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INTRODUCCION

Las infecciones agudas y crénicas en especial aque
1las que tienen por localizacién el sistema nervioso -
central siguen constituyendo un serio problema del cam
po pedidtrico en nuestro medio y probablemente mayor en
hospitales departamentales

Asimismo an con las técnicas de laboratorio ade-
cuadas se prolonga en determinados casos la instalacién
adecuada de antibidticos, sea por factor tiempo uno de
los principales o falta de recursos adecuados en el mo-
mento.

La presente investigacion fue llevada a cabo en el
departamento de pediatria del Hospital General San Juan
de Dios, habiéndose hecho un estudio prospectivo de 50
casos de nifios menores de 12- afos, que climicamente in-
gresaron con diagnéstico de meningitis bacteriana.

Los resultados obtenidos demuestran que la determi_
nacidn de proteina C reactiva por aglutinacionde latex
de  1Tquido cefalorraquideo es una prueba de laborato-
rio significativa.

Asf mismo la alta mortalidad en casos infecciosos
meningeos confirma la bGsqueda constante de nuevas téc-
nicas de laboratorio rapidas y sencillas a usarse en -~
nuestro medio.



DEFINICION Y ANALISIS DEL PROBLEMA

En la presente investigacidon, se pretende ampliar
la ayuda diagndstica en la meningitis bacteriana en ni-
fios. Dado$ los mGltiples tropiezos en la practica dia
ria, al no contar con medios de cultivo apropiados y en
ocasiones hallazgos quimicos y citolégicos no especifi-
cos para determinar si la etiologia del proceso es bac-
teriana o no bacteriana

Se pretende evaluar la Protefna C Reactiva como -
una nueva técnica diagndstica en la meningitis bacteria
na, mediante un test que ofrece ser: accesible, rapido
y fécil de determinar (utilizando aglutinacidn de latex
para la deteccidn de PCR).



JUSTIFICACION

Sabiendo que los procesos infecciosos en el depar
tamento de pediatria del Hospital General San Juan de
Dios ocupan una alta frecuencia como causa de morbi-mor
talidad (6), siendo entre estos la meningitis ‘wno de
los principales problemas morbosos gue comprometen la -
vida del paciente pedidtrico, es de considerar que todo
estudio encaminado a mejorar su deteccidn temprana, pa-
ra instaurar un tratamiento adecuado es justificado, -
siendo ademds importante como contribucién a las inves-
tigaciones en nuestro pais.



OBJET I1VOS

Establecer la utilidad de la determinacidn de pro-
tefna C reactiva en lfquido cefalorraquideo como ayuda
diagndstica para diferenciar entre una meningitis bacte
riana de una no bacteriana en nifios. .

Evaluar la correlacidn de la protefna C reactiva -
de Ifquido cefalorraguideo con otros hallazgos de labo
ratorio como es: frote de gram, recuento de glébulos =
blancos, glucosa y protefnas del mismo para diagndstico
y seguimiento en nifios con meningitis bacteriana.



PROTEINA C REACTIVA

'"la protefnaC reactiva'' o ''proteina de fase aguda"
como también es 1lamada, aparece en la sangre humana en
varios estados patolégicos diferentes.

La substancia fue detectada en 1930 por Tillet vy
Francis, quienes encontraron que un precipitado se for
maba cuando se agregaba el polisacédrido C del Neumococo
al suero de pacientes con neumonia aguda pero no cuando
era agregado al suero obtenido después de la crisis. De
este modo ha sido esclarecido desde el principio que la
substancia C reactiva no es un anticuerpo. Los mismos
autores también encontraron que la substancia activa
ocurre no solamente en enfermedades neumocdcicas sino
también en otras enfermedades infecciosas como fiebre
reumdtica aguda, endocarditis bacteriana y osteomielitis
estafilocédcica.

En 1939 Losfstrom descubrid una substancia, lacual,
bajo ciertas circunstancias se encontrd en el suero vy
causé turgencia no especifica de la cdpsula de los neu
mococos tipos 27 y 28 y en ocasiones de otros tipos téi
bién.

Con la reaccidén de turgencia no especifica de la
cépsula Losfstrom demostrdé la substancia en la sangre
de pacientes con neumonia aguda y en casos de infeccidn
del tracto respiratorio que se sabia tenfan tendencia a
causar complicacidn bacteriana. Losfstrom denomind a -
ésta "Substancia turgente capsular no especifica'. En
1944 demostré que la substancia era idéntica a la prote
fna C reactiva (3) i

En cuanto a su estructura quimica, la secuencia
completa de aminodcidos ha sido obtenida de la proteina
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C reactiva. La proteina produje una secuencia dnica
conteniendo 187 aminodcides en una sola cadena de poli
péptidos. Basado en la composicidn de aminodcidos deri
va de la secuencia, un peso molecular minimo de 20 946~

ha sido calculado para la proteina C reactiva humana.

La estructura primaria de la proteina C reactiva
humana ha sido examinada por homologia interna y compa-
rado a todas las proteinas cuyas estructuras fueran pu
blicadas hasta antes de Abril de 1978 por 2 programas -
computarizados; programa de blsqueda y programa de rela
cién. Los andlisis computarizados no demostraron una -
secuencia repetitiva significativa en la molécula de la
protefna C reactiva. Esta observacion parece desechar
la posibilidad de duplicacidn del gen en laevolucidn de
esta protefina.

Homologfas distantes que fueron estadisticamente -
insignificantes, han sido notadas en el.CHy de inmuno-
globulina G (1gG), y al C3 anafilatoxina. Las homolo-
gfas encontradas son insuficientes para sostener un ori
gen comin de evolucién de estas proteinas. No se obser
v0 otra regidn homéloga en otras cadenas pesadas. Espor
lo tanto preferible, al memento, asignar a la proteina
C reactiva y la proteina conocida como 9.5 S -glycopro-
tefna, componente P, y Clt una nueva superfamilia no re
lacionada a algunas otras proteinas investigadas (7.~

Los dos métodos que se han usado en el estudio del
lugar de formacidn de proteina C reactiva han dado re-
sultados conflictives, con el use de técnicas histoinmu
noquimicas, Kushnet y Kaplan localizaron PCyR sdlo en -
sitios de inflamacién, como el esqueleto y corazén, de
fibras musculares con cambios necrdticos. No se eviden
cid PCxR de algln etro tejido |ncTuyendo el higado. Es
ta localizacidn parecia sugerir sintesis local de PC, R™
0 su formacién de constituyentes de tejido en degenera—

cién (7).
12

Sin embargo, con la técnica de incorporaciéon de -
aminoacidos con C1% en tejidos in vitro, Thorbecke et
al. y Asofsky et al., encontraron produccidn de protefl
na C reactiva solo en tejido hepatico de monos estimula
dos para producir esta proteina de fase aguda (791 »

En otra investigacidn, que fue para determinar el
sitio de formacidn de proteina C reactiva (PCR) .y .PC,R*
in vitro usando un procedlmlento similar al de Kushner
y Kaplan e incluyendo cultivos de tejido de higado asfi
como de misculo en degeneracidn, los resultados obteni-
dos fuertemente sugieren que la PCR es formada por el -

higado (L4).
Otros tejidos del sistema reticuloendotelial, como
el bazo y nodulos linfaticos, y poblaciones de células

como linfocitos del conducto toracico o leucocitos én
sangre periférica todos fueron incapaces de producir -
proteina C .reactiva (4).

..Los resultados publicados en 1947 dieron una pers
pectiva .de las condiciones patoldgicas en las cuales -
aparece proteina C reactiva. La presencia de protefna
C reactiva observada en una variedad de enfermedades -
respiratorias agudas y pulmonares, enfermedades abdomi-
nales agudas, enfermedades del rifién y tracto urinario,
fiebre reumatica y artritis reumatoidea, enfermedades -
cardiovasculares, enfermedades del sistema digestivo,al
teraciones métabolicas y endocrinas, enfermedades de la
sangre, -algunas enfermedades virales, tumores malignos
y benignos y en algunas enfermedades de la piel .(3).

Félix y colaboradores efectuaron un estudio para -
determinar si la proteina C reactiva podria ser de valor
diagndstico en infecciones durante los primeros 6 meses

de vida.

PC;R: ‘proteina C reactiva de conejo.
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La determinacidn de protefna C reactiva fue hecha
por una simple prueba de precipitacion antigeno-anti-
cuerpo, en tubo capilar para esta prueba, usando el an
tisuero de la proteina C reactiva manufacturado por -
Schieffelin. Los resultados se interpretaron a las 24
horas a temperatura ambiente, y medido de acuerdo a la
elevacién en milimetros de la columna del precipitado.
Considerando que la determinacion de la proteina C reac
tiva en suero puede ser de valor diagnéstico en las -
infecciones durante los primeros 6 meses de vida, cuan
do los criterios usuales de laboratorio para infeccio-

nes no ayudan. Sin embargo, tiene sus limitaciones de. . .

be ser empleado conjuntamente con otros criterios cli-
nicos (2).

Empleando un método de radio-electro-inmuno-ensayo
con suficiente sensitividad para estimar la concentra-
cidn de proteina C reactiva, Kindmark determind la va
riacion, de la concentracidén de proteina C reactiva en
suero relacionando edad y sexo. Obteniendo como resul
tado que la proteina C reactiva pudo ser determinada -
en todos los sueros estudiados.
Tna C reactiva podria considerarse como un constituyen
te normal del suero humano (5).

E1 bien conocido aumento de proteina C reactiva en
pacientes con infecciones, especialmente bactetianas,
parece ocurrir también en el neonato (2,11). Felix vy
colaboradores demostraron que septicemia y meningitis
bacteriana consistentemente inducen formacién de pro-
tefna C reactiva en nifios pequefios. Estos hallazgos -
muestran que la proteina C reactiva es un parametro -
Gti1 para demostrar la presencia de meningitis y/o sep
ticemia en 1a infancia incluyendo el perfodo neonatal

hge1 I

En un trabajo reciente se observo que pielonefritis
Causada por bacterias gram negativas provoca formacidn
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De este modo la prote

de altas cantidades de protefna C reactiva en nifios de
1 a 15 meses de edad. Esto sugirio la posibilidad de -
usar proteina C reactiva para el diagndsticoy seqguimien
to de pacientes con meningitis bacteriana-septicemia.
Esto seria de especial valor en el perfodo cuando los
datos clinicos y de laboratorio en esta condicidn pueden
ser dificiles de interpretar (11).

Sabel y Hanson, quisieron investigar si determina-
ciones repetidas de proteina C reactiva podrian ayudar
a las posibilidades de interpretacién de si el nifio en
fermo habia sido satisfactoriamente tratado para que la
terapia antibio6tica pudiera omitirse. También fue de -
interés tratar de demostrar si los valores de protefina
C reactiva podrian reflejar recurrencias con la misma o
alguna otra bacteria.

Estudiaron 37 casos no seleccionados de septicemia
y/o meningitis purulenta en el primer afio de vida, inclu
yendo 14 casos en el periodo neonatal, cuando los pro-
blemas de diagnéstico y terapéutica son mayores. . La de
terminacion de proteina C reactiva fue con la técnica =
comparativa de doble difusién-en-gel y el método radial
de inmuno-difusién, aumentos de protefna C reactiva -
(10 ug/ml) fue encontrada, en la misma proporcién en
los casos de neonatos (85.7%) como en nifios mayores -
(86.9%) . Desde que las muestras de proteina C reactiva
fueron tomadas posteriormente en la enfermedad en 2 ca
sos y una de las muestras solo se obtuvo en uno; los: . -
otros 2 casos con trazas de protefina C reactiva conside
rados como valores minimos, Las infecciones neonatales.
por gram negativos que causaron mayores problemas tera-
péuticos todas tuvieron valores altos (11).

En esta serie los valores de protefna C reactiva se

siguieron . estrechamente de la positividad bacteriana de
cultivos de sangre y de liquido cefalorraquideo.
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. En los casos de H. influenzas los niveles fuerones

trechamente relacionados con los hallazgos de bacteria,
glébulos blancos y proteina en liquido cefalorraquideo.

En meningitis causada por coliformes, la proteina C reac
tiva fue el pardmetro mids seguro que la relacién de pro
teina, glébulos blancos en lfquido cefalorraquideo o la
relacién de glucosa en LCR/sangre o velocidad de sedi-

mentacién y glébulos blancos en sangre. EIl hechoque la

proteina C reactiva todavia aumentada en todos los casos

en que posteriormente se encontrd recaida: aun si los -

cultivos en aquel momento fueron negatives, y otros pa-
rémetros como proteina y glébules blancos en LCR fueron

encontrados normales, es prometedor.

La proteira C reactiva sérica puede asi dar una
guia al diagnéstico y ser de ayuda en el tratamiento de

estos pacientes (11).

Concentraciones aumentadas de proteina C reactiva
en suero han sido usadas para identificar infecciones -
bacterianas en nifios. Sin embargo el uso de proteina C
reactiva en liquido cefalorraquideo para diferenciacion
de inflamacién del sistema nervioso no bacteriana de una
bacteriana no habia sido estudiada.

Corrall y colaboradores efectuaron un estudio para
determinar el uso del test de aglutinacién de latex pa
ra detectar proteina C reactiva en liquido cefalorraqui
deo como auxiliar rapido y de ayuda para el diagndstico
de meningitis en nifos. Cualquier nifio entre un mes vy
16 afos de edad, con sintomas y signos sugestivos de me
ningitis y mas de 10 glébulos blancos/mm3, se eligieron
para el estudio. Pacientes con cultivo que demostré me
ningitis bacteriana se examind por lo menos en tres oca
siones el liquido cefalorraquideo: la puncidn dlagnost|
ca inicial, una segunda muestra 48 a 72 horas después,
y una muestra final después de completada la antibiote-

16

L

rapia. Pacientes con cultivo que demostré ser negative
para meningitis bacteriana generalmente tenfan solo la
puncidn diagndstica inicial,

Un test cualitativo (utilizando aglutinacién de 1la

tex para la detecci6n de proteina C reactiva), el CR-
Test fue usado.
56 pacientes fueron estudiados: 24 tuvieron menin

gitis bacteriana demostrada por cultivo. En 8 pacientes
no se aisld bacteria pero tuvieron un virus identificado
Los restantes 24 pacientes no tuvieron un agente identi .
flcado como causa de pleocitosis.

En 100% (24/24) de pacientes con meningitis bacte-
riana comprobada por cultivo, PCR se detectd en la pri-
mer muestra de liquido cefalorraquideo. 2 pacientes con
Te?|?gitis no bacteriana también tenfan PCR detectable
inicialmente. Un paciente del grupo no bacteriana que
tuvo PCR detectable posteriormente crecid enterovirus -
de LCR; en el otro patiente, no se identificé organismo
PCR Fue detectable en la segunda muestra obtenida 2 a 3.
dias después en 31% (5/16) de pacientes en el grupo bac
teriano, una tercera muestra de LCR fue obtenida al ter
minar el tratamiento en el grupo de meningitis bacter|a

na y demostrd ausencia de PCR en todos (16/16) los pa-
cientes.
PCR fue detectada en sélo un paciente en la segun

da (3er.) y tercera (17 dfas) muestras de LCR. Este pa-
ciente tenfa meningoencefalitis a hespesvirus hominis:
PCR no habia sido detectada en el LCR de la primera =
muestra obtenida de la puncidn diagnéstica inicial.

Este paciente recibié 10 dias de tratamiento con

arabindsido de adenina penatenra hemorragia cerebral se
vera, con atrofia del parénquima cerebral.
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En suma, considerando todas.las muestsas de LCR -
del grupo bacteriano tenian PCB detecgabﬂe\muentras gue
cuatro de 40 muestras de LCR tenian.PCRidetectsble en -
el grupo no bacteriano.

Suero se obtuvo de 14 pacientes luego ide hacer Ja
primera puncion lumbar, 6 fueron pacientes guienes te-
nian bacteria aislada de LCR, 5 de pacientes que tenfan
virus cultivado de LCR, y 3 de pacientes que noe @ tenfan
patogeno identificado. PCR fue detectada en 5-de 6 pa-
cientes con meningitis bacteriana demestrada por culti
vo, en dilucion de 1;:5 y 1:50.

En el grupo viral en 2 de los 5 sueres tenmian PCR
detectable en dilucidn de 1:5, pero solo I de dios 5 pa
cientes tenia PCR detectable en dilucidn 4:50.0 En el —
grupc en el cual no se aislé patdgeno, nimguno. de Jos -
sueros tenia PCR detectable en ninguna dd lucidn.: -

Sobre todo, PCR de LCR fue mas isensiitiva en-dife-
renciacion de meningitis bacteriana de no bacterlanaque
cualquier otra prueba.

Este estudio demostro que PCR fue detectable en el

LCR por método de aglutinacidn de latex.. La PCR detec-

tada por un test de latex es de ayuda; para: diferenciar -
entre una meningitis bacteriana de no.bacteriana: Pa- -

cientes con PCR detectada por este metedo debieran 'con-
siderarse con meningitis bacterlana hastaaprebar Zotrs
cosa (1).
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MATERIAL Y METODOS

La determinacidn de proteina C reactiva se efectud
en cincuenta niflos de ambos sexos menores de 12 afios de
edad, que ingresaron con sintomas Yy signos de meningitis
sin haber recibido tratamiento médico alguno al departa
mento de pediatria del Hospital General San Juan de Dios.

Se obtuvo muestras de liquido cefa!orraQUIdeoy'sue
ro a través de un seguimiento de los pacientes en estu
dio, primero, al establecer la presencia de sintomas vy
signos de meningitis a las 48 horas y al terminar la an
tibioterapia establecida.

Se efectuaron determinaciones de proteina C reacti
va tanto en lfquido cefalorraquideo como en suero en 3
ocasiones, al obtener las muestras ademis seefectuocul
tivo, frote de gram, y examen quimico vy cutologlco res
pectivamente. ol

El método empleado en la determinacién de proteina
C reactiva tanto en liquido cefalorraquideo como en sue
ro fue de aglutinacién de latex (CRP latex test).

Al haberse recabado los datos necesarios.
dié a dar tratamiento estadistico a los mismos,
do la prueba de CHI-CUADRADO:

se proce
aplican



TECNICA Y PROCEDIMIENTOS

Obtenida la muestra respectiva de lfquido cefalo-
rraquideo a través de puncién lumbar, ésta se procesé -
de la siguiente manera: Se tomdé 30 microlitros de 1Tqui_
do cefalorraquideo, se puso en una seccidén de la lamini
lla para este estudio, empleando una pipeta calibrada.
Luego en otra seccion ' de laminilla se puso control de
suero negativo y positivo, se agregé 30 microlitros de
particulas de anticuerpo de latex anti proteina C reac-
tiva a el Tiquido cefalorraquideo y a cada uno de los
sueros control. Finalmente se agité manualmente la la-
minilla a temperatura ambiente por espacio de 4 minutos
luego se procediGé a examinar a simple vista bajo ilumi-
nacioén incandecente indirecta (1).

Para efectuar la determinacién de protefna C reac-
tiva en suero, se procedid asi:

Se dejd que los reactivos estuviesen a temperatura
ambiente, se prepard una dilucidén 1 en 20 del suero en
estudio, agregando 0.1 ml. de suero a 1.9 ml. de buffer
de glycina salina. Luego se puso una gota (aproximada-
mente 0.05 ml.) del suero diluido en una seccién de la
laminilla, se puso de control de suero positivo y nega-
tivo, seguidamente se puso una gota del reactivo de PCR
a cada muestra de suero y a cada uno de los sueros con
trol, se mezcld cada una de las muestras con un palillo,
se agita manualmente la laminilla varias veces por 2 mi
nutos. Observando inmediatamente si se formaba agluti-
nacién, comparando con los sueros control.

“ Interpretacidén: la aglutinacidn de las partficulas
de latex indica prueba Positiva. Si no hay aglutina-
cién (6 aglutinacién ligera no mayor que la observada
en el control negativo) indica prueba negativa.

Siendo la interpretacién valida para ambos casos.
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PRESENTACION Y ANALISIS DE RESULTADOS




x> ESPERADO = 3,841

Xz CALCULADO

18.66

Empledndose correccidn de Yates, se aplicé la férmula
siguiente:

n'(/:a'd T b'C/' a5'n)2 : ' |

(a+c) (b+d) (a+b) (c+d) ' | :

Como se observa el CHI - CUADRADO es significativo.




CUADRO No. 1

DISTRIBUCION POR SEXO
DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA
HOSPITAL GENERAL SAN JUAN DE DIOS

SEXO No. %
Masculino 32 64
Femenino 18 36
TOTAL 50 _ 100

oE)

Investigacidn realizada en el

departamento de pediatria.
Hospital General San Juan de

Dios.

Fuente:
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CUADRO No. 2

DISTRIBUCION ETARIA DE LOS PACIENTES EN ESTUDIO

DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA
HOSPITAL GENERAL SAN JUAN DE DIOS

EDAD
en afos No. de Casos %
0- 2 37 7h
3= b 6 12
6 - 8 3 6
b
9 - 11 4 8
TOTAL 50 100

Fuente: Investigacién realizada en el departa
mento de Pediatria. Hospital General

San Juan de Dios.
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CUADRO No. 3 CUADRO No. 4
BACTERIAS AISLADAS DE CULTIVO DE LIQUIDO CORRELACION DE CULTIVOS POSITIVOS A BACTER1AS y
CEFALORRAQUIDEO. DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA PROTEINA C REACTIVA DE LIQUIDO CEFALORRAQUIDEQ Y
. HQSP]TAL GENERAL SAN JUAN DE DIOS SERICA. DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA
HOSPITAL GENERAL SAN JUAN DE DIOS
BACTERIA FRECUENCIA F3 - :
| Aheratbris, 1 Puncién Lumbar
: fectuad 40
E.-Coli 10 4o efectuado Infcial | 48 Horss Term%go de
Streptococcus 45. : Positivo 25 6 0
. pneumoniae 12 ' Cultivo
Negativo 0 i5 10
Arizona 1 i
PP ¢ R Positivo 25 21 1
Salmonella de
enteritidis 1 b LCR
Negativa 0 0 9
Enterobacter _ ;
aglomerans 1 b Positiva 25 21 3
PCR
- Sérica
TOTAL 25 100 4. -Negativa |[ 0 0 7
Fuente: Investigacién realizada en el departa- Fuente: lnv?stigacién rea]fzada en el departamento de
mento de pediatria del Hospital Gene-- p?diatrla del Hospital General San Juan de -
ral San Juan de Dios. Dios.
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CUADRO No. 5
CORRELACION DE FROTE DE GRAM Y PROTEINA
¢ REACTIVA DE L1Quibo CERALORRAQUIDEO
DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA HOSPITAL
GENERAL SAN JUAN DE pDl10S

CUADRO No. 6

RELACION DE LA DETERMINACION CUANT I TAT I VA
DE PROTEINAS DE LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO
Y PROTEINA C REACTIVA DEL MISMO

DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA HOSPITAL GENERAL
SAN JUAN DE DIiQS

Laboratorio Puncidén Lumbar
efectuado Ainicial | 48 horas | Término
it
Ppet= 22 11 1
Frote tivo
de v =
Gram- eda L 10 9
tivo
Posi- 25 21 1
pbﬁ‘:R e
de T Nege- 0 0 9
s tivo

Fuente: Investigacidn realizada en el departa--
mento de pediatria del Hospital General
San Juan de Dios.
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; Puncién Lumbar
Laboratorio : P
efectuado Inicial | 48 horas Tx
20-50
Protei | mgs % B . /
nas de
LCR + 50
s B 25 2 3
Posi- |
PCR tiva 25 21 1
de Nega-
LCR dris 0 0 9
Fuente: Investigacidn realizada en el departa-

mento de pediatria del Hospital Gene-
ral San Juan de Dios.
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CUADRO No. 7 CUADRO No. 8
RELACION DE LA DETERMINACION CUANTITATIVA RELACION DE LA GLUCOSA DE LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO
DE LA CELULARIDADDE LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO Y PROTEINA C REACTIVA DEL MISMO
P RBUTEING & BFAGE] VRCBEL, MIESHE DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA HOSPITAL
DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA HOSPITAL GENERAL GENERAL SAN JUAN DE DIOS
SAN JUAN DE DIOQS ‘
: Labaratar e Puncién Lumbar
. Puncidn Lumbar e
Laboratorio efectuado - Termino
e inicial | 48 Horas
efectuado ) = Término | Tx.
Inicial |48 horas T
r
=60
0-20 e i 25 19 2
C&lula- | X mm3 & 2 9 Glasoka- mgs 5.
ridad de de ‘ .
L cer| Dgsiegd o5 " ] LER " 1 5; 0 2 8
X mm3 mgs%
: oo 1
e 21 1 EER Z?S; 25 "
B Ct+ R tiva v
de
de . , i Nega- ,
LCR Nega- LCR il -0 1 0 9
x 0 0 9
tiva
Fuente: Investigacién realizada en el departa-
Fuente: Investigacién realizada en el departa mento de pediatria del Hospital Gene-
mento de pediatria del Hospital Gene- ral San Juan de Dios.
ral San Juan de Dios.
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CUADRO No. 9

CORRELACION DE CULTIVOS NEGATIVOS A BACTERIA Y
PROTEINA C REACTIVA DE LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO
Y SERICA. DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA HOSPITAL

' GENERAL SAN JUAN DE DIOS

Puncién Lumbar
Laboratorio —
efectuado bl Sa T b8 hioras Te;mlno
X.
Y Posd, 0 0 0
Cu]ql tiva
VO Nega 25 29 13
tiva
; Posi
— 1
PCR tiva 10 9
de
o Nega :
LLC R tiva 15 ]3. 12
PosL
PCR tiva 25 22 5
Sérica Nega 0 0 8
i tiva !
Fuente: Investigacidn realizada en el departa-

mento de Pediatrfa del Hospital Gene-
ral San Juan de Dios.
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CUADRO  No., 10

CORRELACION DE FROTE DE GRAM Y PROTEINA"
C REACTIVA DE LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO

DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA HOSPITAL
GENERAL SAN JUAN DE DIOS

Puncién Lumbar
Laboratorio
efectuado Inicial | 48 Horas Término
Tx.
Posi
Frote tivo 8 0 g
de
Gram Nega
tivo ¥ £ 13
Posi :
P CR tiva ke 3. !
DE
=R Nega
tiva 12 13 e
l 5
Fuente: Investigacién realizada en el departa-

mento de Pediatfia del Hospital Gene-.
ral San Juan de Dios.
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CUADRO No.

11

RELACION DE LA DETERMINACION CUANTITATIVA
DE PROTEINAS DE LIQUIDO CEFALORRAQUIDED
Y PROTEINA C REACTIVA DEL MISMO

DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA
HOSPITAL GENERAL SAN JUAN DE DIO0S

CUADRO No. 12

RELACION DE LA DETERMINACION CUANTITATIVA

‘DE LA CELULARIDAD DE LIQUIPO CEFALORRAQUIDEO

Y PROTEINA C REACTIVA DEL MISMO
DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA HOSPITAL GENERAL
SAN JUAN DE DIOS

Laboratorio .. .Puncidn Lumbar ..
efectuado Tt Byt
Inicial | 48 horas
. o R
. 1 20-50
Protel- > 0 1 T
%
nas de | M9°
L CiR
+ 50
mgs % 25 21 0
Posi-
L&A tiva 10 9 1
de
0 Nega-
LER 1tive 15 13 12
Fuente: Investigacion realizada en el depar—

tamento de pediatria del Hospital Ge-
neral San Juan de Dios.
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WL Puncidon Lumbar
efectuado
Inicial | 48 horas | Término
Tix:,
celula- 0-20
ridad X mm3 1 8 12
de :
+ 20 . '
LCR ¥ gl 15 14 1
Posi-
PCR | tiva 10 ot ‘
de
LCR Nega-
ga
i 15 13 T2
Fuente: Investigacién realizada en el departa

mento de pediatria del ‘Hospital Gene-
ral San Juan de Dios.
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CUADRO No. 13

RELACION DE LA GLUCOSA DE LIQUIDO CEFALORRﬁQU]DEO

Y PROTEINA C REACTIVA DEL MISMO

DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA HOSPITAL
GENERAL SAN JUAN DE DIOQS

Laboratorio Puncién Lumbar
efectuado = ia
Iniciall 48 Horas| '€fM!N°
T
Glucosa | _ 60% 15 10 3
de ngs 4o
[ =C R + 61O 1 o3 L.
mgs %
Posi-
P
g R tiva 10 9 1
de
Nega-
e IR tiva 18 13 12
Fuente: Investigacidon realizada en el depar-

tamento de pediatria del Hospital Ge

neral San Juan de Dios.
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CUADRO No.

14

CONDICION DE LOS PACIENTES EN. ESTUD!O_

DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA HOSPITAL GENERAL
SAN JUAN DE DIOS

Condicién No. %
Vivos 23 L6
Fallecidos 27 54
TOTAL 50 100

Fuente: Investigacién realizada en el de-

partamento de pediatria del Hospi-

tal
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General San Juan de Dios.



Como se observa en el cuadro No. 1 la mayorfa de -
pacientes comprendi6 a nifios de sexo masculino (64%),-
en cuanto a la distribucidn etaria de los mismos, 74%
fueron nifios menores de 2 afios de edad, siendo pracrnca
mente 86% de los casos nifios menores de 5 afios, como -
muestra el cuadro No. 2,

Respecto a los gérmenes aislados del cultivo de
ITquido cefalorraquideo fue en su mayorfa Streptococeus
pneumon ae (48%) E. coli (40%), correspondiendo a los
mismos mas del 75% de los casos (cuadro No. 3).

Debe mencionanse que para hacer la correlacién en-
tre proteina C reactiva (PCR) de Ifquido cefalorraquideo
y los hallazgos de laboratorio del mismo, se hizo dos -
grupos, incluyendo el primero 25 casos en los cuales el
cultivo de lTquido cefalorraquideo fue positivo a bacte
rias en la primera puncién lumbar, cuadros No. 4, 5, 6,
7, 8 y el segundo grupo 25 casos en los cuales sl cu1t|
vo fue negativo a bacterias en la primera puncidn Tum-_
bar efectuada, cuadcos No. 9, 10, 11, 12 y 13,

El cuadro No. 4 establece 1a correlacién entre el
cultivo positivo a bacterias aisladas y la protefhra C
reactiva de Iqu!do cefalorraquideo y sérica, . observan
do que en la primera puncién lumbar los cultuvos fueron
positivos (25/25); en los 25 casos la protefna C reacti
va de lfquido cefalorraqu:deo y sérica fueron positivas.
En la segunda puncidén lumbar 6 cultivos fueron positi--
vos, la proteina C reactiva de 1iquido cefalorraquideo
y sérica persisti6 positiva en los 21 casos en. que se
efectud puncién lumbar.

Mientras que a los diez pacientes que se les efec-
tud tercera puncién lumbar, los cultivos fueron negati-
vos, la proteina C reactiva de lTquido cefalorraqurdeo
fue positiva en un caso y la proteina C reactiva sérica
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positiva en tres casos.

Respecto al frote de gram de los mismos, en la pri
mera puncion. lumbar, 21 fueron posrtavos a bacter!as, T
11 fueron posntuvos en la segunda puncién lumbar y un
frote de gram fue positivo en la tercera puncién lumbar
(cuadro No. 5). - '

En los 25 casos las proteinas de ifquido cefaiorra
quideo se encontraron aumentadas en la primera puncién
lumbar, en la segunda puncidn lumbar ias proteinas per-
sistieron aumentadas en los 21 casos, y en la/ tercera -
puncion lumbar, 3 casos presentaron proteinas aumentadas
(cuadro No. 6).

La celularidad se encontrd aumentadas en 21 casos
de los 25 en la primera puncién lumbar, en 19 casos en
la segunda puncidén lumbar, y en un caso en la tercera -
puncién lumbar (cuadro No. 7).

La g]ucosa de liquido cefalorraquideo de los 25 ca
sos se encontrdé por debajo de 60 mgs % con respecto a
la glucosa en sangre. En la segunda puncidn lumbar .en
19 casos persistfé por debajo de 60 mgs %, y en la ter-
cera puncién lumbar en 8 casos la glucosa de liquido ce
falorraquideo fue mayor de 61 mgs % (cuadro No. 8)

Debe mencionarse que en la tercera puncién lumbar
el frote de gram positivo, las proteinas de liquido ce-
falorraquideo aumentadas, la celularidad aumentada y la
proteina C reactiva de liquido cefalorraquideo positiva
y proteina C reactiva sérica positiva correspondiente a
un mismo paciente:

En el segundO:gruﬁo formédofde 25 pacientes tam--

bién se efectué 25 punciones lumbares iniciales, a 22
pacientes se les efectud segunda puncidn lumbar y a 13
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tercera puncién lumbar cuadros No. 9, 10, 11, 12 y 13.

El cuadro No. 9 se observa que los 25 cultivos de
]Tduido cefalorraquideo de la primera puncién Tumbar -
efectuados fueron negativos, en tanto que la proteina C
reactiva de los mismos fue positiva en 10 casos (10/25)
y la proteina C reactiva sérica fue positiva en los 25
casos. En la segunda puncidn lumbar los 22 cultives -
efectuados fueron negativos, ‘persistiendo la protefna C
reactiva de liquido cefalorraquideo positiva en 9 casos
(9/22) y la sérica positiva en los 22 casos.

En la tercera puncién lumbar pese a la negatividad
de los cultivos, la proteina C reactiva de liquido cafg
lorraquideo fue positiva en un caso, mientras que la -~
protefna C reactiva sérica fue positiva en 5 casos. EI

frote de gram de la primera puncidén lumbar fue positivo

en 8 casos, negativo en su totalidad en la segunda y -
tercera puncidn lumbar (cuadro No. 10),

Las proteinas de 1Tquido cefalorraquideo se encon-
traron aumentadas en los 25 casos en la primera puncidn
lumbar, y en 21 casos en la segunda puncién lumbar, vya
en la tercera puncidon lumbar Jlas protefnas se encontra
ron dentro de 1imites normales (cuadro No. 11).

La celularidad estuvo aumentada en 15 casos en la
primera puncién lumbar,” en 14 en la segunda puncién Tum
bar y en un caso en la tercera puncién lumbar (cuadro -
No. 12).

Mientras que la glucosa de liquido cefalorraquideo

se hallé por debajo de 61 mgs % respecto a la glucosa =

en sangre, en 15 casos en la primera puncién lumbar, en
10 en la segunda puncién lumbar y en 3 casos en la ter-
cera puncién lumbar (cuadro No. 13).

Lo

0

W

En este grupo a pesar de los cultivos hegativos '8
frotes de gram fueron reportados positivos a bacterias-
en la primera puncién lumbar. Las protefnas de 'TTquido
cefalorraquideo se encontraron aumentadas en los 25-ca-
sos en la primera puncién lumbar y 21 casos en la segun
da puncién lumbar. La celularidad se encontrd aumenta-
da en 15 casos en la primera puncién lumbar y 14 casos
en la segunda puncién lumbar y 1 caso en la tercera, -
mientras que la glucosa éstuvo por debajo de 61 mgs % -
en:-15,--10 y 3 casos, en la primera, segunda y tercera
puncién lumbar respectivamente. En tanto que la prote-
ina C reactiva de lfquido cefalorraquideo fue positiva
en 10 casos en la primera puncién lumbar, en 9 casos en
la segunda puncién lumbar y 1 caso en la tercera pun-
cién lumbar.

El cuadro No. 14 presenta la condicién de los pa--
cientes en estudio, observiandose una mortalidad del 5L,
evidenciando la gravedad del proceso infeccioso menin--
geo.

Al presente estudio se aplicd Chi Cuadrado, te--
niendo el Chi Cuadrado calculado un valor de 18.66 mien
tras que el esperado con un grado de 1ibertad y una pro
babilidad esperada de alfa de 0.05 fue de 3.84 lo cual
nos indica que Chi Cuadrado es significativo.

La determinacién de proteina C reactiva en nifios -
con meningitis bacteriana es de utilidad diagnéstica, -
lo cual lo demuestra la variable estadistica aplicada.

En el grupo de 25 pacientes que presentd cultivo
positivo a bacterias se observa buena correlacién de -
proteina C reactiva de 1Tquido cefalorraquideo con los
demds estudios de laboratorio efectuados del mismo; cul-
tivo, frote de gram, protefinas; celularidad'y glucosa,
principalmente en la primera puncidn lumbar, incluso ma-
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yor seguridad que el frote de gram (21/25 frotes de -
gram positivos en la primera puncién lumbar), conside--
rando ademds que proteina C reactiva de 1iquido cefalo-
raguideo es un buen pardmetro en el seguimierto de pa-
cientes con meningitis bacteriana. Respecto a protefna
C reactiva sérica guardé buena correlacién con la pro-
tefna C reactiva de liquido cefalorraquideo. T BB

En el segundo grupo donde los 25 cultivos inicia--
les fueron negativos, se observa que los demis andlisis
de laboratorio; frote de gram y un tanto menos la celu-
laridad y glucosa de liquido cefalorraquideo, mantienen
buena correlacién con la protefna C reactiva de liquido
cefalorraquideo. Mientras que la protefna C reactiva -
sérica en estos casos no guardé correlacién adecuada -
con la proteina C reactiva de 1fquido cefalorraquideo
ni con los otros andlisis de laboratorio efectuados.

Lo anterior incluso pone en duda los resultados de
algunos cultivos de 17quido cefalorraquideo reportados:
negativos a bacterias en este grupo. Considerando por
lo tanto que la proteina C reactiva de 17quido cefalo--
rraquideo debe correlacionarse con los demds estudios -
de laboratorio de liguido cefalorraquideo, para mejor -

evaluacién, en tanto que Protefna C reactiva sérica no

demostrd ser de utilidad.

Quizad algunos cultivos de 1fquido cefalorraquideo
fueron negativos a bacterias por alguna manipulacién -
previa con medicamentos lo cual no fue posible estable-
cer.,
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CONCLUSI0ONES

La técnica de aglutinacién de latex de proteina C

reactiva en liquido cefalorraquideo, es de utili--
dad diagnéstica en casos de meningitis bacteriana

en nifios.

La determinacion de protefna C reactiva en lfguido
cefalorraquideo, constituye un procedimiento prdc-
tico, sencillo e inmediato de laboratorio, en la

evaluacion de pacientes pediatricos bajo sospecha

de presentar meningitis bacteriana.

No siendo una prueba especifica, la determinacion
de proteina C reactiva, debe ser compiementaria a
otras pruebas de laboratorio.

La protefna C reactiva sérica no guarda una corre-
lacion adecuada con la proteina C reactiva de [7--
quido cefalorraguideo en nifios.
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RECOMENDAC IONES

Utilizar la técnica de aglutinacidn de latex de -
proteina C reactiva en 1Tquido cefalorraquideo de
nifios, como procedimiento rutinario en la evalua--
cidn de pacientes pedidtricos con sospecha de me--
ningitis bacteriana.

Adiestrar al equipo médico en la técnica de agluti
nacién de latex de protefna C reactiva en liquido
cefalarragquideo y su interpretacion.

Correlacionar el resultado de proteina C reactiva
de lfquido cefalorraquideo con los demds datos bio
quimicos de Ifquido cefalorraquideo para no tomar-
lo como dato aislado.

Tratar de implementar los centros hospitalarios a
nivel departamental con un Kit de proteina C reac-
tiva de aglutinacién de latex que no cuentan con -
medios de cultivo.
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RESUMEN

Se investigé la utilidad de la determinacién de -
protefna C reactiva por aglutinacion de latex en liqui-
do cefalorraquideo de nifios en el departamento de pedia
tria del Hospital General San Juan de Dios. -

Se estudi®é cincuenta nifios menores de doce afios -
que ingresaron al departamento de pediatria con diagnds
tico clinico de meningitis bacteriana, utilizando aglu-
tinacion de latex, con procedimiento cualitativo de pro
teina C reactiva. -

Aplicando estadisticamente la prueba de CHI CUADRA
DO a los datos recabados.

Determinando que la deteccidén de proteina C reacti
va en 1Tquido cefalorraquideo de nifios con meningitis -
bacteriana es una prueba significativa, o sea de utili-
dad como ayuda diagndstica en estos casos.

Considerandola de valor como técnica de laborato--
rio facil, sencilla y réapida, utilizandola conjuntamen-
te con otras pruebas ya establecidas para ampliar la -
posibilidad de corroborar el diagnéstico clinico de me-
ningitis bacteriana en nifios.
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