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RESUMEN

Introduccién: las meningitis constituyen un importante problema de Salud
Publica, que afectan de manera especial a los nifios menores de 5 afos. La
etiologia mas frecuente es viral. Desde la introduccion de la vacuna conjugada
contra H. influenzae tipo b, S. pneumoniae y N. meningitidis los virus pasaron
a ser los agentes mas frecuentes. A nivel pais, en 2014 y 2015, la etiologia
viral fue la mas frecuente con valores de 69% y 77%, respectivamente,
atribuyéndose a las bacterianas como segunda causa.

Objetivos: describir las caracteristicas epidemiologicas de las meningitis, en
pacientes de todas las edades internados en el lapso de enero del 2014 a
octubre del 2015 en el Hospital Nacional de Itaugué, Paraguay.

Metodologia: estudio epidemiolégico, descriptivo, transversal. Se incluye a
pacientes de todas las edades que ingresaron con sospecha de meningitis y/o
encefalitis en el periodo de estudio.

Resultados: en el periodo de estudio ingresaron 173 casos probables de 201
casos sospechosos de meningitis correspondiendo al 0,5% (173/35140) de
todos los ingresos hospitalarios. El grupo etario mas afectado fue el de
menores de 5 afios y entre los mayores de 5 afos el de 5 a 14 afos. En el
53% procedieron del Departamento Central. Los cuadros clinicos fueron: 98
casos (57%) encefalitis viral, meningitis bacteriana aguda 65 casos (37%), 7
casos (4%) meningitis micoética (Criptococcus). Fallecieron 3 casos de

encefalitis y 9 casos de meningitis bacteriana aguda. De 25 casos en edad de

doi:10.18004/rdn2017.0009.01.061-077



Rev. Nac. (Itaugud).2017; 9(1):61-77 DEL NACIONAL

vacunarse, 52 % se vacunaron para H. influenzae b y 16% contra P.
pneumoniae. No se ha registrado vacunacion para N. meningitis en ningun
caso.

Conclusiones: la incidencia total de meningitis en este periodo de estudio fue
de 173 casos. Mas de la mitad de los casos fueron de etiologia viral. La
bacteria mas frecuentemente identificada fue S. pneumoniae. En general el
grupo de edad mas afectado fue el de menores de 5 afios. La letalidad fue de
3% en los casos de encefalitis viral, 14% en meningitis bacteriana aguda y
43% en meningitis a Criptococcus. Se desconoce el estado de vacunacion de

casi la mitad de los casos sobre todo de la antineumocoéccica.

Palabras claves: meningitis, encefalitis, Enterovirus, vacuna

ABSTRACT

Introduction: Meningitis is an important public health problem, which affects
children under 5 years of age.  The most frequent etiology is viral. Since
the introduction of the conjugate vaccine against H. b, S. pneumoniae and
N. meningitidis, they became the most frequent agents. In the hole country, in
2014 and 2015, the viral etiology was the most frequent with values of 69%
and 77%, respectively, being attributed to the bacterial ones as the second
cause.

Objectives: To know the epidemiological characteristics of meningitis in all
ages hospitalized patients from January 2014 to October 2015 at the National
Hospital of Itaugua, Paraguay.

Methodology: Epidemiological, descriptive, cross-sectional study. Patients of
all ages admitted with suspected meningitis and / or encephalitis were
included in the study.

Results: During the study, 173 probable cases of 201 suspected cases of
meningitis corresponding to 0.5% (173/35140) of all hospital admissions were
registered. The more affected age group was the group of children under 5
and among patients with more than 5 years, were between 5 to 14 years; In
53%, they came from the central department.98 cases (57%) were viral
encephalitis; Acute bacterial meningitis 65 cases (37%); 7 cases (4%) Fungal

Meningitis (Cryptococcus). Of 41 confirmed viral cases (42%), 29 cases (71%)
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were by Enterovirus. 18 cases of MBA were confirmed; S.pneumoniae (8) or
Spn, S were identified. Aureus (4), N.meningitidis (2) or NmStreptococcus
group B (1), E. coli (1), S. Epidermidis MR (1) and S. agalactiae (1); From 5
Spn the sero types / serogroups were identified: 6C / 6D (1), serotypel4 (1),
serotype3 (1), NmW 135 (1), Nmsero group B (1) in a young adult case. There
were 3 cases of encephalitis and 9 cases of MBA. Twenty-five cases were
vaccinated for Hib and 16% were vaccinated against P.pneumoniae; No
vaccination has been registered for Nm.

Conclusions: The total incidence of meningitis in this period of study was
173 cases. More than half of the cases were of viral etiology; The most
frequently identified bacterium was S. pneumoniae. In general, the most
affected age group was children under 5 years of age. The majority coming
from the Central department and Cordillera. The lethality was 3% in cases of
viral encephalitis; 14% in MBA and 43% in Cryptococcus meningitis. It is
unknown the vaccination status of almost half of the cases especially of the

anti pneumococcal.
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INTRODUCCION

Las meningitis constituyen un importante problema de salud publica, que
afecta de manera especial a los nifios menores de 5 afos. La etiologia mas
frecuente es viral. La encefalitis virica generalmente cursa de forma aguda y
puede presentar una importante morbilidad y mortalidad. La etiologia ha
cambiado en la actualidad debido a los programa de vacunacion infantil y

erradicar causas frecuentes como eran el sarampién, la polio, rubeola y la
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parotiditis, sigue manteniendo la misma incidencia ya que otros virus

ocuparon sus lugares como el Enterovirus y la Varicela-Zoster®2.

Antes de la introduccién de las vacunas conjugadas, Hib era el agente
etiolégico causal mas comun de las meningitis bacterianas en nifios menores
de 5 afios en las Américas @243 Después de la introduccién de la vacuna
contra Hib se produjo un descenso de la enfermedad por esta bacteria,
observado en el pais en un estudio (Arbo et al) como a través de las
vigilancias centinelas realizadas en el pais desde el Ministerio de Salud Publica
y Bienestar Social, dentro del cual el Hospital Nacional forma parte
demostrandose también en esta Institucidon y otros paises de la Regién que
cuentan con sistemas de vigilancia de esta enfermedad 439,

Pasando a ser los agentes mas frecuentes S. pneumoniae (Spn) y N.
meningitidis (Nm) @249 | 5 enfermedad invasiva del estreptococo del grupo A
(GAS) es una causa aumento de morbilidad y mortalidad, y su incidencia ha
ido en aumento en paises industrializados. La meningitis por este germen es
una enfermedad especialmente rara®b.

Actualmente, el principal agente es el Spn, seguido por el Mn. La meningitis
neumocaoccica presenta una elevada mortalidad y morbilidad. La mortalidad es
alrededor del 14% vy las secuelas mas frecuentes son: sordera (28 %),
hemiparesia (14,5 %), hidrocefalia (7 %) y retraso mental (3,5 %)%213,

Entre las pruebas de rutina utilizadas para el diagnéstico etiolégico de la
meningitis bacteriana, el cultivo bacteriano se considera el patron oro. Sin
embargo, esta es una técnica que requiere mucho tiempo, que requiere
microorganismos viables para el cultivo, y su sensibilidad se ve afectada
directamente por el inicio del tratamiento antibidtico antes de la puncién
espinal.

Otras pruebas mas rapidas, como la aglutinacion de latex, tienen una menor
sensibilidad y presentan resultados confiables sélo con muestras que
contienen mas de 105 CFU / mL6. En la actualidad, las técnicas de biologia
molecular, como la PCR, se estan utilizando ampliamente para el diagnéstico
etiolégico de las infecciones del SNC. En 1991, Kristiansen et al indicaron en

los resultados especificidad y sensibilidad del 91921419
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Ante el aumento de la disponibilidad de nuevas vacunas antineumocaécicas en
el mercado, es importante reforzar la vigilancia de las enfermedades que
éstas previenen, a objeto de complementar los datos de laboratorio con
informacion epidemioldgica estandarizada que permita las comparaciones y
anélisis en conjunto®Z19)

La morbilidad y mortalidad asociada al Spn ese elevada®®2?. A nivel pais, en
2014 se catalogaron como Meningitis un total de 504 casos, y 534 para el
2015. En ambos afios, la etiologia viral fue la mas frecuente con valores de
69% y 77%, respectivamente. Asimismo, la segunda causa mas frecuente se
atribuyé a bacterias: 25%( 2014) y 20 % (2015) &9,

Los agentes bacterianos mas frecuentes han sido el S. pneumoniae junto al S.
aureus, en los 2 afios consecutivos, agregandose, ademas, para el 2015, otras
bacterias tales como la N. meningitidis, H. influenzae, Diplococcus Gram
positivo y E. coli, entre los mas relevantes. Por su parte, el enterovirus fue el
agente etioldgico viral mas encontrado, ya que en el ultimo trimestre del afo
2014 se presentd un brote de meningoencefalitis por dicho virus, retornando
a las cifras esperadas a partir de la SE 21 del 2015.0tros agentes virales han
sido Adenovirus, Herpes virus, Herpes virus 6, Epstein-Barr y Parvovirus &9,
La etiologia micdtica es muy rara y aunque cualquier persona puede presentar
la meningitis micdtica, aquellas con sistemas inmunitarios débiles, como las
que tienen cancer o sida, tienen un riesgo mas alto®® .

En cuanto a la distribucion por grupo etario mostr6 un neto predominio en
menores de 5 afios, seguidos de los escolares hasta la semana 51 del 2014,
no asi en el 2015 hasta la semana 47 en que los escolares de 5 a 14 afios
predominaron, seguidos por los menores de 2 afos.La menor incidencia se
registré en el grupo de adultos mayores (60 y mas afios) 2.

Si se considera la procedencia geografica, la mayoria de los casos
corresponden al departamento Central, luego en orden decreciente Asuncion,
Alto Parana, Paraguari e Itapta®?.

El Hospital Nacional forma parte de la Vigilancia Centinela de meningitis del
Ministerio de Salud Publica y Bienestar Social, en el grupo etario menor de 5
afnos, junto a otros 6 centros asistenciales para llevar adelante un protocolo
genérico regional de vigilancia de meningitis y neumonias en el menor de 5
anos, que mejore los registros, asi como el diagndéstico y manejo de casos; la

intervencion oportuna ante brotes de meningitis; y la integracion del trabajo
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epidemiolégico y laboratorial, entre las funciones mas destacadas®.
Precisamente, la base de datos de meningitis de menores de 5 afios de este

sistema y la vigilancia universal permiti6 la realizacién del presente estudio.

OBJETIVOS

1. Describir las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de las meningitis, en
todas las edades, internadas en el lapso de enero del 2014 a octubre del 2015,
en el Hospital Nacional.

2. Determinar frecuencia de casos de meningitis segun etiologia bacteriana,
viral o micdética e los agentes causales mas frecuentes

3. Identificar los serotipos de S. pneumoniae aislados y de N. meningitidis.

4. Determinar el estado de vacunacién en menores de 5 afios.
METODOLOGIA

Estudio epidemioldgico, descriptivo, transversal. Se estudia a pacientes de
todas las edades que ingresaron con sospecha de meningitis y/o encefalitis en
el periodo de estudio que abarca desde enero de 2014 hasta octubre de
2015.Forman parte de las Enfermedades de Notificacion Obligatoria (ENO) y a
su vez los menores de 5 afios, forman parte del sistema nacional de vigilancia
centinela. Las definiciones de casos de meningitis y encefalitis corresponden al
sistema nacional de vigilancia del Ministerio Salud Publica y Bienestar Social.
Fueron excluidas las meningitis intrahospitalarias.

Fuentes

v" Registros de la vigilancia realizada en el Servicio de Epidemiologia de la
Institucion y expediente o historia clinica del paciente.

v" Registros del Censo diario del Servicio de Estadisticas puestos en red
con el Servicio de Epidemiologia y fichas de las Urgencias de Adultos y
Pediatria donde se implementa la metodologia RAC (Recepcion, Acogida
y Clasificacion).

v' Resultados de estudios del Servicio de Microbiologia-Laboratorio.

Instrumentos para la recolecciéon y registro de datos
v" Ficha Individual: para la recoleccién de datos de los pacientes.
v' Base de datos de mayores y menores de 5 afios hospitalizados.

Definiciones de casos
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Caso sospechoso de meningitis: Todo paciente hospitalizado por
diagnostico médico de meningitis.

Caso probable de meningitis bacteriana: Caso sospechoso donde el
examen del liquido cefalorraquideo (LCR) es compatible con etiologia
bacteriana, es decir, presenta por lo menos una de las siguientes
caracteristicas: Leucocitos aumentados (> de 100/mm?®); o Leucocitos entre
10-100/mm3 y elevacién de proteinas (> 100 mg/dL) o disminucién de la
glucosa (< 40 mg/dL).

Caso confirmado de meningitis bacteriana: Caso sospechoso en el que se
identific6 una bacteria, en el LCR o sangre (Hib, Hi [no Hib], meningococo,
neumococo u otra).

Caso probable de meningitis viral o encefalitis: Caso sospechoso donde el
examen del LCR cuenta con una o mas de las siguientes caracteristicas:
Glucosa normal en LCR o incremento moderado de Proteinas (> 50mg/dL); o
incremento moderado de células en LCR (< 500 mm?® con predominio de
linfocitos (> 50%0).

Caso confirmado de meningitis viral: Caso sospechoso en el que se
identificd un virus en el LCR (Enterovirus, Herpes virus u otros) por PCR.

Caso de meningitis a Criptococcus: Caso sospechoso donde se identifico
Criptococcus en LCR o sangre.

Caso descartado de meningitis: Caso sospechoso donde el examen del LCR
no es compatible con etiologia bacteriana ni viral y no se identific6 ninguna
bacteria, virus u hongo en el LCR.

Caso sospechoso de meningitis inadecuadamente investigado: Todo

caso sospechoso sin muestra de LCR.

RESULTADOS

En el periodo de estudio ingresaron 201 casos sospechosos de meningitis
correspondiendo al 0,6% (201/35140) de todos los ingresos hospitalarios. De
ellos, fueron descartados por examen citoquimico de LCR 28 casos, quedando

como casos probables 173 casos (Gréafico 1).
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Grafico 1. Curva comparativa de meningitis segun mes de ingreso. Periodo
2014-2015.

En el 2014 se registraron 87 casos con un promedio mensual de 7 casos y en
el 2015 (hasta octubre) 86 casos, en promedio 9 casos por mes. La incidencia
sobre el total de ingresos hospitalarios en 2014 fue 0,5% (87/18775) y hasta
octubre fue 0,5% (86/16365).

Los meses con mayor numero de ingresos fueron noviembre de 2014 con 19
casos, enero y marzo de 2015 con 14 casos respectivamente.

Segun grupos de edades, los menores de 5 afios correspondieron a 71 casos
(41%), siguiendo en orden decreciente de frecuencia 19% de 1 a 4 afos; 13%

de 4 a 11 meses y 9% de 0 a 3 meses (Gréafico 2).
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Grafico 2. Distribucion de casos de meningitis por grupos de edad. Periodo
2014-2015. Hospital Nacional

En cuanto a la distribucibn geografica, los casos procedieron de todos los
departamentos del pais, a excepcion de Neembucl. La mayoria correspondio

al departamento Central con 91 casos (53%) (Grafico 3).
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Grafico 3. Distribucion de casos de meningitis segun procedencia
geografica. Periodo 2014-2015. Hospital Nacional

Respecto al Departamento Central, la mayoria eran de los distritos de Itaugua
(32 casos), Itd (29 casos), Capiata (7 casos), Ypacarai (5 casos) y el resto
distribuido en los otros distritos. Los cordilleranos eran procedentes de
Caacupé (4 casos), Piribebuy (4 casos), Caraguatay (3 casos) y 4 casos mas
de otros distritos. A su vez, los del Departamento de Paraguari se
distribuyeron del siguiente modo: Pirayu (3 casos), Paraguari (3 casos) y otros

7 casos de distintos distritos de dicho Departamento

Segun resultados de los estudios citoquimicos y tinta china de los LCR, se
constataron 98 casos (57%) de encefalitis viral, 65 casos (37%) de meningitis
bacteriana aguda, 7 casos (4%) de meningitis micética (Criptococcus). Como
inadecuadamente investigados, fueron catalogados 3 casos (2%) por
imposibilidad de realizar puncion lumbar debido al estado delicado del
paciente.

Los 98 casos sospechosos de encefalitis se clasificaron como probables en 57
casos (58%) y como confirmados en 41 casos (42%). De éstos, 29 casos

(71%) fueron por Enterovirus y 12 (29%) se atribuyeron al Herpes Virus. El
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grupo de edad mas afectado fue el de 5 a 14 afios con 42 casos (43%),

seguido del de 1 a 4 afios que alcanz6 un total de 26 casos (27%) (Grafico 4).
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Grafico 4. Encefalitis segun virus identificados por grupos de edad. Periodo
2014-2015. Hospital Nacional.

Fallecieron tres pacientes con encefalitis: uno con encefalitis confirmada, uno

a Enterovirus y uno a Herpes Virus, todos ellos entre 5 a 14 afos de edad.

En los casos de meningitis bacterianas agudas (MBA), el grupo de edad con
mayor frecuencia fue el de menores de 5 afios con 30 casos (46%) (Gréafico
5).
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Grafico 5. Distribucion de meningitis aguda por grupos de edad, segun
bacteria identificada. Periodo 2014-2015. Hospital Nacional.

De las 65 meningitis bacterianas agudas, fueron confirmadas 18 casos (28%):
se identificaron 8 casos de S. pneumoniae, 4 S. aureus, 2 N. meningitidis, 1
Streptococcus grupo B, 1 E. coli, 1 S. epidermidis MR y 1 S. agalactiae. De los
casos confirmados, 5 (28%) fueron subtipicados a través de la Reaccion en
Cadena de la Polimerasa (PCR), siendo identificados los siguientes
serotipos/serogrupos: 1 Spn 6C/6D (caso de 13 afios), 1 Spn 14 (caso de 3
meses), 1 Spn 3 (3 afios), 1 Nm W 135 (nifio de 9 meses), 1 Streptococcus

grupo Ben caso adulto joven de 30 anos (fallecido).

Fallecieron 9/65 casos de meningitis bacteriana aguda (14%): 7 fueron casos
probables, 5 de los cuales tenian de O a 4 afios y 2 de ellos con edades entre
15 a 59 afos. Se confirmé 1 S. aureus en un nifio de 10 afios y 1 N.
meningitidis en un adulto joven de 30 afios de edad. De los 7 casos de

meningitis a Criptococcus han fallecido 3 casos (43%).

A través de la vigilancia de nuevas vacunas en menores de 5 afios se
obtuvieron los sgtes. datos: de los 30 casos de meningitis aguda en menores
de 5 afnos, 25 estaban en edad de vacunarse (2 meses o mas), de los cuales
para la vacuna anti Hib 13 casos (52%) se vacunaron. Para la vacuna
antineumocoéccica, 4 casos (16%) tenian vacuna. Para la vacuna anti

meningocoéccica no se ha registrado vacunacion en ningun caso (Grafico 6).
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Grafico 6. Distribucion de casos de meningitis bacteriana en menores de 5
anos, segun estado de vacunacion. Periodo 2014-2015. Hospital Nacional.

De 4 casos confirmados de MBA a S. pneumoniae eran pacientes de 2 a 4
meses de edad de los cuales 2 estan registrados como no vacunados contra

esta bacteria y 2 sin datos de vacunacion.

DISCUSION

En el Hospital Nacional de Itaugua las actividades de vigilancia tanto la de
centinela para menores de 5 afios como la universal nos ha permitido conocer
la epidemiologia de las meningitis en todas las edades en los afios 2014-2015.
Estas afectan principalmente a los menores de 5 afios como esta descrito en la

literatura®®

. Se constaté ademas que el primer agente entre las bacterianas
es S. pneumonie, igual a lo encontrado a nivel pais ¥ luego de la vacunacién
con antiinfluenzae, realizado desde el afo 2003, antes del cual era H.
influenzae la primera causa®®. Con relacién a esto la OPS/OMS ha estimado
que en 2005 los casos de meningitis por Hib habian decrecido cerca de 85%

en América Latina y el Caribe, sobre todo en Brasil ©*® demostrandose en

algunos paises costo-efectividad de la vacunacion ¢,
La meningitis constituye un problema serio en la Salud Publica. En el Hospital
Nacional se constat6 en este estudio un porcentaje de internacion por

meningitis de 0,5% fundamentalmente por Enterovirus que son las mas
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frecuentemente encontraos presentandose un brote en los dos ultimos meses
del 2014 y tres primeros meses del 2015, como esta descrito en la literatura
en la actualidad . El grupo de edad mas afectado en el periodo 2014-2015
fue el de menores de 5 afios sin embargo la encefalitis afecté principalmente a

nifios en edad escolar y adultos jovenes®.

En cuanto a la letalidad de las bacterianas fue del 14%, porcentaje
considerable 229 E| porcentaje de fallecidos por Criptococcus fue elevado, si
bien es un numero pequefo de casos. Esto quiza tenga que ver con el estado
de pacientes ya que estos casos se ven mAas en pacientes

Inmunocomprometidos®22D.

El estado de vacunaciéon de los nifios en un elevado porcentaje fue
desconocido, y se ha visto que en dos de los casos fallecidos no estaban
vacunados y otros dos no disponian de registro de vacunacion. Esto es de
fundamental importancia ya que se ha reportado en la literatura la costo-
efectividad de las vacunas y la alta mortalidad que tienen las MBA por S.

pneumoniae que es el germen mas frecuentemente aislado 212,

CONCLUSIONES

La incidencia de la meningitis en este periodo de estudio fue de 173 casos, la
frecuencia aumenté en 2015 en comparacion al afio anterior. Los meses con

maximo pico de ingreso fueron noviembre y marzo 2015.

La etiologia de las meningitis fue en su mayoria de origen viral, seguido por
las meningitis bacterianas y en menor frecuencia las meningitis a
Criptococcus. El virus causal mas frecuente fue Enterovirus y las bacterias

mas identificadas fueron S. pneumoniae, S. aureus y N. meningitidis.
Los serotipos de Spn identificados fueron: 6C/6D,14, 3 y 1 N. meningitidis.

En general el grupo de edad méas afectado fue el de menores de 5 afios
seguido por el de 5 a 14 y el de 15 a 22 afos. La encefalitis afect6
especialmente a nifios en edad escolar y con menor frecuencia a jévenes y
adultos. En casos de MBA el grupo de edad con mayor frecuencia fue el de
menores de 5 afios. La mayoria procedentes del Departamento Central y

Cordillera.
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La letalidad fue de 3 % en los casos de encefalitis viral, 14 % en los pacientes

con meningitis bacteriana aguda y 43 % en la meningitis a Criptococcus.

Estuvieron vacunados el 52% con la Anti Hib y 16% con Anti Neumococo. Se
desconoce el estado de vacunacién de casi la mitad de los casos sobre todo de

la antineumocodccica.
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