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RESUMEN

Objetivo: Establecer la utilidad de la determinacion de
lactato en liquido cefalorraquideo (LCR) para el diagndsti-
co precoz de las meningitis bacterianas.

Métodos: Se estudiaron 154 muestras de LCR corres-
pondientes a 124 nifios con sospecha clinica de meningitis,
cuyas edades oscilaron entre 1 mes y 9 afios y 8 meses. Los
pacientes se dividieron en 4 grupos: Controles (n=59), menin-
gitis viricas (n=17), purulentas sin germen (n=29) y bacte-
rianas (n=19). La determinacion de lactato se realizé median-
te método enzimatico. Las cifras se expresaron en mmol/L.

Resultados: Las cifras de lactato en LCR fueron: Con-
troles (1,39+0,24), viricas (1,5+0,4), purulentas sin germen
(1,93+0,41), bacterianas (7,54+4,2). Existieron diferencias
muy significativas (p< 0,01. 103) entre meningitis viricas y
bacterianas. No existié significacién estadistica entre viri-
cas y purulentas sin germen. Se encontrd correlacion posi-
tiva entre la cifra de proteinas y lactato (R2=0,71; p<0,01).

Estableciendo el punto de corte en unas cifras superio-
res a 2,7 mmol/L para la diferenciacion entre meningitis
virica y bacteriana se obtuvo una sensibilidad del 84%,
especificidad del 100% y valor predictivo positivo del 100%.

Conclusiones: La determinacion de lactato en LCR fue el
dato analitico més fiable para el diagndstico de meningitis
bacteriana comparado con el resto de parametros habitua-
les (glucosa, proteinas, cloro, nimero de células). Propone-
mos por tanto la introduccion del andlisis de lactato de forma
rutinaria en LCR en nifios con sospecha de meningitis.

Palabras clave: Lactato, meningitis, liquido cefalorra-
quideo, lactantes y nifios.

ABSTRACT

Objective: To evaluate the diangostic use of cerebrospi-
nal (CSF) lactate determination in the early detection of bac-
terial meningitis.

Methods: A study was performed to analyse 154 CSF sam-
ples from 124 children with criteria for meningitis (range of
age 1 month-9 years 8 months). The patients were divided into
4 groups: control group (n=59), viral meningitis (n=17), asep-
tic meningitis (n=29) and bacterial meningitis (n=19). Cere-
brospinal fluid lactate was determined using an enzimatic
method. The CSF lactate levels were measures in mmol/L.

Results: The CSF lactate levels in the differente patient
groups were: controls (1,39+0,24), viral meningitis (1,540,41),
aseptic meningitis (1,93+0,41) and bacterial meningitis
(7,54+4,2). There were found stadistically significant diffe-
rences between the viral and bacterial meningitis groups
(p<0,01. 10 and no stadistically significant differences bet-
ween the viral and aseptic meningitis groups. A positive
correlation was identified between protein and lactate leve-
les (R2=0,71; p< 0,01).

The cut off for viral and bacterial meningitis differen-
tiation was established by values = 2,7 mmol/L with a sen-
sitivity of 84%, specifitity of 100% and positive predictive
value of 100%.
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Conclusions: The determination of lactate in CSF was the
most accurate diagnostic test in bacterial meningitis in con-
trast to the rest of habitual methods like cell counts or glu-
cose, protein and cloride determinations. We propose there-
fore the introduction of routine CSF lactate analyses in chil-
dren with meningitis suspicion.

Key words: Lactate; Meningitis; Cerebropsinal fluid,;
Suckling babies; Children.

INTRODUCCION

Ante la sospecha de una meningitis bacteriana, el diag-
nostico precoz es de suma importancia de cara al tratamien-
to y la evolucidn. El diagndstico se realiza en dos fases: una
primera basada en el establecimiento de la etiologia bacte-
riana del proceso infeccioso, y una segunda fase en la que
se realiza la identificacién del organismo causal®. La mayor
dificultad la encontramos en la primera etapa, sobre todo si
se trata de una meningitis bacteriana parcialmente tratada®
4, En este supuesto es donde el diagndstico diferencial entre
meningitis viricas y bacterianas resulta mas dificil. Necesita-
mos por tanto un test de diagndstico rapido y seguro que nos
permita hacer esta diferenciacion antes de la llegada de los
cultivos de liquido cefalorraquideo (LCR), ya que el estudio
de antigenos bacterianos no siempre es concluyente.

Distintos trabajos clinicos han demostrado la utilidad de
esta determinacion en el diagndstico de las meningitis bac-
terianas59), a pesar de lo cual no suele estudiarse de forma
sistematica en el LCR. Trabajos experimentales han confir-
mado la elevacidn de lactato en meningitis bacterianas®-2).

Nuestro objetivo fue introducir el analisis de lactato en
LCR de forma rutinaria, junto con otros datos sistematicos
de dicho liquido que ya se venian realizando habitualmen-
te en nuestro servicio (proteinas, glucosa, cloro y sedimen-
to), para poder comparar sus valores en nifios con menin-
gitis de distinta etiologia, y nifios sin meningitis con sospe-
cha fundada de la misma.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 154 muestras de LCR correspondientes a
124 nifios que ingresaron de forma consecutiva en nuestro
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servicio por sospecha de meningitis, con edades compren-
didas entre L mes y 9 afios y 8 meses. No se incluyeron en
este estudio los nifios con meningitis neonatal ni con menin-
gitis tuberculosa que son motivo de otro trabajo.

Los pacientes se dividieron en 4 grupos:

Grupo |

Grupo control: compuesto por 59 nifios a los cuales se
realiz6 puncion lumbar por sospecha de meningitis, con
hallazgos analiticos y bacterioldgicos normales. La edad
media fue de 4 afios y 2 meses, con rango entre 11/, mesy
9 afnos y 8 meses.

Grupo Il

Meningitis viricas: 17 pacientes con meningitis linfo-
citaria determinandose su etiologia por datos clinicos y
seroldgicos. Edad media de 5 afios y rango de 2 meses a 9
afos.

Grupo 11

Meningitis purulentas sin hallazgo de germen: 29 pacien-
tes con meningitis y hallazgo de polimorfonucleares en el
sedimento de LCR, que habian sido sometidos a tratamiento
antibiotico previo en la mayoria de los casos. Edad media 3
afos y 11 meses y rango entre 4 meses y 9 afios.

Grupo IV

Meningitis purulentas con hallazgo de germen: 19
pacientes con edad media de 3 afios y rango de 1 mes a 8
afos y 6 meses. La distribucion etioldgica fue la siguiente:
meningitis meningocdcica, 12 casos; sepsis meningocdcica,
2 casos; Haemophilus, 4 casos; E. coli, 1 caso.

El protocolo seguido en este estudio consistia en obte-
ner LCR mediante puncion lumbar recogiendo la muestra
en tres tubos estériles; se analizaba de forma sistematica la
cifra de proteinas, glucosa, cloro, lactato y el sedimento,
estudiando el nimero y tipo de células encontradas. Ante
el hallazgo de un LCR patoldgico se realizaba determina-
cién de antigenos bacterianos y cultivo bacteriano del mismo
segun las pautas habituales; se afiadia estudio de virus cuan-
do la sospecha era fundada.

Se realiz6 puncién lumbar de control en 30 pacientes con
el fin de determinar los niveles de lactato tras el tratamien-
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TABLA L.  MEDIA Y DESVIACION ESTANDAR DE LOS DATOS OBTENIDOS EN EL LCR EN LOS GRUPOS ESTUDIADOS
Ne° de casos  Proteinas Glucosa Cloro Lactato N© de células
mg/dl mg/dl mEg/L mmol/L X DS
X DS XDS X DS X DS
Grupo | 59 19,9 58,1 1145 1,39 1,59
Controles +11 +12,9 +14,1 40,24 +
Grupo Il 17 36,5 59,6 1110 1,75 153
Meningitis viricas 1153 +11 45,54 0,4 +176
Grupo 11 29 41 57,5 116 1,93 230
Meningitis purulentas sin germen 254 +10,4 45,26 +0,41 +227
Grupo IV 19 256,9 43 114 7,54 3.867
Meningitis bacterianas con +205 +254 +3,71 4,2 +4.415

hallazgo de germen

to, tratandose fundamentalmente de casos de meningitis
purulentas con o sin aislamiento de germen.

El estudio de lactato en LCR se realiz6 segun técnica
enzimética con un kit comercial que utiliza como reacti-
vos lactato oxidasa y peroxidasa (Vitros LAC Slides, Pro-
ducts Vitros Chemistry). Sus niveles se expresaron en
mmol/L.

Los estudios estadisticos se realizaron con el programa
Excel de Microsoft, utilizando la t de Student para peque-
fias muestras y la correlacion lineal con célculo de R y for-
mula de la recta. Se considerd estadisticamente significati-
va una P < 0,05.

Asimismo, cuando los datos fueron estadisticamente sig-
nificativos, se sometieron a pruebas de fiabilidad, determi-
nandose la sensibilidad y especificidad de los mismos asi
como su valor predictivo positivo.

RESULTADOS

En la Tabla | se recoge la media y desviacion estandar
de las cifras de proteinas, glucosa, cloro, lactato y nimero
de células en LCR de los cuatro grupos del estudio. Los nive-
les de lactato en nifios sin meningitis fueron de 1,3910,24
mmol/L (rango entre 0,6 y 1,8 mmol/L), dato que contras-
ta de forma llamativa con la media y desviacion estandar
de las meningitis bacterianas (7,54+4,2 mmol/L). En las
meningitis sin hallazgo de bacterias (viricas y purulentas
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sin germen), la media fue significativamente inferior a las
bacterianas (p<0,02-10-%), no encontrandose significacion
estadistica al comparar el grupo Il (meningitis viricas) con
el 11l (purulentas sin germen) (Tabla II).

Con relacion a otros hallazgos del LCR (proteinas, glu-
cosa, cloro y nimero de células), existid significacion esta-
distica al comparar las meningitis bacterianas con las viri-
cas y purulentas sin germen, aunque el grado de significa-
cion fue inferior que el correspondiente al lactato (Tabla I1).
También se observo una cifra significativamente inferior de
cloro en LCR en las meningitis viricas con relacién a las
meningitis purulentas sin germen (p < 0,001).

Se estudid la correlacion lineal entre las cifras de lacta-
to y niveles de proteinas, glucosa, cloro y nimero de célu-
las de las meningitis bacterianas, obteniéndose Gnicamen-
te una correlacion positiva entre las dos primeras (R2=0,71;
y =0,0165X + 2,81; P <0,01) (Fig. 1).

En la tabla IV se recoge la sensibilidad, especificidad y
valor predictivo positivo de las determinaciones de prote-
inas, glucosa, cloro, nimero de células y lactato, para el diag-
nostico diferencial de meningitis bacterianas y viricas. Los
puntos de corte para hallar estos resultados se obtuvieron
del anélisis del indice de Youden correlativo a las cifras de
los pacientes de los distintos grupos. Con relacién al lacta-
to se establecié como punto de corte una cifra superior a 2,7
mmol/L, obteniendo asi una sensibilidad del 84% y una
especificidad del 100 %, con un valor predictivo positivo del
100%. Ningun caso de los grupos I (control) y 1l (meningi-



TABLA 1.
ETIOLOGICOS ESTUDIADOS
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VALOR P Y SIGNIFICACION ESTADISTICA OBTENIDA EN EL TES DE LA t DE STUDENT COMPARANDO LOS DISTINTOS GRUPOS

Proteinas

Glucosa

Cloro Ne° de células Lactato

Grupo IV

Meningitis bacterianas
Grupo Il

Meningitis viricas

0,0002

Grupo IV

Meningitis bacterianas

Grupo 11

Meningitis purulentas sin germen

0,0003

Grupo Il NS NS
Meningitis viricas
Grupo 11

Meningitis purulentas sin germen

0,02

0,002

NS 0,006 0,02.10°

0,03 0,007 0,02. 10

0,001 NS NS
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Figura 1. Correlacion lineal entre proteinas y lactato en
meningitis bacterianas.

tis viricas) supero este valor, y en el grupo Il (purulentas
sin germen) s6lo un paciente tuvo una de cifra maxima de
2,8 mmol/L. Entre las meningitis bacterianas los tres pacien-
tes que no superaron la cifra de corte correspondieron a dos
sepsis meningocacicas y una meningitis meningocdcica inci-
piente con escasa alteracion en los datos analiticos, y con
numero también escaso de células en el sedimento de LCR.
Excluyendo los dos casos de sepsis meningococica con esca-
sa reaccion meningea, la sensibilidad fue del 94%, con una
especificidad y un valor predictivo positivo del 100%.

Con los datos expuestos mas arriba se podria resumir
que una cifra de lactato en LCR superior a 2,7 mmol/L es
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altamente sugestiva de una etiologia bacteriana del proce-
so infeccioso. Para distinguir entre meningitis viricas y puru-
lentas sin germen la determinacién de lactato no fue con-
cluyente, y aunque la comparacion del cloro en ambos gru-
pos fue estadisticamente significativa (p < 0,001), su especi-
ficidad fue baja (66%).

Los controles evolutivos de lactato se obtuvieron en 30
pacientes, con un intervalo medio de 8 dias entre la pri-
mera y segunda puncion. Las cifras fueron significativa-
mente mas bajas en la puncién de control, tanto en el grupo
I (meningitis viricas) (p< 0,02), grupo Il (purulentas sin
germen) (p< 0,0004) y grupo Il (meningitis bacterianas)
(p<0,002).

Todos los pacientes evolucionaron favorablemente a la
curacion sin secuelas.

DISCUSION

Hace tiempo se demostro la elevacion del lactato en LCR
en las meningitis bacterianas®), pero las dificultades de su
andlisis como prueba rutinaria y la dudosa fiabilidad de las
determinaciones de algunos estudios®4), dieron lugar a que
durante bastante tiempo no se considerara como prueba sis-
temética en el estudio del LCR. Actualmente, con métodos
fiables y sencillos como son los métodos enzimaticos, esta
determinacion tiene, sin duda, un valor en el diagnéstico
precoz de las meningitis bacterianas®67.15), En nuestro pais
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TABLA I1l. MEDIA, DESVIACION ESTANDAR Y RANGO DE LAS CIFRAS DE LACTATO EN LCR EN LOS GRUPOS ESTUDIADOS

N© de casos Media mmol/L Desviacion estandar Rango mmol/L
mmol/L

Grupo . 59 0,24 0,6-1,8
Controles
Grupo Il 17 1,75 0,4 1,1-2,7
Meningitis viricas
Grupo I11. 29 1,93 0,41 1,4-2,8
Meningitis purulentas sin germen
Grupo V.
Meningitis bacterianas 19 7,54 42 2-11,9

TABLA V. SENSIBILIDAD, (*) SIN INCLUIR SEPSIS CON ESCASA REACCION MENINGEA, ESPECIFICIDAD Y VALOR PREDICTIVO DE LOS DISTINTOS
DATOS ANALITICOS AL COMPARAR MENINGITIS BACTERIANAS Y MENINGITIS VIRICAS

Proteinas Glucosa Cloro N° de células Lactato
Sensibilidad 76% 58% 42% 7% 84% - 94% (*)
Especificidad 82% 82% 82% 88% 100%
Valor predictivo positivo 81% 76% 31% 87% 100%

las publicaciones al respecto que hemos podido revisar son
escasas®19), y referidos exclusivamente a datos obtenidos en
la edad pediatrica s6lo hemos encontrado un trabajo®).,

Las cifras de lactato en LCR que resultaron en nuestro
estudio son similares a las sefialadas por otros autores@81516);
no obstante es necesario tener en cuenta las unidades en que
se expresan los datos, ya que en unos trabajos dichas cifras
aparecen en “mg/dl” y en otros, como es el caso del pre-
sente trabajo, en “mmol/L” (la correspondencia es de 1
mmol/L = 9,01 mg/dl).

En esta revision encontramos cifras mas bajas de lacta-
to en dos casos de sepsis meningocacicas y en una menin-
gitis incipiente, dato que también encuentran otros auto-
res( .17,

Las pruebas de fiabilidad del test en el presente traba-
jo (sensibilidad del 84%, y del 94% sin incluir las dos sepsis
con escasa reaccion meningea; especificidad del 100% y valor
predictivo positivo del 100%), son similares a las obtenidas
por otros autores®715), En algunos estudios los datos pre-
sentan una sensibilidad y una especificidad mas bajas, pero
en los mismos se incluyen otras patologias que afectan al
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sistema nervioso central y también causan elevacién de lac-
tato en LCR, sin referirse exclusivamente a casos de menin-
Qitis®18); g este respecto coincidimos con Linquist y cols.®
al sefialar que la variabilidad de criterios en la seleccion
de los pacientes explicaria las diferencias de resultados y
fiabilidad del test.

En cuanto a la correlacion con otros datos analiticos del
LCR, en el presente estudio hemos encontrado una corre-
lacion positiva entre la cifra de lactato y de proteinas, dato
gue no hemos visto constatado en otros trabajos. No se
encontré relacion directa con el nimero de células, hecho
que si sefialan otros autores®.

La explicacion fisiopatoldgica del aumento de lactato en
LCR no esté clara. Para algunos autores@619 guardaria rela-
cion con fendmenos de isquemia cerebral; otros@) en cam-
bio, sefialan como determinante el papel de algunos media-
dores inflamatorios (interleukina 1by 6).

En este estudio se observé que los valores més altos de
lactato se encontraban en los casos en que se hallaban bac-
terias en el LCR, dato que coincidiria con el de otros auto-
res®.



En los controles evolutivos de la cifra de lactato se obser-

v6 un descenso significativo de éste en todos los grupos
estudiados, sobre todo en las meningitis bacterianas. Este
resultado es sefialado por algunos autores como de impor-
tancia terapéutica y prondsticat62b, En el presente estudio
su valor prondstico no se pudo analizar, ya que todos los
pacientes evolucionaron favorablemente.

CONCLUSIONES

1)

Los niveles de lactato en el LCR de nifios sin meningitis
fueron significativamente inferiores a los obtenidos en
nifios con meningitis.

El nivel de lactato en LCR fue el dato mas fiable para
distinguir entre meningitis bacterianas y viricas.

Una cifra superior a 2,7 mmol/L de lactato en LCR ten-
dria un valor predictivo positivo del 100 % en las menin-
gitis bacterianas.

El lactato no seria concluyente para el diagnostico dife-
rencial entre meningitis viricas y purulentas sin hallaz-
go de germen.
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