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Meningitis por Haemophilus Influenzae. Revisión de 11 casos 

RESUMEN: Se revisan 11 casos de miningitis por Haemophilus Influenzae (HI) ingresa- 
dos en nuestro Servicio durante los últirrios 7 años. Se observó un aumento de menin- 
gitis por HI estadísticamente significativo (P < 0.005) al comparar el número de 
meningitis por HI y número de ingresos totales en el Servicio de los últimos 7 años, 
relacionándolo con los 14 años anteriores a esa fecha. Todos los pacientes tenían una 
edad inferior a 3 años y 110 existió ningún caso de fallecimiento. El tanto por ciento 
de secuelas a largo plazo fue del 18.8% y la resistencia bacteriana del HI a amoxicili- 
na fue del 54.54%. PALABRAS CLAVE: HAEMOPHILUS INFLUENZAE. MENINGITIS. 

IIAEMOPHI1,US INFLUENZAE MENINGITIS. REVIEW OF 11 CASES. (SUMMARY): We 
review 11 children with Haemophilus influenzae (HI) iiieningitis admi~ted in our Unit 
during the last 7 years. An increase of HI meningitis was observed (p. 0.001) in rela- 
tionship to the total of adinitted patients during the previous years. Al1 patients were 
younger than 3 years old and nobody died. The percentage of long-term sequelae 
wds 18.8% ant the resistance to amoxiciiiine was 54.54%. KEY WORDS: HAEMoI>r-IILUS 
INFLUENZAE. MENINGITIS. 

INRODUCCI~N secuelas (9, 10, 11, 12); señalar el núme- 

La meningitis por Haemophilus 
Influenzae (HI) en nuestro país está 
aumentando (1, 2, 3, 4, 5). Los datos 
obtenidos de esta revisión ponen tam- 
bién de manifiesto la existencia de un 
aumento significativo en nuestro medio. 
En otros países, como EE.UU., en los que 
la vacunación se está realizando desde 
hace varios años, se observa por el con- 
trario una clara disminución de meningi- 
tis por HI (6, 7, 8). 

Nuestro objetivo al realizar esta revi- 
sión es llamar la atención sobre una pato- 
logía creciente en nuestro medio que 
produce un número considerable de 

ro importante de cepas de HI betalacta- 
masas positivo y considerar la necesidad 
de medidas profilácticas de vacunación 
ya instauradas en otros países. 

Se analizan retrospectivamente 11 
casos de meningitis por HI ingresados en 
nuestro Servicio (se excluye la Unidad de 
Recién Nacidos), durante un período de 
tiempo de 7 años, desde 1987 hasta 1993, 
ambos inclusive. 

El HI se aisló con siembra en agar 
chocolate que incorpora un 10% de san- 
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gre desfibrinada por calentamiento y 1% 
de Isovitalex (BBL. Microbiology Systeins. 
Cockeyville, Md), incubándose a 35" C en 
atmósfera de co2 durante 24-48 horas 
(13). La identificación de las cepas se rea- 
lizó por los requerimientos de factores X 
y V, hemólisis, fermentación de azúcares, 
catalasa y presencia de ALA porfirina. El 
biotipo de las cepas de HI se realizó 
mediante las reacciones bioquín~icas de 
prodiicción de indol, presencia de ureasa 
y actividad carboxilasa de osnitina. La 
producción de betalactamasa se determi- 
nó por el método de cefalospoiina cro- 
mogénica y la detección de antígenos 
bacterianos, tanto en LCR como en orina, 
se realizó utilizando una técnica de aglu- 
tinación de Látex (Phadebact, Wellco- 
gen). El estudio de la sensibilidad se 
determinó siguiendo las recoinendacio- 
nes de la NCCLS (14). 

El estudio estadístico se realizó 
mediante el test de Chi Cuadrado. 

La frecuencia de meningitis por HI en 
nuestro medio ha aumentado comparan- 
do el número de meningitis por HI rela- 
cionado con el número de ingresos del 
Servicio en estos últimos 7 años (exclu- 
yendo la Unidad de Recién Nacidos) 
(i1/12.351, 0.89%) y de los datos obteni- 
dos en los 14 años previos a esta fecha 
(5/24.884, 0.20%). Este dato tuvo una sig- 
nificación estadística alta (S = 9.13, P < 
0.0051. 

La distribución de meningitis por HI 

por años queda recogida en la Fig. 1; en 
ella se observan también los ingresos de 
otras meningitis de germen conocido, en 
niños n~ayores de un mes, diirante el 
período de tiempo analizado. En cuanto 
a la estación en que ingresaron los niños, 
observamos un predoininio en invierno 
(5/11, 45.4%), segiiido de otoño (3/11, 
27.2%), y en menor porcentaje, en vera- 
no (2/11, 18.1%) y primavera (1/11, 9%). 

FIG. 1 

CASOS DE MENINGITIS 

Nelsseria m. Haemophllus i .  Otros 

La edad media de los pacientes fue 
15.12 meses, con rango entre 7 meses y 2 
años 7 meses. En relación al sexo, se 
obsei-vó un predominio en varones (7/ii, 
63.6%). La mayor parte de los pacientes 
procedían del medio urbano (8/i i ,  
72.7%), aunque este dato no es muy valo- 
rable, ya que la distribución general iirba- 
na/iural de niños que asiste el Hospital 
tiene también un predominio de pacien- 
tes que proceden del área urbana. 

La niayoría (1 0/11, 90.9%) de los afec- 
tados eran los últimos de la serie o niños 
únicos, dato que era de esperar, ya que 
la ineningilis por HI se da en niños de 
corta edad. Habían tenido lactancia 
materna 10/11 (90.9%) con una duración 
media de 3.7 meses. No existieron datos 
patológicos predisponentes de interés 
relacionados con el proceso y los pacien- 
tes estaban previamente sanos. 

Los datos clínicos más frecuentes fue- 
ron fiebre elevada > 38.5" C, (100%), 
afectación del estado general (100%); 
vómitos (63.6%); signos meníngeos posi- 
tivos ( 5 4 !  irritabilidad (27.2%) y crisis 
conyyjsiva (9%). El inicio de la sintoma- 
tolo@& previa a1 ingreso tuvo una media 
de 1.6 días, con rango entre 5 lloras y 4 
días. En 6 pacientes (54.4) se había reali- 
zado un diagnóstico previo al ingreso de 
fasingitis, habiendo recibido tratamiento 
antibiótico anterior a dicho ingreso los 6 
casos (ampicilina, 3; amoxicilina+clavulá- 
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nico, 1; eritromicina, 1 y trimetropin-sul- 
fa, 1). Un caso presentó shock con ten- 
sión arteria1 baja y mala perfusión perifé- 
rica, necesitando perf~isión continua de 
drogas vasoactivas y otro caso más tuvo 
alteraciones de la perfusión periférica, 
compatible con cuadro de pre-shock o 
shock grado 1. 

Se observó una media de leucocitos 
de 14.009/vi1, con rango entre 4.700 y 
30.000 leucocitos/pl; en 7/11 (63.6%) pre- 
sentaron leucocitosis por encima de 
12.000; en 2 pacientes lo leucocitos fue- 
ron inferiores a 7.000/pl; el paciente con 
menor níirnero de leucocitos (4.700/p1) 
correspondía al niño que ingresó con sig- 
nos de shock establecido. En cuanto a la 
serie roja, se observó anemia, con Hb y 
HtQ inferiores a los percentiles señalados 
para la edad, en 5/11 pacientes (45.45%). 
Las plaquetas fueron normales en la 
mayoría de los niños (9/11), uno presen- 
tó trombocitosis con cifra de 1.432.000 
plaque~as/pl y en otro se apreció plaque- 
topenia (50.000/pl). La vsc al ingreso se 
realizó en 9/11 casos y la media de vsc 
en la 1"ora fue de 98.3 (rango 49-129) 
y en la 2." hora de 124.1 (rango 87-139). 

La citoquímica de LCH mostró proteí- 
nas elevadas (X = 150 mg%, rango 63-300 
mg%); hipoglucorraquia (X = 26.2 mg%, 
rango 12-35 mg%). El recuento celular 
mostró una cifra a l~a  de leiicocitos (X = 

2.625/~11, rango 200-7.800/pl) y todos pre- 
sentaron predoininio de polimorfonu- 
cleares. El cultivo de LCR se realizó en 
todos los pacientes, siendo positivo en 
10/11. El paciente con LCR negativo tuvo 
un hernocultivo positivo para ~ i .  La tin- 
ción de Gram del LCR se realizó en 9 
pacientes, mostrando positividad en 7/9 
(77.7%). El hemocultivo mostró creci- 
miento de HI en 7/10 (70%). Antígenos 
bacterianos en LCR se determinaron en 8 
pacientes, siendo positivo en 6/8 (75%); 
los antígenos bacterianos en orina sólo se 
investigaron en 2 pacientes, siendo posi- 
tivos en ambos. Fueron betalactamasas 
positivos 6/11 casos (54.5%). 

Predominó el tipo 1 (5-7, 71.4%) y en 
los últimos años la identificación se obtu- 
vo mediante serogrupo, siendo el tipo B 

el único serogrupo encon~rado (3/3, 
100%) (Tabla 1). La sensibilidad antibióti- 
ca queda recogida en la Tabla 11, mos- 
trando sensibilidad i 00% para cefalospo- 
rinas de 3,Qeneración y amoxicilina+ 
clavulánico y cloramfenicol, 50% para 
cotrimoxazol y 45.5% para amoxicilina. 

TABLA I. HALLAZGOS BACTERIOL~GICOS 
DE LOS HAEMOPHILUS JNFLUENZAE 

AISLADOS 

L.C.R. cultivo + ................. 10/11 (90.9%) 
Hemocultivo + .................. 7/10 (70%) 
GRAM + ........................... 7/9 (77.7%) 
Antíg. Bacterianos en L.C.R. 7/9 (77.7W 

............... Retalactamasa + 6/11 (54.5%) 
Biotipo 1 .......................... 5/7 (71.4%) 
Griipo B ........................... 3/3 (100%) 

TAULA 11. PORCENTAJE DE SENSIBILIDAD 
ANTIBI~TICA DEL HAEMOPHILUS 

INFLUENZAE 

Cefalosporinas 3."generacibii.. ..... 100% 
Arnoxicilina + A. Clavulánico ....... 100% 
Cloranfenicol .................................. 50% 
Cotriinoxazol .................................. 50% 
Amoxicilina ............................ .. ... 4 5.5% 

Se trataron con cefalosporinas de 3 a 

generación t,odos los casos, asociando 
expansores plasmáticos (seroalbúmina al 
5%) en 2 pacientes y drogas vasoactivas 
en iin n ~ ñ o .  Se administró además corti- 
coicles (dexametasona) a la dosis de 0.6 
mg/Kg/día durante 4 días en 5/11 casos, 
con la intención de disminuir las compli- 
caciones auditivas. El tratamienlo antibió- 
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tico tuvo una duración media de 14.8 
días. No falleció ningún paciente; la per- 
sistencia de la fiebre tuvo una media de 
10.5 días, con rango entre 3 y 20 días. Se 
realizó punción de control a los 7 días de 
tratamiento en todos los pacientes; de 
ellos 4 (36.3%) tenían el LCR normal y en 
los otros 7 se normalizó en la 2."pución 
de control. La estancia media fue de 22.9 
días, con rango entre 13 y 36 días. 

En las complicaciones de fase aguda 
llama la atención el número elevado de 
subfusiones subdurales en los niños en 
que se hizo TAC de urgencia (5/9, 55.5%), 
dos de ellos necesitaron drenaje quirúrgi- 
co, el resto presentó resolución espontá- 
nea, aunque en algún paciente siguió 
mostrando higroma no intenso en con- 
troles posteriores; un paciente presentó 
convulsión febril y otro, secreción inade- 
cuada de AHD. En cuanto a las secuelas a 
medio y largo plazo, se observaron en 
2/11 (18.8%) que presentaron hipoacusia 
permanente, los dos pacientes con hipo- 
acusia habían sido tratados con corticoi- 
des. 

Según nuestros datos, la frecuencia de 
meningitis por HI ha aumentado de Posma 
significativa en nuestro medio, como 
señalábamos más arriba; este hecho es 
recogido también por otros a.a. en nues- 
tro país (1, 2, 3, 4, 5). La distribución por 
años se recoge en la Fig. 1 y se compara 
con el número de meningitis por gérme- 
nes conocidos ingresados en nuestro Ser- 
vicio por encima de un mes, datos obte- 
nidos de  un estudio realizado por 
algunos de nosotros y que están pen- 
dientes de publicación (15); se constató 
que la meningitis por HI es el segundo 
gmpo de frecuencia después del menin- 
- - 

gococo, hecho recogido también por 
algunos autores de nuestro país (1, 4, 6) 
y no coincidiendo con los de otros (2), 
aunque este ÚItimo trabajo es anterior en 
el tiempo. 

La edad media de los pacientes fue de 
15.1 meses y todos tenían menos de 3 
años. Este dato de afectación preferente 
por debajo de los 2 años es recogido por 
la mayoría de los autores (1, 2, 3, 4, 5, 8, 
15, 16, 17, 18, 20). Observarnos un pre- 
dominio de varones (7/11, 63.60/), hecho 
que señalan también otros a.a. (5, 6, 16, 
19). Recogemos un número mayor de 
casos procedentes del medio urbano, 
datos que ya señalábamos más arriba y 
que indicábamos que tenían una signifi- 
cación relativa. No obstante este hecho 
es recogido en otras revisiones (5, 6, 7), 
y algunos (17) señalan que los niños del 
medio urbano tendrían un mayor núme- 
ro de contactos que los del medio rural. 
Hay un predominio del invierno, hecho 
señalado por otros a.a. (4, 5, 6, 16, 19, 
20). Es digno de mencionar que la mayor 
parte de niños eslaban previamente 
sanos, dato recogido también en otras 
revisiones (12, 16). 

La mayor parte de nuestros pacientes 
(90.9%) habían tenido lactancia materna, 
con una duración media rnás bien escasa 
(3.7 meses). Algunos autores (18) señalan 
como factor de riesgo la no lactancia 
materna o una duración escasa de la mis- 
ma. 

Los datos obtenidos con más frecuen- 
cia fueron: Afectación general, fiebre y 
vómitos, datos que podrían compararse 
con los de otras revisiones (5, 6, 16). La 
irritabilidad meníngea se encontró en el 
54% de los pacientes, siendo parecido a 
los obtenidos por otros a.a. (161, si bien 
algunos (5) obtienen un tanto por ciento 
de irritabilidad meníngea menor a la 
señalada por nosotros; no obstante este 
dato va a tener relación nluy directa con 
la edad de los pacientes. Convulsiones 
presentó un paciente (90/0), dato algo 
inferior a los señalados por otros (5, 16) 
y shock observamos en dos pacientes 
(18.18%), que concuerda con el señalado 
por otros autores (5). 
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Los datos hematométricos más signifi- ' 
cativos fueron: Leucocitosis y anemia, 
coincidiendo con lo señalado en otras 
revisiones (16, 19, 20). En la citoquímica 
de LCR los datos son parecidos a los de 
otros autores (20) con aumento de las 
pro-teínas, hipoglucorraquia e hiperleu- 
cocitosis, aunque el número de leucoci- 
tos y proteínas va a depender de los días 
previos de enfermedad (20). La tinción 
de Gram y los antígenos bacterianos en 
LCR resultaron de utilidad para la detec- 
ción rápida del HI (Tabla 1). La produc- 
ción de beta-lactamasas fue más alta que 
la seña-lada por algunos (16), aunque el 
porcentaje de resistencia es parecido. El 
grupo B y el biotipo 1 fueron los más fre- 
cuentes como señalan la mayoría de los 
autores ( 4 ,  5, 16, 19, 20). 

La sensibilidad de la ampicilina-amo- 
xicilina es parecida a la señalada por 
algunos autores (16) y mayor que la men- 
cionada por otros (5). Con respecto al 
cloranfenicol, se obtuvo mayor sensibili- 
dad que la encontrada en otras revisiones 
(5, 16, 21, 22). 

I Parece que no hay duda en iniciar la 
administración de cefalosporinas de 3." 
generación ante el número considerable 

l de cepas beta-lactamasas positivas (4, 16, 
19, 21, 22). Según nuestros datos, el 
54.5% tenían resistencia a la amoxicilina. 
La duración del tratamiento antibiótico se 
señala entre 7-14 días (9, 16, 19); la 
media de días de tratamiento en nuestra 
serie fue de 14.8 días. Al hacer la punción 
de control a los pacientes a los 7 días de 
tratamiento, sólo el 36.6% presentó un 
LCR totalmente normal, por ello parece 
que 7 días podría ser una duración insu- 
ficiente. La asociación de corticoides 
(dexametasona) se realizó en el 45.4% de 
los pacientes; esta asociación ha sido 
señalada como útil por algunos autores 
(4, 10, 23) para la prevención de la hipo- 
acusia; heclio que nosotros no podemos 
constatar por el número escaso de 
pacientes, no obstante, debemos comuni- 
car que los dos niños con hipoacusia per- 

manente habían sido tratados con corti- 
coides. 

Se señala una mortalidad de alrededor 
del 10% (5, 9, 16, 19, 20, 23). En nuestra 
serie no falleció ningún paciente, aunque 
hemos de señalar que el número de 
pacientes estudiados es pequeño. Coino 
complicación inmediata es de destacar el 
número considerable de subfusiones sub- 
durales (55.5%), dato señalado también 
por otros a.a. (19, 20). Las secuelas a 
medio-largo plazo oscilan entre el 10- 
30% de los pacientes (9, 10, 11, 20, 23), 
datos que serían compatibles con nues- 
tros hallazgos (2/11, 18.8%). 

La vacunación se ha mostrado útil en 
países que llevan varios años de expe- 
riencia (6, 7, 8, 24, 25). Desde 1985 se 
comenzó la utilización de vacuna anti- 
haemophilus con el antígeno capsular PRP 

(poliriboxil-ribitol-fosfato), con el incon- 
veniente del déficit de protección en 
niños por debajo de los 18-23 meses (B), 
edad que por otra parte es la más fre- 
cuente en este tipo de patología. En los 
últimos años se ha desarrollado una 
segunda generación de vacuna en los 
que el PRP se conjuga a una proteína 
transportadora que induce una respuesta 
T dependiente, capaz de inducir una res- 
puesta inmune eficaz en niños pequeños 
(7, 8, 16, 24, 25, 26). 

Las meningitis por HI han aumentado 
de forma significativa (P < 0.005) en 
nuestro medio.< 

El Grarrí" y los antígenos bacterianos 
en LCR tienen una importancia considera- 
ble en el diagnóstico rápido. 

El tratamiento antibiótico en el 
momento actual y antes de recibir el anti- 
biograma, debe hacerse con cefalospori- 
nas de 3,Qeneración. 



290 A. FIERRO URTUIU Y COLS. 

Aunque la mortalidad está disminu- En nuestra opinión debería realizarse 
yendo, el número de  secuelas sigue sien- vacunación sistemática frente a HI, a l  
do importante. menos en los grupos de  mayor riesgo. 
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