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Objetivos

Analizar la incidencia, etiologia, factores riesgo y evolu-
cion de las meningitis neonatales de transmision vertical y
nosocomial durante un periodo de 2 afios.

Pacientes y métodos

Se estudiaron de manera prospectiva las meningitis neo-
natales diagnosticadas en 28 hospitales integrados en el
Grupo de Hospitales Castrillo desde el 1 de enero de
1997 hasta el 31 de diciembre de 1998. Se considerdo me-
ningitis microbiolégicamente probada cuando el cultivo
de liquido cefalorraquideo (LCR) fue positivo para bacte-
rias, virus u hongos; meningitis probable cuando el cultivo
de LCR fue negativo y el hemocultivo positivo y meningitis
no probada cuando ambos cultivos fueron negativos.

Resultados

Durante el periodo de estudio se recogieron 151 menin-
gitis, de las cuales 84 fueron de transmision vertical y
67 de transmision nosocomial.

La meningitis vertical tuvo una incidencia de 0,51 %o re-
cién nacidos vivos, siendo mas frecuente en los recién na-
cidos de muy bajo peso. En 66 casos (78,6 %) se diagnosti-
¢c6 meningitis microbiologicamente probada. En el 46,4 %
de los casos no se objetivo ningin factor riesgo. Strepto-
coccus agalactiae betahemolitico del grupo B (EGB) fue
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responsable del 48,5 % de las meningitis probadas y Es-
cherichia coli del 18,2%. En el 69,7 % de los casos se com-
probo hemocultivo positivo coincidente. La mortalidad
global fue del 8,3 %, siendo superior en los menores de
1.500 g (33,3 % frente a 4,2% en nifios = 1.500 g). Presen-
taron secuelas el 13 % de los supervivientes.

La incidencia de meningitis nosocomial fue de 0,20 % in-
gresos, siendo también mas frecuente en los recién naci-
dos de muy bajo peso. Se diagnosticé meningitis probada
en 49 casos (73,1 %). E1 62,7 % de los casos presentaron
dos o mas factores de riesgo. E. coli fue responsable del
26,5% y S. epidermidis del 24,5 %. Se comprobo hemocul-
tivo positivo coincidente en el 55 % de los casos. La morta-
lidad fue del 19,4 %, siendo superior en los de peso infe-
rior a 1.500 g. Se objetivaron secuelas en el 18,5 % de los
supervivientes.

Conclusiones

La incidencia, mortalidad y secuelas de la meningitis
neonatal en nuestro pais fueron similares a las comunica-
das en trabajos significativos recientes. Los microorga-
nismos aislados mas frecuentemente fueron EGB en las
meningitis verticales y E. coli y S. epidermidis en las noso-
comiales. La diferenciacion entre meningitis vertical y no-
socomial parece ser adecuada, pues su epidemiologia es
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distinta, lo que implica una actitud terapéutica diferente. El
elevado porcentaje de hemocultivo positivo coincidente
aboga por la realizacion de puncion lumbar siempre que
se sospeche infeccion sistémica en el periodo neonatal.

Palabras clave:

Neonato. Meningitis. Transmision vertical. Transmision
nosocomial. Sepsis neonatal. Puncion lumbar. Streptococ-
cus agalactiae.

NEONATAL MENINGITIS. EPIDEMIOLOGICAL
STUDY OF THE GRUPO DE HOSPITALES CASTRILLO

Objectives

A prospective multicenter study was designed to assess
the incidence, etiology, risk factors and outcomes of verti-
cally transmitted and nosocomial meningitis in neonates
over a two-year period.

Patients and methods

Cases of neonatal meningitis diagnosed between Ja-
nuary 1, 1997 and December 31, 1998 in the neonatology
departments of 28 acute-care hospitals in Spain (“Grupo
de Hospitales Castrillo”) were prospectively studied. Bac-
teriological meningitis was considered confirmed when
cerebrospinal fluid culture (CSF) was positive for bacte-
ria, virus or fungi, probable when CSF culture was negati-
ve but blood culture was positive, and unconfirmed when
both cultures were negative.

Results

During the study period, 151 cases of meningitis were
diagnosed. Transmission was vertical in 84 cases and no-
socomial in 67. The incidence of vertically transmitted
meningitis was 0.51 %o of live births, and was significantly
higher in very low birth weight (VLBW) infants. Confir-
med bacteriological meningitis was diagnosed in 66 pa-
tients (78.6%). No risk factors were identified in 46.4 % of
the patients. Group B Streptococcus (agalactiae) was iso-
lated in 48.5 % of cases of confirmed meningitis and Es-
cherichia coli was isolated in 18.2 %. In 69.7 % of cases
the results of blood culture were in agreement with those
of CSF culture. The overall mortality rate was 8.3 %; morta-
lity was significantly higher in VLBW infants (33.3 % vs
4.2% in infants weighing = 1,500 g). Thirteen percent of
survivors had sequelae.

The incidence of meningitis of nosocomial transmission
was 0.2 % of admissions and was more frequent in VLBW
infants. Confirmed bacteriological meningitis was diagno-
sed in 49 patients (73.1%). Two or more risk factors were
present in 62.7 % of patients. E. coli was isolated in 26.5 %
of cases of nosocomial meningitis and Staphylococcus epi-
dermidis was isolated in 24.5 %. In 55 % of patients the re-
sults of blood culture agreed with those of CSF culture. The
overall mortality rate was 19.4 %. Mortality was signifi-
cantly higher in VLBW infants and 18.5 % of survivors sho-
wed sequelae.

Conclusions
The incidence, mortality and sequelae of neonatal me-
ningitis in Spain were similar to those reported in recent

studies. The most commonly isolated pathogens were
group B Streptococcus in vertically transmitted meningitis
and E. coli and S. epidermidis in nosocomial meningitis.
We believe the distinction between vertical and nosoco-
mial meningitis to be appropriate because the epidemio-
logy of these diseases is different, which implies a diffe-
rent therapeutic approach. The high percentage of
positive blood cultures indicates the need to include lum-
bar puncture whenever systemic infection is suspected in
the neonatal period.

Key words:

Newborn. Meningitis. Vertical transmission. Nosocomial
transmission. Neonatal sepsis. Lumbar puncture. Strepto-
coccus agalactiae.

INTRODUCCION

Se entiende por meningitis neonatal la situacién clinica
caracterizada por signos y sintomas de infeccion sistémi-
ca y alteraciones en el liquido cefalorraquideo (LCR) indi-
cativas de inflamacion meningea (aumento de leucocitos
y proteinas y disminucion de glucosa), sin que sea indis-
pensable el aislamiento de microorganismos!.

Si bien las sepsis y meningitis neonatales suelen estu-
diarse de manera conjunta por tener una epidemiologia
y una sintomatologia similares, el diagnostico, el pronos-
tico y el tratamiento de las meningitis tienen unas carac-
teristicas particulares que hacen conveniente su estudio
de manera individualizada.

Al igual que las sepsis, la mayoria de los autores clasi-
fican las meningitis neonatales, segin la edad al inicio
de la sintomatologia, en meningitis de comienzo precoz,
cuando las manifestaciones clinicas se inician en los pri-
meros 3-7 dias de vida®* y que habitualmente son pro-
ducidas por microorganismos procedentes del tracto va-
ginal materno (transmision vertical) y en meningitis de
comienzo tardio, que se inician después de los primeros
4-7 dias, y que casi siempre estin producidas por patoge-
nos procedentes del entorno hospitalario o familiar
(transmision nosocomial o comunitaria)>>. Otros autores
prefieren clasificar las infecciones neonatales segtn el
mecanismo de transmision en verticales y nosocomia-
les/comunitarias, con independencia de la edad al inicio
de los sintomas, teniendo en cuenta que son infecciones de
epidemiologia, etiologia y tratamiento diferentes®.

La incidencia de meningitis es mayor en el periodo
neonatal que en ninguna otra época de la vida, siendo
mas frecuente en la primera semana’. Se considera que se
asocia a sepsis bacterianas en el 20-25% de éstas>®. En la
bibliografia consultada se estima una frecuencia de me-
ningitis neonatal que oscila entre el 0,2-1 %o recién naci-
dos vivos? 12,

En los Gltimos anos, los microorganismos mas frecuen-
temente responsables de meningitis de comienzo precoz
son el estreptococo betahemolitico del grupo B (EGB),
Escherichia coliy Listeria monocytogenes, aislandose con
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mucha menor frecuencia algunos bacilos gramnegativos
(Klebsiella pneumoniae, Proteus spp., Pseudomonas spp.,
etc.)?101314 En las meningitis de comienzo tardio predo-
minan los gramnegativos (E. coli, K. pneumoniae, Entero-
bacter spp., Pseudomonas spp., etc.), y entre los grampo-
sitivos destacan Staphylococcus aureusy S. epidermidis’.

La mortalidad de la meningitis neonatal sigue siendo
elevada, a pesar de los progresos en su diagnostico y tra-
tamiento, y oscila entre el 10 y el 30%!>10, siendo mayor
en los recién nacidos de muy bajo peso!!.

Teniendo en cuenta la clasificacion de las infecciones
neonatales seglin el mecanismo de transmision en verti-
cales y nosocomiales®, los 28 servicios de neonatologia
integrantes del Grupo de Hospitales Castrillo realizaron
un estudio prospectivo con el fin de determinar la inci-
dencia, etiologia y evolucion de las meningitis neonatales
en Espana.

PACIENTES Y METODOS

El estudio se realiz6 de manera prospectiva y se exten-
di6 cronolégicamente desde el 1 de enero de 1997 al
31 de diciembre de 1998, y participaron en él 28 servicios
de neonatologia pertenecientes al Grupo de Hospitales
Castrillo. En conjunto, estos hospitales atienden aproxima-
damente a una quinta parte de los recién nacidos vivos de
Espafia y a una quinta parte de los ingresos neonatales.

Antes de iniciar el estudio se consensuaron, entre los
representantes de los diferentes hospitales, los criterios
que debian reunir los pacientes para ser incluidos en el
mismo.

Para aceptar un caso como meningitis tenia que cum-
plir las siguientes premisas: sintomatologia y datos de la-
boratorio compatibles con infeccion sistémica (recuento
leucocitario anormal y/o proteina C reactiva > 10 mg/117)
y alteraciones en el LCR indicativas de inflamacién me-
ningea. Para la interpretacion de los hallazgos en el LCR
se utilizaron como valores de referencia los publicados
por Sarff et al'® en 1976 y Bonadio et al' en 1992, consi-
derando valores indicativos de inflamacion meningea los
siguientes: namero de leucocitos, > 30/mm3; proteino-
rraquia > 150 mg/dl; glucorraquia < 50 mg/dl; glucosa
LCR/glucosa sérica X 100 = 50.

Una vez realizado el diagnostico y a partir de los resul-
tados del analisis microbiologico se considerd meningitis
microbiologicamente probada cuando el cultivo del LCR
era positivo para bacterias, virus u hongos; meningitis
microbiologicamente probable cuando el cultivo del LCR
era negativo y el hemocultivo positivo y meningitis mi-
crobiolégicamente no probada cuando ambos cultivos
eran negativos.

Cuando la clinica se iniciaba en los primeros 3 dias de
vida la meningitis se considerd de transmision vertical, y
GUnicamente se aceptaba de transmision nosocomial si se
aislaba el mismo microorganismo en otros recién nacidos,
en el personal sanitario o en material de diagnostico y/o
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tratamiento en contacto con el neonato en los primeros
dias de vida. La incidencia para este tipo de meningitis
se refiri6 al nimero de recién nacidos vivos. Cuando las
manifestaciones clinicas se iniciaban después de las 72 h
de vida se considerd de transmision nosocomial y sélo
se aceptaba como de transmisién vertical cuando se ais-
laba el patogeno tipico (EGB, E. coli, L. monocytogenes,
etc.), existian factores riesgo de transmision vertical?? y/o
se aislaba el mismo microorganismo en el frotis vaginal
materno. La incidencia de las meningitis nosocomiales se
refirié al nimero de recién nacidos ingresados.

Para considerar la meningitis como causa de muerte del
paciente ésta tenia que producirse en el curso de la in-
feccion en ausencia de otro proceso que hubiera podido
causarla, o cuando, en caso de realizar estudio necropsi-
co, el patdlogo considerara la infeccion meningea la cau-
sa de la muerte.

La tipificacion de las secuelas (hidrocefalia, retraso mo-
tor, epilepsia, déficit auditivos o visuales, etc.) la realizod
cada servicio segln sus criterios diagnosticos y se acordd
aceptar como validos los resultados ofrecidos por cada
hospital.

Para cada caso se completaba un protocolo que incluia
los siguientes datos: peso, edad gestacional, sexo, edad al
inicio de los sintomas, factores de riesgo previos a la me-
ningitis (fiebre intraparto, rotura prolongada de membra-
nas, parto prematuro espontineo, corioamnionitis, hipo-
xia intraparto, infeccion urinaria y frotis vaginal materno
positivo, en caso de meningitis vertical®, y catéter veno-
so central, alimentacion parenteral, ventilacion mecanica,
antibioticoterapia, cirugia previa y sepsis previa, cuando
se trataba de meningitis nosocomial>19), cultivo de LCR,
hemocultivo, sintomatologia con convulsiones, evolucion
(curacion, muerte, secuelas) y en caso de secuelas debia
indicarse de qué tipo. Cada hospital envio los protocolos
al final de cada ano, incluyendo namero de recién naci-
dos vivos totales, nimero de recién nacidos vivos de me-
nos de 1.500 g, nimero de ingresos totales y nimero de
ingresos en menores de 1.500 g.

La informacion se recogié en una base de datos y se
analiz6 con el conjunto de programas informaticos que
constituyen el Statistical Package for social Sciences
(SPSS) en su version 8.0 para el sistema operativo Win-
dows 95°®.

Las variables cualitativas se describieron como propor-
cion (en porcentaje) y las variables cuantitativas se des-
cribieron como media y desviacion estindar o media con
el intervalo de confianza del 95%. Para comparar varia-
bles cualitativas se utilizé la prueba de la chi cuadrado
(x? o la prueba exacta bilateral de Fisher. Las variables
numeéricas se compararon mediante el test de la t de Stu-
dent o la prueba U de Mann-Whitney.

Se consideraron estadisticamente significativas las dife-
rencias que tuvieran una probabilidad aleatoria con un
valor de p < 0,05.
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TABLA 1. Incidencia, tipo de meningitis y factores

TABLA 2. Etiologia de la meningitis vertical probada

de riesgo de la meningitis vertical (n = 66)
Recién Patogenos Numero de casos (%)
Recién nacidos con ~ Namero —
Incidencia nacidos meningitis de casos Grampositivos 43 (65,1
(%o nacidos (%) EGB 32 (48,5)
vivos) Streptococcus epidermidis 1(1,5)
Enterococcus faecalis 23,0
. "
Teizl 165282 EH05D Listeria monocytogenes 1(1,5)
Peso < 1.500 g 1.946 12 (6,17)* Otros 7 (10,6)
Peso = 1.500 g 163.336 72 (0,44)* Gramnegativos 21 (31,8)
Tipo de meningitis Escherichia coli 12 (18,2)
Meningitis probada 66 (78,6) Klebsiella spp. 4(6,0)
Meningitis probable 8 (9,5 Enterobacter spp. 1(15)
Meningitis no probada 10 (11,9) Otros 4(6,0)
Factores de riesgo Enterovirus 26,0
Sexo varon 45 (53,6) EGB: estreptococo betahemolitico del grupo B.
Prematuridad 24 (28,6)
<2500 g 24 (28,6)
Parto prematuro espontineo 17 (20,2)
Fiebre intraparto 16 (19,0) TABLA 3. Mortalidad y secuelas de la meningitis vertical
Rotura prematura de membranas 12 (14,3) : ‘
Coteammmianins 10 (11,9) Variable Numero de casos (%)
Elgomp 6G.D Muerte 7/84 (8,3)
Infeccion urinaria 3 (3,6) Peso < 1.500 g 4/12 (33,3)*
Ningun factor de riesgo 39 (46,4) Peso = 1,500 g 3/72 (4.2)
*p < 0,001 entre recién nacidos de menos de 1.500 g y de mids de 1.500 g. Muerte seglin microorganismo
EGB 3/32 (9,4
Escherichia coli 1/12 (8,3)
RESULTADOS Secuelas (%) 10/77 (13)
Se diagnosticaron 84 casos de meningitis de transmi- <1500 g 3/ 2 (37,5
. . . . . >1.
sion vertical sobre un total de 165.282 recién nacidos vi- 15008 UAASD,
vos (0,51 %o), siendo la incidencia superior, con diferen- Clotullieines (00 16/84 (19)
s Muerte 1/16 (6,2)
cia significativa, en los de menos de 1.500 g que en los de Secuelas 5/15 (33.3)"

peso superior. El diagnostico fue meningitis microbiologi-
camente probada en 66 casos, probable en 8 pacientes y
no probada en 10 casos (tabla 1). La edad media al inicio
de las manifestaciones clinicas fue de 57 h, aunque 14 ca-
sos (16,7%) comenzaron después de las 72 h de vida. Los
factores de riesgo observados se resumen en la tabla 1,
siendo lo mas destacable el hecho de que en el 46,4 %
de los casos no se constatd ninguno. Se realizo cultivo
de frotis vaginal materno en 40 casos, que fue positivo en
26 (65%) y destacd EGB que se aislo en 17.

Dentro de la etiologia de las meningitis probadas pre-
dominaron los patogenos grampositivos, entre los que
destacaba EGB (48,5 %). Entre los gramnegativos el mds
frecuente fue E. coli (tabla 2). Doce meningitis (diez por
EGB y dos por E. coli) comenzaron después de las 72 h
de vida y en 46 pacientes (69,7 %) se constat6 hemoculti-
vo positivo coincidente, siendo la concordancia del 84 %
para EGB y del 67% para E. coli.

De las 8 meningitis probables, se aisl6 EGB en el he-
mocultivo en 5 casos (62,5%) y E. coli, Haemophilus in-
Sluenzae y L. monocytogenes en uno. Un caso de menin-
gitis probable a EGB y otro de meningitis no probada
comenzaron después de las 72 h.

La mortalidad observada fue del 8,3%, siendo superior
en los recién nacidos de muy bajo peso que en los de

*p < 0,01 entre recién nacidos de menos de 1.500 g y los de mds de 1.500 g.
*p < 0,05 entre pacientes con y sin convulsiones.
EGB: estreptococo betahemolitico del grupo B.

peso superior, con diferencia significativa. Por patdgenos,
la mortalidad fue similar en las meningitis a EGB y en las
debidas a E. coli (tabla 3). El resto de los fallecimientos
ocurrieron en meningitis a Pseudomonas spp., Entero-
bacter spp. y Morganella morgagnii.

Diez nifios (13 % de los supervivientes) presentaron
secuelas a corto plazo: hidrocefalia en 4 casos, retraso
motor en cuatro, sordera en uno y epilepsia en uno. Las
secuelas fueron mis frecuentes en los recién nacidos de
muy bajo peso que en los de peso superior. La presencia
de convulsiones no se asocio a mayor mortalidad (6,2%
frente a 8,8%), aunque representé mayor incidencia de
secuelas (33,3% frente a 8,1%; p < 0,05) (tabla 3).

Se compararon las meningitis a EGB frente al resto de
meningitis probadas, y pudo apreciarse que las debidas
a EGB se producian en niflos de mas peso y mayor edad
gestacional, se iniciaban mas tarde y se acompanaban de
hemocultivo positivo con mayor frecuencia. En el resto
de las variables estudiadas no se observo diferencia signi-
ficativa (tabla 4).
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TABLA 4. Meningitis vertical por estreptococo
betahemolitico del grupo B frente al resto
de meningitis verticales probadas

q EGB Resto
Variable (n=32) (n=34) P
Peso (media = DE) 3.124 + 655 2.629 £ 931 < 0,05

Edad gestacional

(media £ DE)

(semanas) 38+28 362%+38 <0,05
Edad de inicio (h)

(IC 95%) 101 (50-151) 33 (18-47) < 0,05
Sexo varon 53,1% 55,9% NS
Ningtn factor de riesgo 59,4% 35,3% NS

Factor de riesgo
mis frecuente RPM (15,6%) PPE (26,5 %) -

Mas de dos factores

de riesgo 9,4% 23,5% NS
Hemocultivo positivo 84,4% 55,9% <0,05
Convulsiones 28,1% 14,7 % NS
Muerte 9,4% 11,8% NS
Secuelas 9,4% 11,8% NS

DE: desviacion estandar; RPM: rotura prolongada de membranas; PPE: parto
prematuro espontaneo; NS: no significativo; EGB: estreptococo betahemolitico
del grupo B.

TABLA 5. Incidencia, tipo de meningitis y factores
de riesgo de la meningitis nosocomial

Meningitis

Recién (% recién e
Incidencia 3 . de casos
nacidos nacidos ©)
ingresados) °
Total 33.703 67 (0,20)*
Peso <1.500 g 2.301 30 (1,30)*
Peso21.500 g 31.402 37 (0,12)*
Tipo de meningitis
Meningitis probada 49 (73,1

Meningitis probable 23,0

Meningitis no probada 16 (23,9)
Factores de riesgo
Sexo varon 35 (52,2)
Prematuridad 41 (61,2)
<2500 g 41 (61,2)
Catéter venoso central 37 (55,2)
Ventilacion mecanica 33 (49,2)
Antibioticoterapia previa 33 (49,2)
Alimentacion parenteral 32 (47,8)
Cirugia previa 14 (20,9)
Sepsis previa 9 (13,4)
Dos o mis factores de riesgo 42 (62,7)

*p < 0,001 entre recién nacidos de menos de 1.500 g y mis de 1.500 g.

Se diagnosticaron 67 casos de meningitis de transmi-
sibn nosocomial sobre un total de 33.703 ingresos
(0,20%), siendo la incidencia mayor, con diferencia sig-
nificativa, en los recién nacidos de muy bajo peso. El
diagnostico fue de meningitis microbiolégicamente pro-
bada en 49 casos, probable en 2 pacientes y no probada
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TABLA 6. Etiologia de la meningitis nosocomial probada

(n = 49)
Patogenos Numero de casos (%)
Grampositivos 18 (36,7)
Staphylococcus epidermidis 12 (24,5)
Enterococcus faecalis 2 (4,1
Otros 48,2
Gramnegativos 22 (44,9
Escherichia coli 13 (26,5)
Klebsiella spp. 5 (10,2)
Enterobacter spp. 1(2,0)
Otros 36,1
Candida spp. 5 (10,2)
Enterovirus 4(82)

en 16 (tabla 5). La edad media al comienzo de los sinto-
mas fue de 18 dias, si bien en 11 nifos (16,4%) se iniciO
entre los 4 y 6 dias de edad. Entre los factores riesgo des-
taco que el 62,7% de los casos presentaban dos o mas y
que esta asociacion y la presencia de catéter venoso cen-
tral se observo con mayor frecuencia en los recién naci-
dos de muy bajo peso (p < 0,001) (tabla 5).

En cuanto a la etiologia de las meningitis probadas, los
grampositivos fueron responsables del 37 %, destacando
S. epidermidis, mientras que entre los gramnegativos
(45 %) predomind E. coli; en 5 casos se aislo Candida
Spp. y en cuatro enterovirus (tabla 6). En los recién naci-
dos de muy bajo peso predominaron S. epidermidis
(p <0,01) y Klebsiella spp. (p < 0,05). Se comprob6 he-
mocultivo coincidente en el 55% de los casos. De las dos
meningitis probables, en una se aislé en el hemocultivo
Enterobacter cloacaey, en la otra, Candida spp.

La mortalidad observada fue del 19,4% (tabla 7), signi-
ficativamente mayor en los recién nacidos de muy bajo
peso que en los de peso superior. En relacion al tipo de
meningitis, la mortalidad fue del 25,4% en las probadas
(12 de 49) y del 6,2% en las no probadas (1 de 106).

Presentaron secuelas el 18,5% de los supervivientes,
siendo éstas hidrocefalia en 5 casos, retraso motor en dos,
epilepsia en dos e hipoacusia/sordera en uno (mis fre-
cuentes en los recién nacidos de muy bajo peso). La pre-
sencia de convulsiones no se asoci6, de manera signifi-
cativa, a mayor mortalidad ni a mayor frecuencia de
secuelas (tabla 7).

Al comparar ambos tipos de meningitis se observo
que las de transmision nosocomial se producen en
ninos de menor peso y menor edad gestacional
(p < 0,001). En cuanto a la etiologia, el EGB se aisl6 tGni-
camente en meningitis vertical. S. epidermidis y Candi-
da spp. predominaron en la nosocomial, mientras que
E. coli tuvo una incidencia similar en ambos tipos de
meningitis. La mortalidad y las secuelas fueron superio-
res en la nosocomial, aunque no de forma significativa
(tabla 8).
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DiscusiON

Diferentes autores consideran que la sepsis bacteriana
se asocia a meningitis en el 20-25% de los casos*%?, pero
no esta suficientemente aclarado por qué en el curso de
una bacteriemia unos pacientes desarrollan meningitis y
otros no. Estudios experimentales postulan que la mag-
nitud del in6culo bacteriano en el torrente circulatorio se
correlaciona con la probabilidad de meningitis'*2°. Tam-
bién se relaciona con las caracteristicas de algunos micro-
organismos y, asi, el antigeno capsular K; de E. coli, es
importante para favorecer la supervivencia del patégeno
en el torrente sanguineo y facilitar el paso de la barrera
hematoencefilica?h?2. Mas del 80% de las meningitis neo-
natales por E. coli estan causadas por cepas portadoras de
este antigeno??. De igual manera se ha senalado la im-
portancia del polisacarido capsular del EGB tipo III como
factor de virulencia en las meningitis de comienzo tardio
por este microorganismo?*,

En nuestro estudio, la incidencia de meningitis vertical
fue de 0,51 %o recién nacidos vivos, siendo superior de
manera significativa en los de muy bajo peso de acuerdo
con lo referido en otros trabajos*?1%12. La mayor inci-
dencia en los recién nacidos de este grupo de peso guar-
da relacién con la mayor inmadurez de su sistema inmu-
noldgico?.

En el 83,3% de las meningitis verticales la sintomatolo-
gia se inici6 durante los primeros 3 dias de vida, siendo
destacable que en 14 casos (16,7 %) los sintomas se ini-
ciaron después de este periodo y de haberse seguido la
clasificacion cronolégica se hubieran incluido entre las
meningitis de comienzo tardio, a pesar de tener una etio-
logia y un mecanismo de transmision diferente.

En relacion con la presencia de factores riesgo de in-
feccion vertical lo mas llamativo fue que en el 46,4% de
los casos no se constatd ninguno, lo que puede tener va-
lor a la hora de establecer una estrategia de prevencion
basada en la presencia de factores riesgo?®?7, pues signi-
ficaria no realizar profilaxis intraparto en casi el 50% de
los casos.

El EGB fue responsable de casi el 50% de las meningi-
tis probadas y se aislé en el hemocultivo del 62,5% de las
probables, siendo E. coli el segundo microorganismo mas
frecuente, lo cual se corresponde con otros estudios?®33,
L. monocytogenes, considerado como el tercer microorga-
nismo en frecuencia213283435 s6lo fue responsable de un
caso de meningitis probada, de manera similar a lo ob-
servado en una serie reciente de nuestro pais3. Algunos
autores atribuyen la disminuciéon de la infeccion por Lis-
teria spp. en los Gltimos anos a la mejoria en el control
de calidad de los alimentos'3. Dos meningitis verticales,
ambas del mismo hospital, fueron producidas por entero-
virus, microorganismo que habitualmente se transmite
por via horizontal, pero que también puede tener trans-
mision vertical®’. Es posible que si todos los hospitales
utilizaran técnicas para aislamiento de virus en LCR, esta

TABLA 7. Mortalidad y secuelas de la meningitis

nosocomial
Variable Numero de casos (%)
Muerte 13/67 (19,4
Peso < 1.500 g 10/30 (33,3)"
Peso > 1.500 g 3/37 (8,1

Muerte segin patogeno
EGB 4/13 (30,8)

Escherichia coli 3/12 (25,0)
Secuelas (%) 10/54 (18,5)
Peso < 1.500 g 5/20 (25,0)
Peso >1.500 g 5/34 (14,7)
Convulsiones (%) 12/67 (17,9)
Muerte 4/12 (33,3)
Secuelas 2/8 (25,0)

*p < 0,05 entre recién nacidos de menos de 1.500 g y de mas de 1.500 g.
EGB: estreptococo betahemolitico del grupo B.

TABLA 8. Meningitis vertical frente a meningitis

nosocomial
Vertical Nosocomial
Variable (n = 84) (n=67)
Peso (g) (media + DE) 2.819 + 848 2.076 £ 1.112*

Recién nacidos < 1.500 g 12 (14,3 %) 30 (44,8%)*

Edad gestacional (semanas)

(media + DE) 37+35 332 +5,6*
Sexo varon 53,6% 52,2%
Convulsiones 19% 17,9%
Mortalidad 8,3% 19,4%
Mortalidad por Escherichia coli 8,3% 30,8%
Secuelas 13% 18,5%
Meningitis probada 66 (78,6 %) 49 (73,1 %)
EGB 32 (48,5%) -

E. coli 12 (18,2%) 13 (26,5%)
Staphylococcus epidermidis 1(1,5%) 12 (24,5%)*
Candida spp. - 5 (10,2%)
Enterovirus 2 (3%) 4 (8,2%)
Meningitis probable 8 (9,5 %) 2 (3%)
Meningitis no probada 10 (11,9%) 16 (23,9 %)

*p < 0,001 entre meningitis vertical y meningitis nosocomial.
EGB: estreptococo betahemolitico del grupo B.

etiologia hubiera sido mas frecuente con la consiguiente
disminucién de las meningitis no probadas.

Un aspecto destacable es la constatacion de hemocul-
tivo positivo coincidente, en el 69,7 % de las meningitis
verticales probadas (84 % en los casos debidos a EGB).
Este hecho apoya la realizacion de puncion lumbar cuan-
do se sospecha sepsis en los primeros dias de vida, as-
pecto cuestionado por algunos autores®s, sobre todo por
las implicaciones terapéuticas que tiene el diagnoéstico
de meningitis.

La mortalidad por meningitis vertical (8,3%) fue inferior
a la que se refiere en la bibliografia, que oscila entre el
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20 y el 35%%10 y fue superior en los recién nacidos de
muy bajo peso, de acuerdo con lo referido por otros au-
tores!0:15:30.36 La mortalidad por EGB (9,4 %) y E. coli
(8,3%) fue menor que la indicada en otros estudios 19333,

Las secuelas por meningitis vertical observadas en
nuestro estudio (13% de los supervivientes) fueron infe-
riores al 20-50% que refieren otros autores!31510.32.3536 g
bien pudieran no ser definitivas ya que el seguimiento
fue inferior a 1 ano.

La presencia de convulsiones se considera un factor de
mal prondstico en la meningitis neonatal®1%-3439 En las
meningitis verticales de nuestro estudio, las convulsiones
no se asociaron a una mayor tasa de mortalidad, pero en
cambio multiplicaron por cuatro el riesgo de secuelas.

La comparacion entre las meningitis a EGB y las res-
tantes mostroé que el peso, la edad gestacional y la edad
en el momento del diagnostico eran superiores, con di-
ferencia significativa, en las estreptococicas, aspecto ya
referido por otros autores>10,

En nuestro estudio la incidencia de meningitis nosoco-
mial fue del 0,2% de los neonatos ingresados y, al igual
que las verticales, fue superior en los de muy bajo peso,
explicable por la mayor inmadurez de su sistema inmu-
nologico y por la mayor exposicion a factores riesgo del
entorno (mas tiempo en cuidados intensivos con mayor
utilizacion de procedimientos invasivos de diagnostico y
tratamiento)1%12, La edad media al inicio fue de 17 dias,
similar en los de muy bajo peso que en los de peso su-
perior, a diferencia de otros autores, que observan un
comienzo mis tardio en prematuros’. Los factores ries-
go mds importantes para adquirir un infeccién nosoco-
mial son la prematuridad y el bajo peso, sexo varén, hos-
pitalizacion prolongada, técnicas invasivas de diagnostico
y tratamiento, presencia de catéteres centrales permanen-
tes y antibioticoterapia de amplio espectro-1%12, En las
meningitis nosocomiales de nuestro estudio, el 62% eran
pretérmino y de bajo peso y se constatd presencia de
dos o mas factores riesgo del entorno en el 63,2% de los
€asos.

Se diagnostic6 meningitis probada en 49 casos (73,1 %)
y entre los patdgenos responsables destacaron E. coli'y
S. epidermidis como cabria esperar, ya que actualmente
son los patégenos mis frecuentemente responsables de
infeccion nosocomial?. El predominio de S. epidermidis
en los recién nacidos de muy bajo peso se explica por la
mayor presencia de catéter invasivo en estos nifios. Se
aislaron 4 enterovirus en dos hospitales del grupo y es
posible que, al igual que en las de transmision vertical, si
se hubiera investigado la presencia de virus en todos los
casos, disminuyeran las meningitis o probadas como ocu-
11i6 en el estudio de Olmedo Diaz et al’® que observaron
que entre los anos 1988 y 1990, que no investigaban vi-
rus, el 32% de las meningitis fueron por patégeno des-
conocido, disminuyendo al 6% entre 1991-1994 en que
investigaban virus sistematicamente. La frecuente consta-
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tacion de hemocultivo positivo al mismo microorganis-
mo indica la necesidad de realizar puncién lumbar ante
toda sospecha de sepsis nosocomial, por las implicacio-
nes terapéuticas que conlleva al precisar antibioticos con
buena difusion en el LCR*3241,

La mortalidad por meningitis nosocomial observada
(19,4%) se encuentra entre el rango del 10-30% que se
estima para esta infeccion!®32 pero es inferior a la referi-
da en otros estudios recientes®*3. Sorprende la elevada
mortalidad en las meningitis a S. epidermidis (25 %) y
Candida spp. (60%), pero se explica por el hecho de que
los 6 pacientes fallecidos eran recién nacidos de muy bajo
peso, cinco de ellos pesaban menos de 1.000 g y tres me-
nos de 750 g.

Las secuelas presentadas por los supervivientes (18,5 %)
fueron importantes y similares a las observadas en otros
trabajos recientes3?3. Harvey et al®! consideran que las
mejoras en el tratamiento de esta infeccion han produci-
do una importante disminuciéon de la mortalidad, pero
con persistencia de un porcentaje elevado de secuelas.

La comparacién entre ambos tipos de meningitis mos-
tr6 que las de transmision nosocomial son mas frecuentes
en recién nacidos mds inmaduros, que estin mas tiempo
ingresados y sometidos a mas factores riesgo de infec-
cion. La etiologia es distinta, predominando en las verti-
cales EGB y en las nosocomiales E. coli, S. epidermidis'y
Candida spp. La mortalidad y las secuelas son también
mis frecuentes en las nosocomiales, aunque no de for-
ma significativa.

Por tltimo, cabe senalar que aunque en la bibliografia
estas infecciones se clasifican segin la edad al inicio de
los sintomas, en meningitis de comienzo precoz y de co-
mienzo tardio®>, nosotros pensamos que esto significa
mezclar meningitis de transmision vertical (en nuestro
estudio, el 16,7 % comenzaron después de las 72 h de
vida) con meningitis nosocomiales (el 16,4% de éstas en
nuestro estudio comenzaron antes del séptimo dia de
vida). Hemos visto que el mecanismo de transmision, la
etiologia, el tipo de recién nacido afectado, el tratamiento
e, incluso, la mortalidad y las secuelas son diferentes y,
por tanto, ello nos afirma en la recomendacion de clasifi-
car las meningitis, al igual que la sepsis neonatal® segin
el mecanismo de transmision y no segun la edad al ini-
cio de la sintomatologia, refiriendo las primeras al nime-
ro de recién nacidos vivos y las segundas al nimero de
ingresos en la unidad.
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