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Caso Clinico

* Hombre de 18 afios, previamente sano.

® Antecedente de viaje a Sudafrica y posteriormente realizo un
tour por Chad, donde estuvo conviviendo con comunidades
rurales.

e Acude 3 dias posterior a su regreso por: Fiebre y
desorientacion

* Exploracion Fisica
e TA:110/70, FC:80, FR:12, TC:38

° Rigidez de nuca




Caso clinico

* Se realiza puncion lumbar con los siguientes resultados:
® Glucosa: 30 (glucosa central:90)
® Leucocitos:200 80% PMN

® Proteinas 60 mg/ dl




Caso clinico

® Se realiza hemocultivos y cultivo de Ll'quido cefaloraquideo
® Se inicia tratamiento con ceftriaxona 2 g/ 12 hr

e El paciente desarrolla lesiones purpﬁricas en extremidades y
fallece a las 6 horas

® Se reporta a las autoridades sanitarias y se inicia profilaxis a
contactos cercanos




Infecciones del SNC
MENINGITIS




Meningitis

® Primera descripci(')n de

meningococcemia 1806

° Meningitis bacteriana

considerada fatal

NEJM 2004:351;18 /




s

-

Mortalidad a lo largo de la historia

Case Fatality Rate (%)

100

S0

B

T

(=18 b

50—

40—

30~

20—

10

S PPRELFT ORI e

— M. meningitidis
H. influerzae

I::. T T T T T T T T T T
1910 1920 1830 1940 1950 196a0 1970 1930 L1990 2000
Preumacoccal  Penicillin Third-generation
Treatment for @i S e LT systermically cephalosparin
5. pneumoniae + intrathecalliy ]
- 1 Third-ge neration
- Sulfonamides Pernicillin in “meningeal doses ™ cephalosporin +

Treatment for
H. imfluenzae

Treatment for
M. mraningitidis

WAPCO MTryCin

L 1 | T ] L, 1
H. infleenzoe Chicramphenicol Third-generaticn
antiserurm cephalosporin
Sulfonarmides Arnpicillin
M. rremingiticis FPenicillin {ampicillin) +third-generation
antiserum cephalasparin

Sulfonamides




Epidemiologia

® §. pneumoniae y N. meningitidjs >80%

® Mediana de edad de 9 meses a 25 anos

® Incidencia de 4-6 casos/ 100,000 adultos

N Engl J Med 2006;354:44-53/.
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Epidemiologia Enfermedad Invasora Meningococica (EIM)

e EU:
® 1400-3000 casos anuales de EMI
® Incidencia anual: 0.5 - 1.1 / 100 000 habitantes
® Tasa de letalidad 10 — 14%

® Secuelas: amputaciones, cicatrices cutaneas, discapacidades neurologicas, perdida

de la audicion

V4
® Africa sub-sahariana

® Incidencia anual: 500 -1 000/ 100 000 habitantes

Curr Opin Ped 2006;18:58-63

/
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Distribucion de casos nuevos de meningitis por Neisseria meningitidis por

Episodios / 100, 000 habitantes
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Curr Opin Pediatr 2006;18:58-63/
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Distribucion de casos nuevos de meningitis por Neisseria meningitidis por

grupo de edad en México, 2003-2007

Incidencia*

™

Total
2003 78
2000 56
2005 58
2006 60
2000 72

0.08

0.05

0.05

0.06

0.07

>1 ‘ 1-4 ‘ 5-14 ‘ 15-19 ‘ >20
17 11 9 17
9 11 7 25
12 15 11 14
18 12 13 15
27 17 38 13

Incidencia 1/100,000

-
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nuarios de Morbilidad. Direccion General de Epidemiologia. Secretaria de Salud, México. 2003-2007
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Patogénesis

® Colonizacion de nasofaringe
¢ Circulacion
e Sobrevivir mecanismos de defensa

¢ Invadir BHE

o Replicarse en espacio subaracnoideo

\ Ihe Joutnal of Infectious Diseases 200 185(Sunal 21522534
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Infeccion bacteriana

Bacteremia, infeccion
Focal cercana al SNC

Invasion del espacio
subaracnoideo,
multiplicacion bacteriana

Inflamacion del espacio
Subaracnoideo, liberacion
TNFelL1,2,6y8,

liberacion de derivados
lipidicos (Tx)
| 1
Migracion 1 Permeabilidad de Activacion de factores
leucocitaria barrera hemato- tisulares y cascada
encefalica de la coagulacion
Apoptosis | 1
neuronal - Edema vasogé[ico Trombosis
Edema microvascular
citotoxico y vasculitis
1 Resistencia Necrosis J_ Edema
al flujo de neuronal [citotoxico
LCR
l
Edema
instersticial

Lancet Neuraol 2004; 3: '—';A—,6%




. Etiologia

Grupo de edad

Microorganismo probable

Neonatal (< 1 mes)

Estreptococo del grupo B, E. coli
Neumococo
Listeria monocytogenes

1-23 meses

Neumococo
Meningococo
Haemophilus influenzae

2-18 anos

Meningococo
Neumococo
H. influenzae

19 — 59 anos

Neumococo
Meningococo
H. influenzae

> 60 anos

Neumococo
L. Monocytogenes

K sintomas

L. Monocytdgenes considerar antecedente de consumo de productos lacteos o diarrea previo al inicio de

/




Manifestaciones clinicas
¢ Fiebre
© Rigidez de nuca

S:44%

® Alteracion del estado de alerta

N Engl J Med 2004;351:1849-595




Manifestaciones clinicas

® Fiebre

° Rigidez de nuca

90%

® Alteracion del estado de alerta

2 Stx
® Cefalea

N Engl J Med 2004;351:1849-595
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Diagnostico

® Hemocultivos

® Puncion Lumbar ( Cultivo+:70-85%)

N Engl J Med 2006;355:e12/




Puncion Lumbar

e Evaluar la presi(')n de apertura

® 40% presion de apertura >20 cm/H20

® Asociado a:

® Disminucion de edo de alerta

* No peor pron(')stico

N Engl J Med 2006;354:44-53

/
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Estudio del LCR

Predominio

Eti0|0g la Aspecto Leucocitos celular Glucosa Proteinas
Normal Agua de roca 1-2 ; > 60 % < 400
Bacteriana Turbio > 500 PMN <20 > 1000
Viral Agua de roca < 500 Linfocitos NI Variable
Tuberculosis | Xantocrémico < 500 Linfocitos 15 - 30 > 500

-




Tincion de Gram

® S:60-90%
e E: 297%

Sensibilidad por unidades formadoras de colonias en LCR

° 10° UFC/ml 25%
* 10*10° UFC/ml 60%
e >10° UFC/ml 7%

1 Clin Microbiol 1984: 19:187-90
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Microorganismo y Sensibilidad de la

tincion de Gram

Streptococcus pneumoniae
Haemophilus influenzae
Neisseria meningitidis
Bacilos Gram negativos

Listeria monocytogenes

Antibiotico previo

90%
86%
75%
50%

30%

~20%

Clin Microbiol Rev 1992;: 5:130—45/
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Aglutinacion




Aglutinacion

® Polisacaridos Capsulares

® 78%— 100% H. influenzae b
® 67%—-100% S§. pneumoniae

® 69%—-100% Streptococcus agalactiae
® 50%—-93% Nmenjngitidis




Aglutinacion
® 901 muestras de LCR

® No modificacion de tx

o Util en pacientes que han sido tratados

Clinical Infectious Diseases 2004: 39:1267-84
J Pediatr 1994; 125:235-8. /
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Citoquimico
Glucosa

® Glucosa LCR <40 mg/dl

® Glucosa LCR/Serica 0.4

S:50%—60%

S:80% E:98%




Complicaciones de la PL

® Incremento de presi(')n

e Evolucion desfavorable / 48 hrs

® Herniacion

Ann Intern Med 1986:; 104:840-8.

/
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Complicaciones de la PL

e 301 Adultos

® Indicaciones para realizar TAC previo a PL

Mo. oF PATIENTS

ToTaL Mo. WITH ABNCRMAL
Base-LiNE CHARACTERISTIC oF PATIENTS Finpings on CT Risk RaTio (95% Cl P VaLue
Age =60 yr 42 27 4.3 (29-64 <0001
Immunocompromised staret 70 24 1.8 (1.1-2.8) 0.01
History of CMN5 discaset 25 20 4.8 (3.3-09) =0.001
Setzure within 1 whk before presencation 21 13 3.2(2.1-5.1 = 0.001
Meurologic findings
Abnormal level of consciousness 44 24 33(2.2-44) = 0.001
Inability to answer two questions correctly 49 28 3B (2.5-5.8) = 0.001
Inability to follow two commands correctly 40 25 39 (26-59) =< 0.001
Gaze palsy 7 o 2ile-54) 0.003
Abnormal visual fields 7 & 4.0 (2759 = 0.001
Fadal palsvy 10 10 49 (38-6.3) = 0.001
Arm drift 25 18 4.0 (27-5.8) = 0.001
Leg drift 34 24 4.4 (30-65 <0001
Abnormal language§ 44 28 4.3 (2.9-06.5) =<0.001

k N Engl J Med 2001; 345:1727—33/.




Tratamiento

s EMERGENCIA NEUROLOGICA

* NUNCA RETRASAR EL
TRATAMIENTO




Tiempo de administracion de
antibioticos y prondstico

® Ingreso a Urgencias y administracion de antibioticos

® 4 horas
° peor pronostico
® > 6 horas 2 Mayor mortalidad RIP

e TAC previo a PL

® Transferir al paciente

J Infect 1995: 30: 89-94.

\_ . 3EmergMed 2001; 21:387-92/



¢ Qué tratamiento?




Microorganism. susceptibilty

Standard therapy

Altemative therapies

SITBpIOC0CCYS pneumaniae
Peniclin MIC
<01 ugiml
01-1.0 gginl”
=) ) wrnl

Cefotaxime or caftriaone
MIC 21.0 gyl

Nelssena meningiids
Periclin MIC
<01 ugil
0.1-1.0 y/ml

Periicilin G or ampicilin

Third-generation cephalosporin’

Vancomycin plus & third-generation
cephalosporin™

Vancomycin plus & third-generation
cephalosporin®

Fenicllin G or ampicilln
Third-generation cephalosporin’

Third-generation cephalosporin * chloramphenico

Cefepme (B meropenern (B
Fiuoroguinolong? (2]

F|ur::n:qL|i|'|r;:|r;:r1e-'j Bl

Third-generation cephalosparin * chioramphenicol
Chloramphenical fuoroquinclone, merapenem




Listaria monocytogenes

Armpicillin or penicilln G°

Trimethoprim-sulfamethoxazole. meropenam (-

Straptococcus agakctiae

Arpicilin or penicilln G*

Third-generation cephalosponin® (-1l

Escherichia coll and
other Enterobacteriaceas®

Thirc-genertion caphalosporin (A

Aztreanam, fluoroquinclone, meropenem, trimeathoprin:
sulfamethaxazole, ampicilin

Psaudomanas aeniginoss®

Cefapirne” or ceftazidime” (A

Aatreonam " ciprofloxacin " mercpenem”

Haemaphilus influenzae
B-Lactamase negative

B-Lactamase positive

Arnpicilin

Thirc-generation cephalosporin (4-)

Thirchgeneration cephalosporin * cafepime, chlor
amphenical, fluoroguinclone

Cefepime (A) chloramphenical, fluoroquinalone

Stanhviococcus aureus
Methicilin suscaptible
Methicilin resistant

Nafeilin or oxacillin
\.fanmm*;r:inf

Vancomycin, meropenem (Bl
Trimethoprim-sulfamethoxazole, Inezold (-1

Staphviococcus epidamidls

Vancomycin'

Linezolid (B-/11

Enterococcus species
Arnpicillin susceptible
Arnpicillin resistant

Arnpicillin and vancarmycin resistant

Ampicilin plus gentamicin
Vancomycin plus gentamicin
Linazolid (Bl




Vancomicina

e NO SE Recomienda para el tratamiento de meningitis de neumococos susceptible a
penicﬂina o) cefalosporinas

® Cepas con alta resistencia a cefalosporinas o penicilina combinar con
cefalosporina de 3a generaci(')n

® Mantener niveles séricos: 15-20 mg/ ml

* Sino responde: administracion intratecal




Duracion del tratamiento

Microorganismo Duracion de tratamiento
Newssana menmngiticis 7
Haemophilus nfiuenzae 7
Streptococcus pnaumaoniae 10-14
Streptococcus agalactiae 14-21
Aerobic gram-negative bacilli® 21
Listena maonocytogenas =21

\ y - g1967_ad



Sobrevida y Esteroides

B Definite Bacterial Meningitis

1.00—
Dexamethasone
.05 — 1
| I
=3
< 0904 p_om —\_\—I_‘
o
Flacebo
_%- 0.85
2 a0
D.T-‘E;r.r
0.00— T T T T I 1
] 5 10 15 20 25 30
Days since Randomization
Mao. at Risk
Cexamethasons 143 145 135 135 113G 135 135
Placebao 157 144 143 142 142 139 139

N Engl J Med 2007;357:2431-M




Indicaciones de esteroides
Dexametasona

* Sospecha de Neumococo
® 0.15mg/kg c/6h
® 24 dias
® 10-20 min antes de la 1a dosis de Abx

® Enfermedad moderada- grave ECG:11

® Gram: diplococos Gram positivos o cultivos +

\ y - g1967_ad



cCuando repetir la PL?
® 48 horas

* No respuesta clinica
® Dexametasona

® Bacilos gram negativos




Complicaciones

e > 2.3 dias de tratamiento
® Hiponatremia

e (risis convulsivas

® Empiema

® Abscesos cerebrales

NEJM 2006;354:44-53

/




PREVENCION




Quimioprofilaxis

 Todos los contactos en 7 dias previos a la identificacion del caso
indice

* Contactos cercano (Intradomiciliarios)
* Contactos Escolares
* Guarderias ( incluyendo Personal )

* Personal de salud: Contacto estrecho

WWW.Wh0.0/rg/




Quimioprofilaxis

° Rifampicina
® Menos de 1 mes Smg/k dosis cada 12 hrs por dos dias

® Mayores de 1 mes 10 mg/K (600 mg) cada 12 hrs por dos dias

e Eficacia 72 -90%

Www.who.org/




Quimioprofilaxis

¢ Ceftriaxona
® Menores de 15 anos 125 mg/ IM

® Mayores de 15 anos 250 mg / IM
* Dosis UNICA

e Eficacia 97%

WWW.Who.org/




Quimioprofilaxis

o Ciproﬂoxacina

e Solo en mayores de 18 anos

* 500 mg / VO
* Dosis UNICA

e Eficacia 90 a 95%

Www.who.org/




