticos recibidos antes del ingreso por otras
causas infecciosas, tienden a tener efectos minimos sobre
los resultados de citologia y quimica; asi un germen,con
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la posible excepcion de meningococo'” '8, todavia puede
ser cultivado del LCR en la mayoria de los pacientes hasta
varias horas después de la administracion de antibiéticos.

Se encontré en este estudio que el 40% de casos
presentaron la triada de MBA, similar a lo observado por
Diederik y col. en un estudio de 696 casos, que fue del
44%". Ademas de los hallazgos clasicos, las convulsio-
nes se producen en aproximadamente el 20-30% de los
casos y se asocian con un peor pronostico??2, En nuestro
estudio, 15 (22%) casos presentaron convulsiones y de
estos fallecieron ocho.

Algunos antecedentes asociados al cuidado de la salud
pueden ser causa de morbilidad y letalidad®. En este
estudio la letalidad verificada en pacientes con factores
asociados al cuidado de la salud no demostré incremento
comparada con casos sin estos factores (Tabla 3).

Los pacientes con sospecha de meningitis también
deben ser interrogados sobre otros factores predispo-
nentes. La frecuencia de focos infecciosos subyacentes
en pacientes con MBA se ilustra en una serie de 696
pacientes de paises de Africa subsahariana. Casi la mi-
tad tenia una condicién predisponente incluyendo otitis
o sinusitis (25%), neumonia (12%) '* 24, En este estudio,
los pacientes presentaban foco infeccioso previo como
otitis y sinusitis(12%) e infecciones respiratorias (13%).

El estudio con imagenes es importante en la evalua-
cion de la meningitis en busca de hallazgos anormales.
Hasbun y col., en un estudio prospectivo de 301 pacien-
tes con sospecha de meningitis, sometidos a tomografia
computarizada, encontraron que el 24% tenia un hallazgo
anormal®, similar a lo encontrado en nuestro estudio.

El 30% desarrolla secuelas a largo plazo que incluyen
pérdida de audicion y otros déficits focales neurolégicos*
1%, Nuestro estudio no logré establecer secuelas por falta
de seguimiento, aunque se encontré en los 41 sobrevi-
vientes de este estudio déficit motor en cinco e hipoacusia
en dos, durante la internacion.

La meningitis por SPn se asocia a una mortalidad
superior al 10%2% 27, En nuestro estudio se observé una
letalidad mayor en relacion con la bibliografia.

Aproximadamente la mitad de los pacientes recibieron
corticoides al inicio del tratamiento. La administracion
intravenosa temprana de dexametasona ha demostrado
disminuir la morbimortalidad en pacientes con MBA. La
mortalidad de meningitis por neumococo disminuy6 de
30% a 20% después del inicio de dexametasona y redujo
la tasa de pérdida de audicion de 22% a 12% (Brouwer
y col.)?®.

Se recomienda el manejo inicial en unidad de terapia
intensiva, a fin de reconocer cambios en el estado de
conciencia, insuficiencia respiratoria, estado electrolitico,
vigilar nuevos signos neuroldgicos, evaluar la posibilidad
de crisis convulsivas, al igual que en los casos que requie-
ran cuidado en estado critico como sépsis* 2.
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En conclusion, los resultados obtenidos por este traba-
jo ponen en evidencia algunos aspectos epidemioldgicos
y clinicos que aportan un analisis de la situacion de la
meningitis en poblacién mayor de 60 afos. La letalidad
es alta, aun sin factores asociados al cuidado de la salud,
donde no se encontré relacion. El germen con mayor
letalidad corresponde al SAMS que alcanzé 3/3. Al ser el
SPn el germen prevalente se debe ampliar la cobertura
de la vacuna antineumocdcica que es obligatoria en esta
poblacién en riesgo.
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