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PALABRAS CLAVE Resumen El objetivo de este trabajo ha sido comparar dos pautas de tratamiento con dexa-
Meningitis; metasona en el tratamiento de la meningitis neumococica: una pauta corta de 48 h y una larga
Neumococo; de 96 h. Estudio retrospectivo en el que se comparan dos pautas de tratamiento con dexameta-
Dexametasona sona en una serie de 18 casos de meningitis neumococica. Se observa una mayor duracion de la

fiebre primaria en el grupo que recibe la pauta corta de dexametasona estadisticamente signi-
ficativa sin diferencias en cuanto al desarrollo de fiebre secundaria y en la evolucion a muerte
y/o secuelas neuroldgicas graves. Se concluye que no existen diferencias importantes entre las
dos pautas de tratamiento y en la necesidad de desarrollar marcadores de mala evolucion y
nuevos tratamientos adyuvantes para mejorar el prondstico de la enfermedad.
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reservados.
KEYWORDS Treatment of pneumococcal meningitis with dexamethasone
Meningitis; . . . . .
Pneumococcus: Abstract Our aim was two compare two different dexamethasone administration schedules in
Dexamethasoné pneumococcal meningitis: short course (48 h) and long course (96 h) treatment. We diagnosed

18 pneumococcal meningitis treated with the two different schedules. We found a statistically
significant longer duration of primary fever in patients who received dexamethasone for two
days. We found no differences in the appearance of secondary fever, or in the development
of severe neurological handicaps, or death between the two groups. We conclude that they
are no significant differences between the two treatment schedules and that there is a need
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for developing early prognostic markers and adjuvant therapies that improve the outcome of
patients with pneumococcal meningitis.
© 2009 Asociacion Espaiola de Pediatria. Published by Elsevier Espaia, S.L. All rights reserved.

Introduccion

La meningitis bacteriana en el nifo es una enfermedad
grave. En nuestro medio Streptococcus pneumoniae repre-
senta la segunda causa, después de Neisseria meningitidis
del serogrupo B. La vacunacion sistematica frente a Hae-
mophilus influenzae del serotipo b y N. meningitidis del
serogrupo C ha originado la casi desaparicion de estos micro-
organismos en la edad pediatrica’.

El uso de dexametasona en el tratamiento de las menin-
gitis bacterianas es controvertido. Su utilidad esta basada
en la capacidad de la dexametasona en atenuar la res-
puesta inflamatoria y disminuir las secuelas neuroldgicas.
Este beneficio se ha demostrado en pacientes con meningi-
tis por H. influenzae b, pero es cuestionado en la etiologia
neumocoécica y en las causadas por otras bacterias®. En
la meningitis por H. influenzae b se ha observado una
reduccion del riesgo de secuelas neuroldgicas, en especial
la disminucion grave de la audicién, si la dexametasona
se administra antes o de manera simultanea al inicio del
tratamiento antibidtico?’. No obstante, al emplear dexa-
metasona se ha observado un incremento del nimero de
casos con fiebre secundaria’~®, es decir, la reaparicion de
la fiebre tras un periodo de apirexia de mas de 24h tras la
fiebre inicial debida a la meningitis, sin evidenciarse otro
foco infeccioso. Existen dos pautas diferentes de adminis-
tracion de la dexametasona: pauta corta de 2 dias y larga
de 4 dias. Pichard et al’ observan una mayor incidencia de
fiebre secundaria en aquellos pacientes en los que se emplea
la pauta larga, sin diferencias en cuanto a morbimortalidad.

El objetivo de este trabajo es valorar la duracion de la
fiebre primaria o fiebre inicial debida a la meningitis, la apa-
ricion de fiebre secundaria y la evolucion de los nifos con
meningitis neumocdcica ingresados en nuestro centro, trata-
dos con dos pautas de dexametasona de diferente duracion,
elegidas segln criterio del facultativo que los atendio.

Material y métodos

Se ha realizado un analisis retrospectivo de los enfermos
diagnosticados de meningitis neumocécica en el periodo
comprendido entre 2002 y 2008. Los criterios de inclusion
fueron: pacientes menores de 16 anos, previamente sanos,
con meningitis neumocdcica confirmada por cultivo o por
reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) en el LCR y tra-
tados con dexametasona a dosis de 0,15mg/kg/6 h por via
intravenosa (dosis maxima: 40mg/d), iniciada antes o de
manera simultanea al tratamiento antibidtico endovenoso.
Todos los pacientes recibieron cefotaxima (300 mg/kg/d, en
4 dosis) por via intravenosa (dosis maxima: 12 g/d) durante
un minimo de 10 dias. Se han evaluado dos pautas de dexa-
metasona, una corta (2 dias) y una larga (4 dias) utilizadas

segun el criterio del facultativo que atendio al paciente. Las
variables evolutivas analizadas han sido la duracion de la fie-
bre primaria, la fiebre secundaria, el desarrollo de secuelas
y la mortalidad. Se ha utilizado el test exacto de Fisher y la
prueba U de Mann-Whitney (segun variables) para valorar la
significacion estadistica de las asociaciones (p<0,05).

Resultados

Se identificaron 18 casos de meningitis neumococica, con
una mediana de edad de 8,5 meses (rango: 1,1 meses a 12,7
anos). Diez de los 18 casos eran varones. Ocho enfermos reci-
bieron tratamiento antibiotico via oral antes del ingreso. En
8 pacientes se utilizd dexametasona en pauta corta de 2
dias y en 10 pacientes durante 4 dias. No se hallaron dife-
rencias estadisticamente significativas en cuanto al sexo,
la edad o el haber recibido tratamiento antibidtico previo
entre los pacientes que recibieron dexametasona durante
2 dias frente a los que recibieron 4 dias de tratamiento
(tabla 1).

El diagnostico microbioldgico se establecio en 16 pacien-
tes por cultivo de LCR y en dos casos por PCR; el cultivo
resultd negativo en el 25% de los enfermos tratados con anti-
biotico antes del ingreso (dos de ocho pacientes), y en estos
casos el diagnostico se establecio por PCR. Los serotipos de
neumococo se pudieron identificar en 15 casos y fueron los
siguientes: 19A (3), 7F (2), 24 (2), y 3, 4, 5, 6B, 10A, 15A,
18C y 19F (un caso cada uno de ellos).

La fiebre primaria duré una mediana de 2 dias (rango: de
0 a 3 dias) en los pacientes que recibieron la pauta corta,
frente a 1 dia (rango: de 0 a 2 dias) en los que se adminis-
tro la larga (p<0,05). Aparecio fiebre secundaria en cuatro
de los ocho pacientes con la pauta corta (la mitad, con una
duracion mediana de 1 dia y un rango de 13 dias), frente a
seis de los diez pacientes con la pauta larga (60%, con una
duracion mediana de 3,5 dias y un rango de 14 dias) (p=0,83
para la aparicion de fiebre secundaria). Ninglin paciente pre-
senté hemorragia gastrointestinal ni otros efectos adversos
relacionados con la dexametasona.

Tabla 1 Resultados descriptivos de los pacientes con
meningitis neumocacica

Pauta corta Pautalarga p

(n=8) (n=10)
n (%) n (%)
Edad 9,5 7,7 0,66
(mediana en meses)
Sexo (varon) 3 (37,5%) 7 (70%) 0,34
Antibidtico previo por 5 (62,5%) 3 (30%) 0,34

via oral
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Se observaron secuelas en cinco de los 18 casos y murié un
paciente (letalidad del 5,6%). Cuatro secuelas fueron neu-
rologicas graves (ceguera, hidrocefalia, retraso psicomotor
y paralisis motoras) y una hipoacusia neurosensorial aislada.
De los cinco pacientes que presentaron secuelas graves o
muerte, tres habian recibido la pauta larga (30% de secue-
las en este grupo) y dos la pauta corta (25% de secuelas
en este grupo) (p=0,62). Tres de los ocho pacientes tratados
previamente con antibidticos desarrollaron secuelas y en los
10 no tratados aparecieron en tres (p=0,56).

Discusién

El objetivo de utilizar dexametasona como tratamiento
adyuvante en la meningitis neumococica es frenar la res-
puesta inflamatoria en el espacio subaracnoideo con el fin
de disminuir la morbimortalidad de la enfermedad. Aunque
este efecto no esta claramente demostrado nosotros utili-
zamos la dexametasona de forma sistematica en pacientes
que ingresan con meningitis neumococica y administrandola
antes o de forma simultanea a la primera dosis de antibidtico
a dosis de 0,15 mg/kg cada 6 h durante 48 0 96 h.

En nuestra serie de 18 pacientes se ha observado una
diferencia estadisticamente significativa en la duracion de
la fiebre por meningitis siendo mas corta en aquellos pacien-
tes que recibian la dexametasona durante 4 dias. No se
han observado diferencias en cuanto a la aparicion de fie-
bre secundaria ni en la duracion de la misma. Tampoco se
han detectado diferencias estadisticamente significativas en
cuanto al desarrollo de secuelas y/o muerte entre las dos
pautas utilizadas.

El trabajo mas ambicioso que ha estudiado el tratamiento
adyuvante en las meningitis bacterianas ha sido el realizado
por Peltola et al® sobre un total de 654 pacientes en el que
se demuestra una reduccion estadisticamente significativa
en la evolucion a secuelas neuroldgicas graves o muerte en
los pacientes que recibieron tratamiento adyuvante con gli-
cerol o glicerol y dexametasona frente a placebo. En los
pacientes que recibieron tratamiento adyuvante con dexa-
metasona durante 48 h Peltola observa una tendencia a la
reduccion no estadisticamente significativa en la evolucion a
muerte o secuelas neurologicas graves. En la serie de Peltola
et al se incluyen 132 meningitis neumococicas, a 36 de las
cuales se les administré dexametasona endovenosa durante
48 h y observaron una evolucion a muerte o secuelas neu-
rologicas graves en el 31% de los casos con una mortalidad
del 22,8% y secuelas en el 8,5%. En nuestra serie la evolu-
cion a muerte o secuelas neurologicas graves ocurrio en el
33,4% de los casos pero con una mortalidad del 5,6% y evolu-
cion a secuelas neurologicas graves en el 27,8% de los casos.
Esta diferencia es atribuible a que probablemente nuestros
pacientes fueron atendidos en una fase mas temprana de la
enfermedad y recibieron asistencia en un mismo centro.

Ademas del tratamiento adyuvante existen otras varia-
bles que pueden influir en la evolucion de la meningitis y
el desarrollo posterior de secuelas. Una de ellas es el haber
recibido previamente tratamiento antibi6tico via oral como
lo habian hecho el 44% de nuestros pacientes. Kaplan et
al'® detectan un mayor riesgo de secuelas en pacientes con
meningitis por H. influenzae tipo b que habian recibido anti-
bidtico previo y lo atribuyen a un retraso diagndstico. En

cambio Bonsu et al'' demuestran un menor porcentaje de
secuelas en pacientes con meningitis neumocacica y antibio-
tico previo por via oral. En nuestra serie no hay diferencias
significativas en el desarrollo de secuelas en pacientes que
habian recibido tratamiento antibiotico previo por via oral.

El tiempo de evolucién de la meningitis en el momento de
la administracion de la dexametasona es otro factor clave
en la valoracion de su efectividad. Experimentalmente se ha
observado que el efecto modulador de la respuesta inflama-
toria que ejerce la dexametasona se pierde si la infeccion
lleva tiempo instaurada'. La naturaleza retrospectiva de
nuestro trabajo no nos permite analizar con precision cual
es el tiempo de evolucion de la enfermedad en el momento
del diagnostico.

En conclusién, se presenta un analisis retrospectivo de
una serie de meningitis neumococicas tratadas con cefota-
xima donde se objetiva una baja letalidad a expensas de una
importante morbilidad neurolégica. No se encuentran dife-
rencias importantes entre la utilizacion de dexametasona
con una pauta de 2 o 4 dias. Existe la necesidad de validar
marcadores biolégicos de mala evolucion asi como ensayar
tratamientos adyuvantes que mejoren el pronodstico de la
enfermedad.
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