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Resumen

Introduccion. La meningitis postquirargica es una
complicacion infrecuente que se acompaiia de un
incremento de la estancia hospitalaria y de una elevada
mortalidad. Algunos de estos casos no son debidos a una
verdadera infeccion sino a una inflamacién aséptica de
las meninges denominada meningitis aséptica post-qui-
rurgica (MAPQ). La adecuada identificacion de estos
casos permitiria una mejor utilizacién de los farmacos
antimicrobianos.

Material y métodos. Estudio retrospectivo de los
pacientes con meningitis postquirirgica en un hospital
terciario durante 14 afios comparando las caracteristi-
cas clinicas de los pacientes con meningitis bacteriana
postquirurgica (MBP) frente a las de pacientes con
MAPQ

Resultados. Durante el periodo analizado se identifi-
caron 35 pacientes (71%) con MBPy 14 pacientes (29%)
con MAPQ. La edad media de los pacientes con MBP
fue similar a la de los pacientes con MAPQ. Hubo pre-
dominio de varones en el grupo de MBP (71%) en rela-
cién con los pacientes con MAPQ (36%, p=0,020). La
proporcion de pacientes con hemorragia intracraneal
tendié a ser mas frecuente en pacientes que posterior-
mente desarrollaron MAPQ (9 pacientes, 64 %) que en
los pacientes con MBP (12 casos, 34%, p=0,055). Los
pacientes sometidos a craneotomia posterior (p=0,092)
y los que recibian tratamiento esteroideo (p=0,051)
mostraron una mayor tendencia a padecer MAPQ.
Siete pacientes MBP (20%) presentaron un recuento
celular superior a 5000 células/mm?® en el LCR, cifra
no encontrada en ningun caso de MAPQ. No se detec-
taron diferencias en la glucorraquia y proteinorraquia
entre ambos grupos. La bacterias mas frecuentemente
aisladas fueron Staphylococcus coagulasa negativa y S.
aureus. En 5 pacientes (14%) se aislaron bacilos gram-
negativos no fermentadores (Pseudomonas aeruginosa'y
Acinetobacter spp). No hubo ningin fallecimiento atri-
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buido a meningitis postquirtirgica.

Conclusion. Los pacientes sometidos a neurocirugia
que fueron ingresados por hemorragia cerebral, inter-
venidos de la fosa posterior o tratados con esteroides
presentan una mayor tendencia a presentar MAPQ. Los
recuentos celulares en LCR elevados (superiores a 5000
células /mm’) sugieren la existencia de MBP.

PALABRAS CLAVE: Neurocirugia. Meningitis aséptica.
Hemorragia intracraneal. Staphylococcus.

Postsurgical meningitis. Differential characteristics of
aseptic postsurgical meningitis

Summary

Background. Postsurgical meningitis is a rare com-
plication that is accompanied by an increase of hospital
stay and high mortality. Some of these cases are not due
to a true infection but due to an aseptic inflammation of
the meninges denominated aseptic postsurgical menin-
gitis (APSM). Proper identification of these cases would
allow better use of antimicrobial drugs.

Methods. A retrospective study of patients with
postsurgical meningitis in a universitary hospital for
14 years. We describe the clinical characteristics of
patients with postsurgical bacterial meningitis (PBM)
compared to those of patients with APSM.

Results. During the studied period 35 patients (71%)
with PBM and 14 patients (29%) with (APSM) were
identified. The mean age of patients with PBM was
similar to that of patients with APSM. There was a male
predominance in the group of PBM (71%) compared
with patients with APSM (36%, p = 0.020). Patients
with intracranial hemorrhage tended to present more
cases of APSM (64%) than of PBM (34%, p = 0.055).
Patients undergoing posterior fossa craniotomy (p =

Abreviaturas. LCR: liquido cefalorraquideo. MAPQ: meningitis
aséptica post-quirurgica. MP: meningitis postquirurgica. MBP:
meningitis postquirurgica bacteriana.
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0.092) and those receiving steroids (p = 0.051) showed
a greater tendency to suffer APSM. It was also noted
a trend towards present PBM in patients who had
suffered an infection in the previous month (p=0.072).
There were seven patients with PBM (20%) with a cell
count above 5000 cells/mm? in CSF, values not found in
any patients with APSM. No differences were detected
in the glycorrachia and proteinorrachia between the
two groups. The most common bacteria isolated were
coagulase negative Staphylococcus and S. aureus. In 5
patients (14%) non fermenting gram-negative bacillus
(Pseudomonas aeruginosa and Acinetobacter spp) were
isolated. There were no deaths attributed to any type of
postsurgical meningitis.

Conclusion. Patients admitted for brain haemorr-
hage, undergoing posterior fossa surgery or receiving
steroids tend to develop APSM. A CSF cell count above
5000 cells / mm?® strongly suggests MBP.

KEY WORDS: Neurosurgery. Meningitis aseptic. Intra-
cranial hemorrhages. Staphylococcus.

Introduccion

La meningitis postquirtrgica (MP) es una complicacion
infrecuente (0,3-1,5%) pero de indudable transcendencia
clinica'>'®!®, Ademas de ser responsable del empleo de
recursos econdmicos y del incremento de las estancias
hospitalarias, puede ocasionar el fallecimiento del paciente
(20-50%)5".

La presentacion clinica de estos enfermos suele con-
sistir en fiebre, meningismo y/o alteraciones del nivel de
conciencia®. Los fenomenos inflamatorios originados por
determinados tipos de tumores (especialmente si tienen
componente quistico), la manipulacién tisular durante la
cirugia o la reabsorcion sanguinea y de restos 6seos pueden
ser responsables de un cuadro clinico similar>*!%, También
son semejantes las alteraciones del liquido cefalorraquideo
(LCR) que son debidas a inflamacion sin infeccion'.
Diferenciar estos casos, definitorios de una variedad de
meningitis denominada meningitis aséptica post-quirar-
gica (MAPQ), de los pacientes con meningitis bacteriana
postquirurgica (MBP) constituye una complicada tarea que
con frecuencia no consigue evitar la administracion de tera-
pia antimicrobiana innecesaria en algunos aspectos®*!!.

El objetivo del trabajo fue describir las caracteristicas
clinicas de las meningitis postquirtirgicas en nuestro medio y
conocer las posibles diferencias entre las MAPQ y las MBP.

Material y métodos

Se realizo un estudio observacional de una cohorte de
pacientes mayores de 18 afios que desarrollaron meningitis
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postquirtirgica durante su estancia hospitalaria. El centro
donde se realizé el estudio es un hospital universitario
con 500 camas y unos 15.000 ingresos anuales y en el que
radica un servicio de neurocirugia de referencia para otras
areas geograficas.

Se incluyeron todos aquellos pacientes con meningitis
adquirida en el hospital desde Enero de 1994 hasta Diciem-
bre de 2007. Esta entidad se definio por la presencia de
fiebre (>38°C), cefalea, rigidez de nuca, signos meningeos,
disminucion del nivel de conciencia, pleocitosis (mas de 5
células/mm? en el LCR), y al menos una de las siguientes
alteraciones del LCR: hipoglucorraquia (menor 40 mg/dl o
menor del 50% de la glucemia) o hiperproteinorraquia (valor
superior a 60 mg/dl)®. En los pacientes que tenian una pun-
cion del LCR con aspecto hematico una relacion leucocitos/
hematies > 100 era requerida para su inclusion. Cuando la
tincion de Gram o el cultivo objetivaron microorganismos
se considero la existencia de MBP y cuando los resultados
microbiologicos eran negativos y el paciente no habia
recibido antibiotico durante la semana previa, meningitis
aséptica post-quirurgica. En estos pacientes el tratamiento
antimicrobiano pautado de modo empirico era retirado tras
conocer la negatividad del cultivo. Si el paciente habia reci-
bido antibidticos durante la semana previa y el cultivo era
negativo el caso era considerado como meningitis de etiolo-
gia indeterminada y por tanto no era incluido en el estudio.
En los pacientes que presentaran mas de un episodio solo se
consideraria el primero de ellos.

De cada uno de los pacientes se considero su edad, sexo,
antecedentes patologicos y tratamientos previos, tiempo
transcurrido desde la cirugia hasta la aparicion de meningitis,
tipo de intervencion quirtrgica, derivacion de LCR, existen-
cia de fistula de LCR, presentacion clinica, analitica de LCR
(glucosa, células, formula y proteinas), tincion de Gram y
cultivo de LCR, hemocultivos, tratamiento empleado, dias
de estancia hospitalaria y posible fallecimiento.

Las variables categoéricas se expresaron en porcentajes.
Las variables continuas se expresaron con su media y des-
viacion estandar. La hipotesis de normalidad fue evaluada
mediante los test de Kolmogorov-Smirnov y de Shapiro-
Wilk. Para evaluar las diferencias de las medias en el ana-
lisis univariante se emplearon la t de Student o el test no
paramétrico de Mann-Whitney, si la normalidad no pudo
ser asumida. Para comparar las variables categoricas se
empled la prueba exacta de Fisher si la muestra era menor a
5,y sino la prueba de la Chi cuadrado. Se considero signifi-
cacion estadistica un valor de p a una cola menor de 0,05.

Resultados
Durante el periodo de estudio se identificaron cincuenta

y cinco pacientes que cumplian criterios de MP. Se desesti-
maron seis casos que tenian un cultivo de LCR negativo y
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Tabla 1
Factores predisponentes de meningitis postquirirgica

Meningitis bacteriana Meningitis aséptica p RR (IC 95%)

postquirurgica (n=35) post-quirurgica (n=14)
Diabetes mellitus 2 (6) 1(7) 0,850 0,80 (0,1-8,1)
Inmunodepresion' 4(11) 1(7) 0,654 1,6 (0,2-13,1)
Corticoides? 9(26) 8(57) 0,051 0,45 (0,2-0,9)
Meningitis postquirirgica previa 4 (11) 1(7) 0,654 1,6 (0,2-13,1)
Fistula de LCR? 3 (6) 0(0) 0,258
Portador de DVP* 8(23) 4(29) 0,674 0,8 (0,3-2,2)
DVE? 11 (31) 32D 0,483 1,5 (0,5-4,5)
Craneotomia fosa posterior 5(14) 5(36) 0,092 0,40 (0,1-1,2)
Craneotomia otras localizaciones’ 27 (77) 8(57) 0,161 1,3 (0,8-2,2)
Otras intervenciones® 309 1(7) 0,868 1,2 (0,1-10,6)

1 Pacientes en tratamiento con farmacos imunosupresores o quimioterapia, 2 Dosis equivalente de dexametasona superiores a 8 mg/dia,

3 Presencia de fistula de LCR previa a la meningitis, 4 DVP: derivacion ventriculoperitoneal previa a la meningitis, 5 Craneotomia fosa

anterior (15 pacientes), de fosa media (5 pacientes), craneotomia transesfenoidal (7 pacientes), 6 Intervenciones de la columna vertebral.

Los porcentajes se expresan entre paréntesis. RR: riesgo relativo, IC 95%: indice de confianza al 95%. Los porcentajes se expresan entre

paréntesis

que habian recibido antibidticos durante los siete dias pre-
vios por considerar que se trataban de meningitis de causa
indeterminada. De los cuarenta y nueve pacientes restantes,
treinta y cinco (71%) tuvieron un cultivo de LCR positivo
(MBP) y catorce (29%) presentaron una tincion de Gram
y un cultivo negativo constituyendo el grupo de pacientes
con meningitis aséptica post-quirdrgica.

La edad media de los pacientes con MBP era 51,6 + 20
afios (rango 18-83 afios) y era similar a la de los pacientes
con MAPQ, 50,6 + 18 aflos (rango 25-81 afos, p=0,868).
La proporcion de varones entre los casos de MBP (25
pacientes, 71%) fue superior a la de MAPQ (5 pacientes,
36%, p=0,02). No se detectaron diferencias en el nimero
de pacientes diabéticos o inmunodeprimidos entre ambos
grupos.

Las patologias que con mas frecuencia determinaron
la intervencion quirargica fueron hemorragia intracraneal
(21 pacientes, 43%) y tumor encefélico (20 casos, 41%).
El resto de enfermos padecian aneurisma intracraneal (2
casos), hernia discal (2 casos), estenosis canal cervical

(2 casos), sindrome de silla turca vacia (1 caso) y mal-
formacion Arnold-Chiari II (1 caso). La proporcion de
pacientes con hemorragia intracraneal fue mas elevada
en pacientes que posteriormente desarrollaron MAPQ (9
pacientes, 64%) que en los pacientes con MBP (12 casos,
34%, p=0,055, RR=0,53, RR 95%= 0,3-0,9). Los pacien-
tes sometidos a craneotomia posterior (p=0,092) y los que
recibian tratamiento esteroideo (p=0,051) mostraron una
mayor tendencia a padecer MAPQ. También se observo
una tendencia hacia padecer MBP en pacientes que habian
padecido una infeccion en el mes previo (p=0,072, Tabla
1).

El periodo de tiempo transcurrido entre la intervencion
quirargica y la aparicion de los sintomas fue similar en
ambos grupos. La mediana en los casos de MAPQ fue de 9
dias y de 10 dias en los que desarrollaron MBP (p=0,874).
Las manifestaciones clinicas que presentaban los pacientes
se describen en la tabla 2. Se aprecié fiebre en el 80%,
cefalea en el 23% de los pacientes y disminucion del nivel
de conciencia en 34% de los enfermos. Solo en 2 pacientes
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Tabla 2
Manifestaciones clinicas de pacientes con meningitis postquirtrgica
Meningitis bacteriana Meningitis aséptica p RR (RR al 95%)
postquirurgica (n=35) post-quirurgica (n=14)
Fiebre 28 (80) 12 (86) 0,640 0,9 (0,7-1,2)
Cefalea 8 (23) 6 (43) 0,160 0,53 (0,1-1,2)
Disminucién conciencia 12 (34) 1(7) 0,075 4,8 (0,7-33,5)
Los porcentajes se expresan entre paréntesis
Tabla 3
Etiologia de 35 casos de meningitis postquirurgica bacteriana
Meningitis bacteriana postquirtrgica (n=35) Porcentaje

Staphylococcus aureus 6 17
Staphylococcus coagulasa negativo 15 43
Streptococcus spp 2 6
Streptococcus pneumoniae 1 3
Enterococcus spp 2 6

Listeria monocitogenes 1 3

Klebsiella pneumoniae 2 6
Pseudomonas aeruginosa 2 6
Acinetobacter spp 3 9
Escherichia coli 1 3

(3,7%) tenian los tres sintomas de modo simultaneo. Los
pacientes con MBP, presentaron disminucion del nivel de
conciencia con mayor frecuencia que los pacientes con
MAPQ (p=0,075, tabla 2).

La cifra media de células en los pacientes con MBP fue
de 8607 + 30602, mediana 420, rango 41-160000 células
y la de pacientes con MAPQ: media 785 + 761, mediana
520, rango 49-2800 (p=0,647). Siete pacientes con MBP
(20%) tuvieron un recuento celular en LCR superior a
5000 células/mm?®. Estos valores no fueron encontrados en
ningln caso de MAPQ. Hubo un predominio de leucocitos
polimorfonucleares en el 78% de los pacientes con MAPQ
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y en el 79% de los pacientes con MBP. La glucorraquia en
pacientes con MBP (51 £ 20, mediana 48, rango 10-225
mg/dl) también fue similar a la de pacientes con MAPQ
(49 + 38, mediana 40, rango 10-163 mg/dl, p=0,689). La
proteinorraquia tampoco arrojo valores que permitieran
diferenciar ambos grupos (233 + 271, mediana 155, rango
10-1430 mg/dl en pacientes con MBPy 169 + 117, mediana
157, rango 15-440 mg/dl; p=0.729).

La etiologia de los casos de MBP figuran en la tabla
3. Los estafilococos coagulasa negativa y Staphylococcus
aureus fueron las bacterias mas frecuentemente aisladas.
En 6 pacientes se aisld el mismo germen en el LCR y en los
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hemocultivos: Staphylococcus spp. coagulasa negativa (4
pacientes), E. coli y Klebsiella pneumoniae (un paciente,
respectivamente).

Discusion

Entre las dificultades diagnosticas de los pacientes
con MP destaca la diferenciacion de MBP de las MAPQ
o asépticas'>!'". Aunque en nuestra serie las MAPQ cons-
tituyeron algo menos del tercio de los pacientes, en otras
series fue el grupo mayoritario*", lo que permite valorar
la dimension de este problema. La correcta identificacion
de los casos de MAPQ permitiria disminuir el nimero de
pacientes que reciben antibioterapia y con ello acortar las
estancias hospitalarias y disminuir los gastos de farmacia,
efectos adversos y la presion antibidtica sobre las bacterias
hospitalarias'?.

La proporcion pacientes diabéticos o bajo tratamiento
inmunosupresor fue similar en ambos grupos. No fue asi
el porcentaje de pacientes que recibian corticoides, mayor
en pacientes con MAPQ, probablemente por tratarse de
pacientes con hipertension intracraneal. También se debe
destacar que los 3 casos con fistula de LCR de la serie
padecieron MBP'S lo que resulta logico por la existencia de
una solucion de continuidad de las cubiertas encefalicas'’.
Ha sido comunicado con anterioridad que los pacientes
intervenidos de la fosa posterior presentan un mayor
riesgo de MAPQ*'5, especialmente los que desarrollan
meningocele'®. También en nuestros pacientes se observo
una mayor proporcion de pacientes con hemorragias
intracraneales entre los pacientes que luego desarrollaron
MAPQ, esta tendencia, sin embargo, no ha sido eviden-
ciado en otras series’.

Los sintomas suelen aparecer durante las tres prime-
ras semanas después de la cirugia’. En nuestros pacientes
no hubo diferencias en el momento de aparicion de la
sintomatologia entre ambos grupos. Este hallazgo contrasta
con lo publicado en la literatura referente a una aparicion
mas temprana de la fiebre en los pacientes con MAPQ. Esta
diferente presentacion se ha relacionado con la inmedia-
tez de los fendmenos inflamatorios que se desencadenan
durante la intervencion quirdirgica en contraposicion con
el tiempo de incubacion que toda infeccion requiere para
alcanzar una masa de microorganismos capaz de originar
determinados sintomas y signos*. Debido al nimero rela-
tivamente escaso de investigaciones realizadas sobre este
tema, deberemos aguardar a la publicacion de series de MP
mas amplias para comprobar si detectan o no diferencias en
el tiempo transcurrido desde la cirugia entre las MPB y las
MAPQ.

La disminucion del nivel de conciencia en pacientes
neuroquirtrgicos puede deberse a su enfermedad de base
o al empleo de sedantes. Sin embargo, este signo también
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se ha relacionado con las MBP*. Este ominoso signo apa-
recidé con mas frecuencia en pacientes con MBP, aunque
no alcanzo significacion estadistica. Por tanto, en enfermos
sometidos a una intervencion neuroquirargica, la aparicion
de fiebre y disminucion del nivel de conciencia deberia
alertar sobre la posibilidad de MBP, sobre todo si tienen
una derivacion ventricular externa o una fistula de LCR*.

Debe destacarse la elevada proporcion de Staphylo-
coccus spp. coagulasa negativa que hemos encontrado en
nuestra serie, lo que coincide con otras series’. Se debe des-
tacar que el 15% de los casos de MBP estaban causados por
bacterias gramnegativas no fermentadoras (Pseudomonas
spp. y Acinetobacter spp.) que suelen presentar un perfil
de resistencia complejo y que plantean un problema serio
respecto a su cobertura antibiotica empirica®.

Ningln sintoma o signo aislado posee la capacidad
de descartar o confirmar la existencia de MBP. No obs-
tante, en nuestra serie se ha observado que una pleocitosis
superior a 5000 leucocitos/mm?® sugiere claramente un
origen bacteriano de la meningitis*®. Sin embargo, y a
pesar de lo publicado con anterioridad, no se ha hallado
un nivel de hipoglucorraquia que sélo se haya objetivado
en pacientes con MBP* Tampoco se ha observado que la
pleocitosis mononuclear sea mas frecuente en los pacien-
tes con MAPQ?**, por lo que el predominio de leucocitos
polimorfonucleares no resulta util para diferenciar MAPQ
de MBP?. Entre los marcadores bioquimicos del LCR
estudiados para diferenciar estas dos entidades destaca la
interleuquina-1 que presenta un excelente valor predictivo
negativo y no parece modificarse por el tratamiento cor-
ticoideo'®. Desafortunadamente, la determinacion de esta
citoquina es una técnica experimental no disponible en
la mayoria de las instituciones. Considerando las limita-
ciones del analisis convencional de LCR y la gravedad
de la MBP, resulta razonable en muchos casos comenzar
un tratamiento antibidtico empirico hasta disponer de los
resultados de microbiologia.

Este trabajo presenta una serie de limitaciones que
condicionan una cierta precaucion al intentar extrapolar
sus resultados. Entre ellas destaca ser un estudio retros-
pectivo lo que implica que la informacién accesible haya
podido ser incompleta en algunos casos. Asi mismo, el
escaso tamafio muestral ha podido impedir demostrar dife-
rencias estadisticamente significativas en algunas varia-
bles. También se debe sefialar que no se hizo un analisis
multivariante por las escasas diferencias mostradas en el
analisis univariante.

Considerando la situacion actual resulta evidente que
son necesarias nuevas investigaciones que permitan avan-
zar en el conocimiento y manejo practico de los pacientes
neuroquirdrgicos con meningitis aséptica. Esto permitiria
acortar el ingreso de algunos pacientes y evitar la toxicidad,
coste e incremento de resistencias bacterianas asociados al
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uso no discriminativo de antibidticos.
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El diagnostico diferencial de esta entidad se esta-
blece sobre todo con la meningitis aséptica post-quirur-
gica (MAPQ). Este cuadro se desarrolla por la reaccion
inflamatoria producida por el contacto del LCR con sangre
o antigenos tumorales'. En realidad el 60-75% de las
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meningitis postquirdrgicas son asépticas y ocurren con
mayor frecuencia en nifios y en cirugia de la fosa poste-
rior. Las caracteristicas citobioquimicas del LCR de estos
pacientes son muy similares a las de los pacientes con una
meningitis post-quirrgica bacteriana. El tinico dato clinico
que se ha postulado como diferencial es la aparicion mas
precoz de la meningitis aséptica respecto a la meningitis
postquirurgica bacteriana, que se suele producir con una
media de 10-14 dias si bien hasta el 30% de los pacientes
que desarrollan meningitis postquirargica bacteriana la
desarrollan en la primera semana de la cirugia®*. Los resul-
tados del estudio de Ramos y cols. certifican las dificulta-
des en la diferenciacion de ambas entidades por los datos
clinicos y citobioquimicos del LCR por lo que el cultivo
de LCR es la tnica prueba que permite distinguir ambos
cuadros. Desde el punto de vista practico, dado que existe
evidencia de que en los pacientes con cultivo negativo de
LCR en cirugia con alto riesgo de meningitis aséptica (ciru-
gia de fosa posterior, importante sangrado) es seguro retirar
los antibidticos cuando se confirme dicha negatividad®
creo que se debe generalizar esta practica siempre que se

Neurocirugia
2009; 20: 103-109

compruebe que no existan circunstancias que favorezca
un falso negativo del cultivo de LCR (p.ej antibioterapia
previa).
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