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Guia para el aprendizaje

¢Qué debes repasar antes de leer este
capitulo?

e Conceptos sobre meningitis, encefalitis, examen fisico
neuroldgico, enfoque del paciente critico.

Los objetivos de este capitulo seran:

e Distinguir caracteristicas clinicas de encefalitis y meningitis,
hacer enfoque inicial de neuroinfeccion e instaurar un
tratamiento empirico, dirigido y adyuvante adecuados.

Vineta clinica 1.

Paciente de 24 dias, madre con embarazo controlado, y
resultado de cultivo para estreptococo del grupo B (SGB)
positivo. Recibid 8 dosis de penicilina cristalina durante
el trabajo de parto. Nacimiento a término con ruptura de
membranas de 3 horas, adaptacion neonatal espontanea y
alta temprana. Ingresé por cuadro de 10 horas de irritabilidad,
inapetencia, distension abdominal y fiebre. Paraclinicas
iniciales con hemograma sin alteraciones, proteina C reactiva
(PCR) de 8,4 mg/dL, hemocultivos, urocultivo y coprocultivo
sin crecimiento. Durante la evolucion presentd 2 episodios
de movimientos clénicos en miembros superiores (que no
cedieron con contencion) acompariados de somnolencia
posterior.

¢Cual es la importancia de la
neuroinfeccion neonatal?

Laincidencia oscila entre 0,25y 0,32 por 1.000 nacidos vivos.
Ocurre en 25 % de los neonatos sépticos y ocasionalmente
ocurre de manera aislada. De los bebés con enfermedad
invasiva por SGB, el 5 al 10 % con infecciones de inicio
temprano y aproximadamente el 25 % con infecciones de
inicio tardio, tendran compromiso de sistema nervioso central.

Presentacion clinica

El cuadro es inespecifico con presentacion indistinguible de
una sepsis neonatal. El hallazgo mas comun es inestabilidad
de temperatura (60 %) con fiebre o hipotermia. Los signos
neurologicos pueden incluir irritabilidad (60 %), convulsiones
(20 - 50 %), letargo, hipotonia, ictericia, temblores o
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espasmos. Las convulsiones suelen ser focales y pueden
ser sutiles (chupeteo o desviacion ocular). Puede tener
abombamiento de fontanela sin ser un hallazgo comun (5 %).
Otros hallazgos incluyen intolerancia a la via oral, incapacidad
para alimentarse, hipoactividad, dificultad respiratoria/apnea,
diarrea.

Factores de riesgo

Las inmunoglobulinas maternas no cruzan la placenta antes
de las 32 semanas de gestacion por lo que los neonatos
pretérmino tienen mas riesgo, ademas, en general 1os
neonatos tienen un sistema inmune inmaduro, con habilidad
fagocitica alterada lo que contribuye a la infeccion. Otros
factores incluyen el bajo peso al nacer, corioamnionitis,
colonizacién por SGB, ruptura de membranas >12 horas,
parto traumatico, hipoxia fetal, sindrome de Down.

Etiologia

Las infecciones de inicio temprano (primeras 72 horas de vida
0 6 dias si se aisla SGB) reflejan la transmision vertical de
la flora del tracto genital materno. Las infecciones de inicio
tardio sugieren la colonizacion de la flora materna al recién
nacido o la adquisicion nosocomial/comunitaria como fuente
de infeccion.

El SGB es la causa mas comun, identificada en el 50 % de
todas las meningitis bacterianas. £scherichia colf(E. coli) causa
20 %, y Listeria monocytogeneses la tercera causa con el 5 -
10 %. Otros organismos Gram positivos como £nterococcus,
estafilococos coagulasa negativos, siaphylococcus aureus
pueden presentarse, pero ninguno representa mas del 1 - 4
% de los casos en general.

Diagnostico

Debido a la presentacion inespecifica, ademas de una historia
y examen fisico completos, se debe solicitar hemoleucograma,
hemocultivos, estudios de orina (si tiene >6 dias de edad),
puncion lumbar (PL) con estudios de liquido cefalorraquideo
(LCR) (citoquimico, Gram, cultivo) y segun se requiera,
paneles de deteccion de multiples patdgenos bacterianos y
virales. Es importante tener en cuenta que las caracteristicas
del LCR varfan segun la edad gestacional, la edad cronoldgica
y el peso al nacer. Ademds, la meningitis en neonatos
ocasionalmente puede tener parametros normales en
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LCR (Tabla 1). El aislamiento de un microorganismo en cultivo
de LCR confirma el diagndstico de meningitis; se puede
también hacer diagndstico, aunque la PL se realice posterior

Neuroinfeccion en la edad pediatrica

al inicio de antibidtico, si tenemos hemocultivos positivos y el
LCR obtenido es anormal.

Tabla 1. Caracteristicas del liquido cefalorraquideo (LCR) segiin edad gestacional

Glucosa mg/dl | Proteinas mg/dl | Globulos blancos/ml | Neutrdfilos (%)

Recién nacido 30-120 30 - 150

sano
Meningitis Menor 20
bacteriana
pretérmino
Meningitis Menor 30 >100
bacteriana a

término

>125 - 150

Menos 30 20 - 60 %
Mas 15 >85-90 %
Mas 15 >85-90 %

Adaptado de: Aoariguez L, Oliveros A, Rojas J. Meningitis bacteriana en pediatria. Precop SCF 2018:17{4).13-29. 9 y Fawards
M, Baker C. Bacterial meningitis in the neonate: Clinical features and diagnosis [Uptodate]: Kaplan S; [19 septiembre de 2022,

alciembre 2022,
Tratamiento (ver Tablas 4 y 5)

Meningitis de inicio temprano y de inicio tardio adquirida
en la comunidad: para la mayoria de los recién nacidos, la
terapia empirica inicial es ampicilina mas un aminoglucdsido
(gentamicina o amikacina) mas una cefalosporina de espectro
extendido (cefotaxima, ceftazidima o cefepime).

Meningitis tardia en pacientes hospitalizados: el régimen
empirico consiste en vancomicina mas una cefalosporina de
espectro extendido (cefotaxima, ceftazidima o cefepime).

Nota: la ceftriaxona NO debe usarse en recién nacidos, ya
que puede desplazar Ia bilirrubina de los sitios de unioén a la
albumina.

Viiieta clinica 1 (desenlace)

Se realizd electroencefalograma con hallazgo de crisis
epilépticas, por lo que se solicitd tomografia de craneo (normal),
y puncion lumbar que mostrd LCR con proteinorraquia,

pleocitosis, hipoglucorraquia, y PCR multiple positiva para
SGB. Con este resultado iniciaron penicilina cristalina venosa,
que recibid por 3 semanas.

Vineta clinica 2

Paciente de ocho afos sin antecedentes de importancia,
inicio con cuadro de cefalea, fiebre y vomito. Al ingreso la
encontraron orientada con isocoria normorreactiva, febril,
sin otras alteraciones. Se inici6 manejo de rehidratacion y
control térmico, sin embargo, durante la evolucion presento
irritabilidad, desorientacion con periodos de somnolencia,
Glasgow 12/15,y aparicion de rigidez nucal (Kernig y Brudzinski
positivos). Se realizaron paraclinicos con hemoleucograma
que reportd leucocitosis, neutrofilia, sin anemia, sin alteracion
en hepatograma ni en la funcion renal.

; Cual es la importancia de la meningitis
bacteriana en nifos?

La meningitis bacteriana es un problema de salud publica que
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causa alrededor de 241.000 muertes al afio, y es ademas
causa de multiples complicaciones y de discapacidad a largo
plazo. Para Colombia se ha visto tendencia al aumento de
casos, con una incidencia para el 2015 de 0,56 x 100.000.

Presentacion clinica

Es importante diferenciar entre las entidades ya que esto
impactard en el enfoque, etiologia y tratamiento. La encefalitis
se define como la inflamacion del parénquima cerebral y las
caracteristicas clinicas incluyen estado mental alterado que
dura al menos 24 horas (alteracion de la conciencia tanto de
nivel como de contenido, letargo, comportamiento inusual),
convulsiones y/o signos neuroldgicos focales; mientras que la
meningitis es la inflamacion de las meninges y se manifiesta
con fiebre, dolor de cabeza, nduseas, vomitos, fotofobia y
rigidez en el cuello.

e | actante

Clinica: semejantes a las manifestaciones en neonatos.
Presentan vomito, hipoalimentacion, diarrea, dificultad
respiratoria, irritabilidad, somnolencia, convulsiones (20 - 50
%). La rigidez de nuca es infrecuente, y puede encontrarse
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rigidez espinal.

Examen fisico: pacientes inconsolables o letdrgicos con
pobre tono, fontanela abombada/tensa, llenado capilar lento,
dificultad respiratoria. Se debe medir el perimetro cefalico
diario para la deteccion de hipertension intracraneana.

¢ Nifios mayores

Clinica: historia progresiva de fiebre, cefalea, letargo,
fotofobia, vomito, dolor de espalda y rigidez de nuca (en
mayor de 12 meses). El 20 % pueden presentar convulsiones.

Examen fisico: generalmente irritable o letargico. Los signos
meningeos se manifiestan como rigidez de nuca con signos
de Kernig y Brudzinski (positivos en 60 - 80 %) (Figura 1).
Se debe evaluar el posible aumento de presion intracraneana
(papiledema, diplopia, pardlisis de nervios craneales, triada de
Cushing) y seguimiento al estado de conciencia con la escala
de Glasgow.

Nota: Los hallazgos cutdneos (petequias y purpura) son
caracteristicos, pero no exclusivos de las producidas por /.
meningitiais, y ademas son de presentacion tardia. (Figura 2).

Figura 1. Signos de Kernig y Brudzinski.

S

Tomada de: Mehndiratia M, Nayak R, Garg H, Kumar M, Pandey S. Appraisal of Kernig's and Bruadzinski's Sign in meningitis. Ann

Indian Acad Neurol. 2012, 15(4).287-288.
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Figura 2. Hallazgos cutaneos (petequias
y purpura)

Tomada de: Juaelsohn R, Marshall GS. The Burden of infant
Meningococcal Disease in the United States. J Pedliatric Infect
Dis Soc. 2012 Mar; 7(1).64-73.

Neuroinfeccion en la edad pediatrica

Factores de riesgo

En esta poblacion, se describen como factores de riesgo la
pobreza, malnutricion, asistencia a guarderias, asplenia,
inmunodeficiencias  primarias 0 adquiridas, anemia
drepanocitica, implantes cocleares, fistulas de LCR,
infecciones de tracto respiratorio, exposicion a meningococo 0
meningitis por zaemaophilus influenzae(Hib), trauma encefalico
penetrante, inmunizaciones incompletas. No se debe olvidar
que en la adolescencia/adultez joven, hay un nuevo pico de
infeccion por meningococo y se debe sospechar.

Etiologia

Se presenta frecuentemente por diseminacion hematdgena
de los microorganismos desde un foco de infeccion a
distancia. La presencia del patdgeno en nasofaringe es la
principal causa que precede la meningitis. A continuacion, se
presentan los patdgenos mas comunes segun la edad:

e 1 -3 meses: S agalactiae (60 %), £ colf (20 - 30 %), S.
pneumoniae (1 - 4 %)y N. meningitidis (1 - 3 %).

e 3 meses - 3 aiios: V. meningitidis (34 %), S. pneumoniae
(45 %), S. agalactiae (11 %).

e 3 - 10 afios: . meningitidis (32 %), S. pneumoniae (47
%).

e 10 - 19 afios: V. meningitidis (55 %), S. pneumoniae (21
%), 0tros (26 %).

Diagndstico

Requiere una historia clinica, y exploracion fisica completas.
Las pruebas complementarias incluirdn hemograma,
reactantes de fase aguda, glucosa, electrolitos, funcion renal,
pruebas de coagulacion, hemocultivos y neuroimagenes
segun requiera. En el hemograma encontraremos leucocitosis,
neutrofilia, elevacion de reactantes de fase aguda, coagulopatia
(infrecuente, especialmente en  meningococcemia), Y
hemocultivos positivos (50 - 75 %).

Todosrequieren puncionlumbar pararealizar citoquimico, Gram
y cultivo de LCR, a menos de que exista contraindicacion para
su realizacion. Los hallazgos de pleocitosis, proteinorraquia y
glucorraquia son sugestivos de meningitis bacteriana.
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(Tabla 2). Se debe considerar realizar PCR/paneles
bacterianos en LCR (sensibilidad 86 - 100 % y especificidad
92 - 100 %), segun las caracteristicas del paciente.

Las contraindicaciones de PL son: inestabilidad
hemodinamica, infeccion en la zona de puncion, plaquetas
<50.000/mm3 o coagulopatia. Si presenta signos de
aumento de presion intracraneana (PIC) o focalizacion
neuroldgica, requiere neuroimagen (tomografia de craneo
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simple, ecografia transfontanelar) antes de realizar la puncion.
No debe retrasarse el inicio de antibiéticos en los pacientes
con contraindicacion para puncion lumbar.

Se considerara requerimiento de neuroimagenes adicionales si
se sospechan complicaciones (abscesos), presenta deterioro
neuroldgico importante, tiene historia de neurocirugia reciente
0 trauma.

Tabla 2. Caracteristicas de liquido cefalorraquideo (LCR) segun patégeno

Glucosa mg/dl | Proteinas mg/dl | Gldbulos blancos/ml | Neutrdfilos (%)

Nifio sano 40 - 80 20 - 40 Menos 6 ninguno
Meningitis Menor 40 Mas 50 - 100 Mas 1.000 >85-90 %
bacteriana
Meningitis Menor 30 Mas 100 100 - 500 Predominio
tuberculosa linfocitario
Meningitis normal 50 - 100 5-500 Predominio
Vv virica linfocitario
(enterovirus
puede tener
neutrofilos al
inicio)
Meningitis 10-40 Mas de 100 5-500 linfocitario
fungica

Adaptado de: Rodriguez L, Oliveros A, Rojas J. Meningitis bacteriana en peadiatria. Frecop SCF y Tellez Gonzalez C, Reyes Dominguez
S, Sanchiz Cardenas S, Collado Caparros JF: Meningitis bacteriana aguaa. Frotoc diagn ter pediatr. 2021,1:611-25.

Tratamiento

e Es una emergencia médica, sin tratamiento la
mortalidad es del 100 %

Se debe aplicar un enfoque ordenado del ABCDE, asegurar
adecuada ventilacion y oxigenacion (intubacion si tiene estatus
convulsivo o Glasgow menor de 8), reanimacion hidrica si 1o

requiere. Vigilar complicaciones graves como hipotension,
infarto cerebral, convulsiones, aumento de la PIC. Mantener
evaluacion neurologica frecuente, medir perimetro cefalico
(si tiene fontanela abierta), iniciar terapia para hipertension
intracraneana (manitol, solucién salina hipertonica), y tratar
las convulsiones con medicamentos estandar (fenitoina-
fenobarbital).
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e Tratamiento antibiético empirico (Tabla 3) y cambiar
segun aislamiento en cultivos (Tabla 4 y 5)

e Otros:

Dexametasona: 0,6 mg/kg/dia en 4 dosis durante 2 - 4 dias;
que debe administrarse antes o junto a la primera dosis de
antibidtico (solo en meningitis por Hib y neumococo), ya que
Su uso se asocia a disminucion de secuelas neuroldgicas,
especialmente sordera.

Aislamiento por gotas hasta completar 24 horas de
tratamiento antibidtico efectivo (Meningococo y Hib).

Puncién lumbar de control: falta de respuesta en 48 h de
tratamiento, y a las 24 - 48 h de tratamiento en pacientes con
aislamiento de bacilos Gram negativos.

Tabla 3. Tratamiento empirico por edades

Paciente Microorganismos para cubrir

Mayores de 1 mes S. pneumoniae, N.

meningitidis, E. coli, SGB

inmunocomprometidos  S. pneumoniae, N.

meningitidis, E. coli, L.

Neuroinfeccion en la edad pediatrica

e Quimioprofilaxis: idealmente en primeras 24 horas del
contacto

Meningococo: contacto intimo, familiares o0 expuestos a
secreciones orales. Se realiza con rifampicina asi: Adultos:
600 mg cada 12 horas por 2 dias; menores de 1 mes, 5 mg/
kg cada 12 horas por 2 dias; mayores de 1 mes, 10 mg/kg
cada 12 horas por 2 dias.

Hib: profilaxis con rifampicina a personas residentes del
mismo domicilio, que han pasado minimo 4 horas de los
Ultimos 5 dias con el paciente, inmunocomprometidos y
contactos menores de 4 afios, asi: adultos 600 mg dia por 4
dias; menores de 1 mes, 10 mg/kg/dia por 4 dias; mayores
de 1 mes, 20 mg/kg/dia por 4 dias.

Tratamiento antibidtico empirico

Vancomicina + Cefalosporina de
tercera generacion (ceftriaxona o
ceftazidima)

Vancomicina + ampicilina +
cefepime 0 meropenem

monocytogenes, salmonella
spp, bacilos gram negativos.

Trauma de cabeza o
cirugia de cabeza
Gram negativos

Staphylococcus (aureus o
coaqulasa negativo), bacilos

Vancomicina +
cefepime/ceftazidima/meropenem

Adaptado de: Roariguez L, Oliveros A, Rojas J. Meningitis bacteriana en peadiatria. Precap SCP

Duracion del tratamiento

Se realiza segun el aislamiento: Neumococo (10 - 14 dias),
Meningococo (7 dias), Listeria (>21 dias), SGB (14 - 21 dias),
H. influenzae tipo b (7 dias), Bacilos Gram negativos (14 - 21
dias), S aureus/ epidermidis (3 - 6 semanas), sin identificacion
(10 - 14 dias).
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Tabla 4. Tratamiento dirigido segun patégeno aislado

Microorganismo/susceptibilidad | Terapia empirica

Neumococo

MIC penicilina

Menor 0,06 ug/ml Penicilina G o0 ampicilina

0,12 - 1 ug/ml Cefalosporina de tercera generacion

Mayor 1 ug/ml Vancomicina + cefalosporina de tercera generacion

Meningococo

MIC penicilina
Menor 0,1 ug/ml Penicilina G o ampicilina
0,1 -1 ug/ml Cefalosporina de tercera generacion

Listeria M o SGB Ampicilina o penicilina G

E coli y enterobacterias Cefalosporina de tercera generacion

Betalactamasa positivo Cefalosporina de tercera generacion
Betalactamasa negativo Ampicilina

S. aureus SAMR: Vancomicina, SAMS: oxacilina

SARM: Siaphylococcus aureus resistente a meticiling, SAMS: Staphylococcus aureus meticilino-sensible. Datos tomados ae.
Roadriguez L, Oliveros A, Rojas J. Meningitis bacteriana en peadiatria. Precop SCF
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Tabla 5: Dosificacion de antibidticos y antivirales comiinmente usados

Aciclovir Neonatos: a. 1 menor de 14 dias: 20 mg/kg/dosis
a. Menores de 1 kg IV, cada 12 h.
b.De 1-2kg a. 2 de 15-28 dias: 20 mg/kg/dosis 1V,
c. Mayor de 2 kg cada 8 h.
b. 1 menor de 7 dias: 20 mg/kg/dosis IV,
cada 12 h.
b. 2 de 8-28 dias: 20 mg/kg/dosis IV,
cada 8 h.
¢. 20 mg/kg/dosis IV, cada 8 h.
Aciclovir a. 28 dias — 3 meses a. 20 mg/kg/dosis IV, cada 8 h.
b. 3 meses — 12 afos b. 10-15 mg/kg/dosis IV, cada 8 h.
c. Mayores de 12 afnos ¢. 10 mg/kg/dosis IV, cada 8 h.
Penicilina G Neonatos pretérmino o0 a a. 50,000 u/kg/dosis IV cada 8 h.
(meningitis SGB) término b. 25,000 u/kg/dosis IV cada 6 h.

a. Mayor de 7 dias
b. Mayor de 8 dias

Ampicilina Neonatos (edad gestacional) a. 1 menor de 7 dias: 50 mg/kg/dosis IV

(meningitis a. Menor de 34 sem cada 12 h.

bacteriana) b. Mayor de 34 sem a. 2 de 8-28 dias: 75 mg/kg/dosis IV
cada 12 h.
b. Todos: 50 mg/kg/dosis IV cada 8
horas.

Contintia en la siguiente pagina.
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Amikacina

Cefepime

Cefepime

Cefotaxima
(meningitis)

Cefotaxima
Ceftriaxona

Vancomicina

Continta en la siguiente pagina.

Neonatos

a. Menor de 1.200 g
b. 1.200 — 2.000 g
c. 2.000 -2.800 g
d. Mas de 2.800 g

Nifios

Neonatos

Neonatos

Nifios
Nifios

Nifios

. UNIVERSIDAD
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a. 1 menor de 14 dias: 16 mg/kg/dosis
cada 48 h.
a. 2 mayor de 14 dias: 20 mg/kg/dosis
cada 42 h.
b. 1 menor de 14 dias: 15 mg/kg/dosis
cada 36 h.
b. 2 mayor de 14 dias: 20 mg/kg/dosis
cada 30 h.
c. 1 menor de 14 dias: 15 mg/kg/dosis
cada 36 h.
c. 2 mayor de 14 dias: 18 mg/kg/dosis
cada 24 h.
d. 1 menor de 14 dias: 15 mg/kg/dosis
cada 30 h.
d. 2 mayor de 14 dias: 18 mg/kg/dosis
cada 20 h.

150 mg/kg/dia dividido cada 8 h.
Mayores de 28 dias: 50 mg/kg/dosis IV
cada 12 h.

Menores de 28 dias: 30 mg/kg/dosis IV
cada 12 h.

De 0 a 7 dias: 100 - 150 mg/kg/dia IV
dividido cada 8-12 h.

Mas de 8 dias: 150 - 200 mg/kg/dia IV
dividido cada 6- 8 h.

250 — 300 mg/kg/dia dividido cada 6-8 h.
100 mg/kg/dosis cada 12- 24 h.

15 - 20 mg/kg/dosis cada 6-8 horas.
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Vancomicina Neonatos (edad gestacional)
a. Menores 29 sem
b. 30 - 36 sem
c. 37 - 44 sem
d. Mayor de 45 sem

Oxacilina Neonatos (edad gestacional)
(meningitis) e. Menores 29 sem

f. 30 - 36 sem

g. 37 - 44 sem

h. Mayor de 45 sem

Oxacilina Nifios

Neuroinfeccion en la edad pediatrica

10 - 15 mg/kg/dosis IV cada 6-18 h,
intervalos segun edad cronoldgica:
a.1de 0 - 14 dias: ¢/18h.

. 2 mas de 14 dias: ¢/12h.

. 1de 0 - 14 dias: ¢/12h.

. 2 mas de 14 dias: c/8h.

. 1de 0 -7 dias: c/12h.

. 2 mas de 7 dias: c¢/8h.

. 1 cada 6 horas a todos.

o O O T T o

A todos 50 mg/kg/dosis IV, intervalos
segun edad cronologica:

. 1de 0 - 28 dias: ¢/12h.

. 2 mas de 28 dias: c/8h.

. 1de 0 - 14 dias: ¢/12h.

. 2 mas de 14 dias: c¢/8h.

. 1de 0 -7 dias: c/12h.

. 2 mas de 7 dias: c¢/8h.

. 1 cada 6 horas a todos.

o O O O T 0o

200 mg/kg/dia dividido cada 6 horas

Adaptado de Young TE. Neofax 2077. 24.% ed. Toronto: Thomson Reuters; 2071, Tellez Gonzalez C. Reyes Dominguez S, Sanchiz
Cardenas S, Collado Caparros JF: Meningitis bacteriana aguaa. Protoc diagn ter pedialr. 2021,1:671-25. 1. Rodriguez L, Oliveros
A, Rojas J. Meningitis bacteriana en peadiatria. Frecop SCR 2018:17(4):13-29.

Viiieta clinica 2 (desenlace)

Serealizd puncion lumbar con reporte de LCR de aspecto turbio,
proteinorraquia, y 3.110 células con 100 % de neutrofilos,
por lo que se hizo diagnostico de meningitis bacteriana y se
inicio tratamiento empirico. El cultivo con crecimiento de S.
pneumoniae, por lo que recibio tratamiento con ceftriaxona
por 14 dias. Se dio de alta sin secuelas aparentes.

Viineta clinica 3

Paciente de 2 afios con cuadro clinico de 8 dias de evolucion de
rinofaringitis y en las 12 horas previas al ingreso con aparicion
de crisis convulsivas en hemicara derecha con chupeteo,
parpadeo asociado a movimientos ritmicos de miembro

superior derecho. En la estancia hospitalaria presentd pico
febril 38,5 °C y luego nuevo episodio de crisis convulsiva;
al examen en malas condiciones generales, somnolienta, sin
contacto con el medio. Se manejd con anticonvulsivantes y
ventilacion mecanica por deterioro neuroldgico. Tomografia de
craneo simple con resultado normal, puncion lumbar con LCR
que se reporta normal.

¢Cual es la _importancia de la
neuroinfeccion viral en pediatria?

Los virus son responsables de la mayoria de las infecciones del
sistema nervioso central (SNC). Estas infecciones presentan
dos picos de incidencia en pediatria, en los menores de un afo
y en los nifos entre 5 — 10 afos. Se estima una incidencia de

143




X1, Curso de actualizacién

Pediatria

saberes y argumentos compartidos
Viviendo desde el asombro.

encefalitis viral de 1,5 a 7 casos por 100.000 habitantes/ario
Presentacion clinica

Las manifestaciones clinicas de la encefalitis son similares a
las de las meningitis bacterianas. Presentan fiebre, cefalea,
vomitos, rigidez nucal, y fotofobia. En la encefalitis existe
disfuncion neuroldgica con alteracion de la conciencia,
tanto de nivel como de contenido, letargia, alteracion del
comportamiento, convulsiones, focalizacion neuroldgica,
temblor, ataxia o disartria, en funcion del agente viral
responsable. En casos graves puede producir estatus
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epiléptico, edema cerebral, sindrome de secrecion insuficiente
de hormona antidiurética (SIADH) y paro cardiorrespiratorio.

Las manifestaciones clinicas dependeran del agente etioldgico
(Tabla 6) y del sitio de inflamacion que puede ser cerebral,
en tronco encefdlico (mioclonia, temblor, ataxia, alteracion
de pares craneales), medular (debilidad, disfuncion vesical,
alteracion en reflejos) o en las raices nerviosas (debilidad,
dolor). Se debe tener en cuenta que ademas de la clinica por
afectacion del SNC, suelen presentar alteraciones sistémicas
inespecificas como anorexia, nduseas, exantema, mialgias, y
sintomatologia respiratoria propias del virus causante.

Tabla 6. Manifestaciones clinicas segtn agente etioldgico viral.

Agente etioldgico | Manifestaciones sistémicas tipicas | Manifestaciones neuroldgicas

Enterovirus Conjuntivitis, faringitis, exantema, Ataxia, disfagia, disartria, babeo,
herpangina, enfermedad mano - pie- somnolencia, paralisis flacida.
boca, miopericarditis.

VHS Vesiculas mucocutaneas, lesiones Convulsiones, alteracion del

orales, sepsis, plaguetopenia,

hepatomegalia o ascitis.

Virus Varicella
Zoster

Vesiculas mucocutaneas en distintos
estadios (45 %), generalizadas o por

lenguaje, memoria o alucinaciones
olfatorias. Afectacion de pares
craneales.

Cerebelitis (ataxia cerebelosa).

dermatomas, herpes craneofacial.

Paraechovirus
tipo 3 (neonatos y
lactantes)

palmoplantar.

Fiebre, diarrea, sepsis, eritema

Irritabilidad, hipoactividad, apnea.

Adaptado de FAanera R, Soler A, Codina M, Linia, C. Meningoenceraliiis viral. Pediatr integral 2018, XX (6): 282 — 293,

Etiologia

La familia enterovirus (poliovirus, echovirus, coxsackievirus,
rinovirus, enterovirus) son la principal causa de meningitis
y encefalitis en la infancia (85 - 95 % de meningitis y 10
- 20 % de encefalitis virales), seguidos de los virus de la
familia herpes, virus respiratorios y arbovirus. Los virus de

la familia herpes como el virus herpes simple (VHS) y el virus
varicela zoster (VVZ), producen infecciones graves, que van
desde encefalitis, meningitis, cerebelitis 0 mielitis; otros virus
de esta familia como citomegalovirus, virus de Epstein-Barr
y virus herpes humanos 6 y 7 también pueden infectar el
SNC, aunque mucho menos frecuentemente. Algunos otros
virus respiratorios como metapneumovirus, virus respiratorio
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sincitial, adenovirus, sarampion, parotiditis, y rubéola, también
pueden causar infeccion del SNC.

Diagnostico

Se debenrealizar paraclinicos generales con hemoleucograma,
electrolitos, funcion renal, hepdtica, y hemocultivos. Los
resultados son inespecificos, aunque algunos hallazgos
pueden indicar etiologia viral como por ejemplo neutropenia,
trombocitopenia y elevacion de transaminasas. Los reactantes
de fase aguda como la PCR, la procalcitonina o el recuento
leucocitario no suelen elevarse tanto como en meningitis
bacterianas. Se debe también realizar puncion lumbar con
estudio de LCR (recordar contraindicaciones), que podria
tener caracteristicas cldsicas de infeccion viral, ser normal
(10 - 15 %) o francamente inflamatorio (Tabla 2). Segun
indicaciones, se considerara realizar estudios moleculares
para identificacion de patogenos especificos.

Dado el compromiso clinico, todos los pacientes requieren
realizacion de neuroimagen con tomografia emergente si
se sospechan complicaciones agudas o resonancia cerebral
posterior a la evaluacion inicial, si estda mas estable.

El electroencefalograma esté indicado también en todos, y
se debe realizar lo antes posible especialmente en aquellos
confusos, obnubilados 0 comatosos, para detectar crisis no
convulsivas. Se encuentra alterado en alrededor del 90 %
de los casos, la mayoria con hallazgos inespecificos como
enlentecimiento general de la actividad.

El diagndstico de encefalitis viral requiere cumplir los
siguientes criterios: Alteracion del estado mental que dura
>24 horas sin causa alternativa, mas =2 de los siguientes
para un diagnostico "posible” 0 =3 de los siguientes para
un diagnostico "probable": Fiebre en las 72 horas (previas
0 posteriores) a la presentacion; convulsiones; focalizacion
de nueva aparicion; leucocitos en LCR (=5 células/micro);
anormalidad del parénquima cerebral en neuroimagen;
alteracion en la electroencefalografia consistente con
encefalitis.

Tratamiento (ver tabla 5)

Manejo general: requiere reanimacion 'y monitoreo
cardiorrespiratorio, ademds de intervenciones para edema
cerebral y/o convulsiones segun lo requiera.

Neuroinfeccion en la edad pediatrica

Se recomienda dar tratamiento antibidtico empirico en
espera de resultados cultivos, y adicionalmente tratamiento
antiviral empirico con aciclovir en todos los casos en que
se sospeche encefalitis clinica. El tratamiento temprano
de la encefalitis hace una gran diferencia por lo que ante la
minima sospecha se debe iniciar aciclovir. En meningitis, el
tratamiento antiviral se administrard en los casos con LCR de
caracteristicas tipicas de infeccion viral, inmunosuprimidos o
pacientes con sospecha importante de infeccién por VHS o
WZ.

Para el tratamiento segun aislamiento tener en
cuenta: En la encefalitis por citomegalovirus en pacientes
inmunosuprimidos se recomienda el uso de ganciclovir.
En encefalitis graves o progresivas por gripe podria
indicarse oseltamivir. En otros casos de infeccion viral por
microorganismos como enterovirus, Epstein Barr o arbovirus
no se dispone de un tratamiento especifico. En el caso de
VHS y WZ estd indicado continuar el tratamiento con aciclovir,
cuya duracion serd de 21 dias en infecciones probables o
comprobadas, y se debe realizar puncién lumbar antes de
finalizar tratamiento para asegurar negativizacion.

Existen terapias complementarias como glucocorticoides,
plasmaféresis, inmunoglobulina intravenosa, interferon alfa e
hipotermia terapéutica, sin embargo, no se aconseja su Uso
rutinario ya que no se ha establecido un beneficio claro en la
literatura.

Viiieta clinica 3 (desenlace)

Se inicio antibioticoterapia y aciclovir empiricos sin mejoria
por lo que se tomd una nueva muestra de LCR en la que se
realizd panel molecular que fue positivo para herpes simple
tipo 1. Culmind tratamiento con aciclovir, con persistencia de
secuelas y alteracion del desarrollo psicomotor al alta.

Mensajes indispensables

Implicaciones clinicas de las meningitis
y encefalitis

e £ inicio precoz del tratamiento mejorara notablemente
el prondstico. Son en general, enfermedades graves, con
mortalidad de hasta 15 % segun la etiologia.

e Hasta el 16 % quedaran con secuelas neuroldgicas tras
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el alta, las mds frecuentes son: sordera, discapacidad
cognitiva, espasticidad o paresia y crisis convulsivas.

e |os factores pronosticos reconocidos son: nivel de
conciencia al ingreso, agente etioldgico, crisis convulsivas
complicadas o prolongadas (mds si aparecen después
de 72 horas de tratamiento adecuado), hipoglucorraquia,
retraso en la esterilizacion del LCR y el estado nutricional.

e Al alta, es muy importante realizar evaluacion de la
audicion, y hacer seguimiento al neurodesarrollo. El
tratamiento multidisciplinario dependera de la evolucion y
las secuelas que se identifiquen.
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