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Prevalencia de secuelas auditivas en nifios sobrevivientes
de meningitis bacteriana aguda.
Prevalence of hearing loss in children surviving acute
bacterial meningitis.
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RESUMEN

Introduccidn: Las alteraciones auditivas representan la
complicacién seria més comin de la meningitis bacteriana
aguda (MBA) en pediatria. En paises del primer mundo se
estima que aproximadamente ¢l 10 de los sobrevivientes
resultan afectados. Sin embargo, pocos estudios en
Latinoamérica han analizade este aspecto secuclar de la
MBA.

Objetive: Determinar la frecuencia de alteracion de la
audicion en nifios con MBA ¢ identificar factores de riesgo
asocisdos con disminucion de la audicion.

Métodos: Esmdio de carieter prospectivo, iniciandoe en abril
de 1999 a julio de 2001, realizado en el Servicio de Pediatria
del Instituto de Medicina Tropical, en ¢l que se incluyeron
nifios do 3 meses a 15 afios, hospitalizados con el diagndstico
de MBA, v que no habian recibido antibidticos antes del
ingreso. La evaluacion auditiva se realizé dentro de los 10 dias
de concluido el tratamiento por otoemision achstica (OFEA), o
potencial auditivo evocado del tallo cerebral (PAE), El grado
de disminucion de la audicitn se determind por ausencia de la
onda w, estratificindose como leve (40 dB), moderada (50-60
dB}osevera (>T0dRB).

Resultados: Reunicron los criterios de inclusion 41 nifios. La
edad media de los pacientes fue de 2.243.3 afios y la mediana
de ¥ meses, En 32/41 pacientes {78%:) se determind <l germen
causal por cultivo (=26, 63%) o por aglutinacion del [atex (A
casos adicionales): A, influenzae tipo b (HiB) ¢n 25 pacientes
(61%), 8 preumoniae en 6 pacientes (15%) y N, meningitis en
| paciente (Z%). Fallecieron 7 pacientes (17%). De log 34
pacientes sobrevivientes, en 10 pacientes (29%) se constatd
disminucién de la audicién: unilateral (n=1 pacientes) o
bilateral (n=7 pacientes, 70%). La disminucion de la audicién
fue moderada o severa en 4 casos (12% del total de pacientes).
No se encontrd asociacion entre factores como la edad <12
meses (RR 1,11, 95% IC 0.59-2.07), historia previa =48 hs
(BR 0,72, 95% IC 0.25-2.08), y la presencia de secuelas
neuroldgicas severas (RRE 1.20, 95% IC 0.37-3.88). La
presencia de secuelas auditivas fue similar en  pacientes con
MBA por HiB (23%) vs paciente con MBA por S
preumoniac (25%),

Conclusiones: Los resultados de este estudio indican que en
nuestra institucion mds de uno nife de cada euatro
sobrevivientes de MBA (29%6) presenta una alteraciom
significstiva de la audicién. Esta figura triplica 2 la observada
en paises del primer mundo. El escrutinio auditivo debe ser
obligatorio en todos los pacientes con MBA, La identificacion
precoz de la afectacion de la audicidn podria permitir la
adopeidn de medidas tendientes 2 una rehabilitacion precoz v
cuidadoso seguimiento,
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SUMMARY

Introduction: Hearing loss is the most common seripus
complication of acute bacterial meningitis (ABM) in
pediatrics. In first world countries it is estimated that
approximately 10% of survivors are affected. However, few
amidias in Latin America have analyzed this aspect of ABM,
Objective: To determine the prevalence of hearing loss in
children recovering from ABM and identify the associated
nisk factors,

Methodology: Prospective study beginning in April, 1999,
carried out in the Pediatric Service of the Institute of Tropical
Medicine, in which were included children aged 3 months ta
1 5 years, hospitalized with 2 diagnosis of ABM who had not
received antibiotics prior to admission. The auditory
assessment was by otoacoustic emissions {OAE) or by
auditory brainstem responses (ABR) within ten days of the
end of weatment. The degree of hearing loss was determined
by the absence of the w wave, and classified as mild (at 40
dB). moderate (at 50-60 dB), or severe (=70 dB).

Results: Uniil July 2001, 41 children met the inclusion
criteria.. The mean patient age was 2.2+/-3.3 years, and
median age was § months. In 32 of 41 patients (T8%) the
causative microorganism was determined by culture
(m=26.63%) or by latex agglutination (6 additional cases) to
be: H. influenzae tvpe b (HIB) in 25 patients (61%), 5
pretmonice in6 patients (1 53%) and N, senifngiits in | patient
(2%}, Seven patients died (17%). Of the 34 surviving patients,
in 10 patients (29%) hearing loss was demonsirated, either
unilaterally (n=3 patients) or bilaterally (n=7 patients). No
association was found betwen the frequency of hearing loss
and factors such as age <12 months (relative risk 1,11, 95%
comfidence interval 0.59-2.07), previous history = d8hours
(relative nisk 1.20, 95% confidence interval 0.24-2.08), or
prasence of other severe nourological sequelae, The presence
of auditory impairment was similar between patients with
ABM from 8 prenmonie (25%).

Comclusions: The resulis of this sudy indicate that in our
institution more than 1 of 4 children surviving ABM (29%)
present significant hearing loss, This figure is three times that
observed in first-world countries. Hearing tests should be
mandatory for all patients with ABM. The early identification
of hearing loss might permit the adoption of means promoting
early rehabilitation and careful follow-up,
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INTRODUCCION

La meningitis bacteriana constituye la més grave v
comin infeccidn del sistema nervioso central, la cual
puede progresar ripidamente y resultar en el
fallecimiento del paciente o en secuelas permanentes (1).
De las secuelas de la meningitis bacteriana, la

10 Pediatr Py, Viol. 31; N° 1; 2004



sordera sensorioneural permanente constituye una
de las mas cominmente encontradas en paises del
primer mundo. Se ha reportado que
aproximadamente el 10% de los sobrevivientes de
meningitis bacteriana resultan afectados por esta
terrible secuela (2).

El retardo en el diagnéstico de esta complicacion
secuelar de la meningitis tiene importantes
consecuencias en la edad pediatrica. Dado que
aproximadamente la mayor parte de los nifios que
sufren meningitis bacteriana en nuestro pais son
menores de 3 afios (3), etapa del desarrollo en la que
se¢ adquieren las habilidades del lenguaje, la
identificacion tardia repercute draméticamente en la
capacidad de comunicacion futura de los nifios. El
retarde o falta de identificacidn impide sobe todo,
posibilidad de brindar a los pacientes afectos de
rehabilitacion anditiva optima (4).

El retardo en el diagndstico de la sordera
posmeningitis puede ser evitado si todos los nifios
son evaluados al egreso del cuadro infeccioso o poco
después. Aun cuando en algunos paises existen
politicas bien establecidas de estudio auditivo dentro
de las 4 a 6 semanas del alta de los pacientes con
meningitis bacteriana (5), es escasa la informacion
provenients de latinoamérica referente a secuelas
auditivas relacionadas a episodios de meningitis
bacteriana (16).

El objetivo del presente estudio fue determinar en
forma prospectiva la prevalencia de secuelas
audifivas en nifios sobrevivientes de meningitis
bacteriana. Ademds, se pretende evaluar si existen
factores predictores de la aparicién de sordera
posmeningitica,

METODOS

Sitio del estudio. El estudio se realizd en el Servicio
de Pediatria del Instituto de Medicina Tropical, de
Asuncion, capital del Paraguay, ciudad de 750000
habitantes pero con un drea de influencia de 1200000
habitantes. Se incluyeron pacientes menores de 13
aftos hospitalizados en lainstitucion de enero de 1999
y julio a 2001 con el diagnistico de meningitis
bacteriana aguda.

Definicion de caso. Se definié como meningitis
bacteriana al aislamiento de un patgeno bacteriano
cldsico en LCR o sangre de un paciente con evidencia
de meningitis (presencia de leucocitos en LCR
>10/ml e incremento de proteinas en LCR). Se
incluyeron ademds como casos de meningitis
bacteriana a pacientes con pleocitosis en el
LCR=1000/ml e hipoglucorraquia con cultivos
negativos, pero gue la tincion de Gram del LCR
realizado por un observador de experiencia mostrd
la presencia de microorganismos o se demostrd la
presencia de un antigeno bacteriano en el LCR por el
método de aglutinacion del Latex. (6).

Se excluyeron pacientes con condiciones clinicas que

fueron consideradas como enfermedad de base tales
como infeccion por el virus de inmunedeficiencia
humana con recuento de CD4 menor a 1000/mm’,
otitis cromica supurativa, enfermedad neoplésica,
diabetes, cardiopatia congénita ciandtica, asplenia,
fistula de liquido cefalorraquideo, sindrome de
Down, hidrocefalia, antecedente de transplante,
corticoterapia en forma prolongada (=15 dias) u otro
farmaco inmunosupresor.

Evaluacion auditiva. La evaluacion auditiva se
realizd dentro de los 10 dias de concluido el
tratamiento del cuadro meningeo. Para el efecto los
pacientes fueron sometidos, ademas de un examen
oloseopico exhaustivo, a un examen de otoemision
acustica (OEA), o potencial auditivo evocado del
tallo cerebral (PAE) realizado por especialistas
experimentados, (7,8) y totalmente ciegos del caso.
La presencia de OEA fue confirmada tanto en forma
visual como objetiva. Si la OEA estaba ausente, el
procedimiento fue repetido para excluir fallas
metodologicas. El grado de disminucion de la
audicion por el PAE se determind por ausencia de la
onda w, estratificindose la hipoacusia en leve,
cuando la onda w estaba ausente a 40 decibeles {dB),
moderada asuausenciaa50a 70 dB,yseveraa =70
dB. (9).

Analisis  estadistice, La principal wvariable
independiente analizada fue la presencia de pérdida
parcial o total de la audicion al alta. La presencia de
secuelas neurologicas resultantes de la meningitis
fue determinada utilizando ¢l sistema de
codificacion ICD-9 (Clasificaciéon Internacional de
Enfermedades, 9 Revision) v los criterios de Herson
& Todd (10). Se definid como secuelas severas a
aquellas que implicaron la incapacidad del paciente
de valerse por si mismo v la presencia de ceguera
alta, hidrocefalia no compensada, cuadriplejia,
retardo mental severo y convulsiones refractarias al
tratamiento habitual,

Todos los datos cuantitativos se expresan como
promedio +DE. Dos grupos se compararon: el grupo
de pacientes que quedd con secuelas auditivas v el
grupo de pacientes que egresd con audicion normal.
La prueba t de Student (no pareada) se utilizd para la
comparacion de variables continuas como edad,
duracion de la enfermedad preadmision, niveles de
glucosa y proteinas en el LCR., mientras la chi
cuadrada (con correccion continda cuando 1a
frecuencia de una de las variables fue menor a 5) fue
usada para comparar proporciones, Igualmentle se
calculo el riesgo relative de cada variable
dependiente con el 95% de intervalo de confianza.
La interpretacion de los resultados de las pruebas
estadisticas fue de dos colas, debido a que no habia
una expectativa previa de las diferencias. Una
p<0.05 se considerd como estadisticamente
significativa,

RESULTADOS

Cincuenta pacientes con meningitis bacteriana
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aguda fueron reunidos durante el periodo de estudio.
Nueve fueron excluidos por haber revelado al
interrogatorio la ingestién de antibidticos por mas de
24 hs previo a su admision en nuestro servicio, por lo
que quedaron 41 pacientes evaluables. La edad de los
pacientes oscild entre 3 meses v 13 afios (media de
2.2 + 3.3 afios, mediana de 8 meses). Hubo un mayor
niimero de pacientes del sexo masculing, siendo esta
figura del 61% (relacién de sexo masculino:
femenino de 1.5:1).

En 26 de los 41 casos (63%) se aisld el agente causal’

por cultive del LCR y/o sangre. La tincién de Gram.
del LCR. mostré la presencia de gérmenes en 33 casos
(80%). La determinacion de la presencia de antigeno
bacteriano en LCR se realizé en todos los casos,
siendo positiva en el 70% de las muestras (una
muesira de LCR por paciente). De los 15 casos
(37%) con cultivo del LCR negativo, se obtuvo
orientacion etiol6gica adicional a través de la tincién
de Gram. y/o aglutinacién del latex en 6 casos, H,
influenzae tipo b resultd el agente etiologico mas
frecuente, siendo positivo por cultivo, v/o Gram. o
aglutinacion del latex en 25 pacientes (61%), seguido
por 8, preumoniae en 6 pacientes (15%) v Neisseria
meningitidis en 1 caso (2%),

Siete (17%) de los 41 pacientes del estudio
fallecieron. De los 34 pacientes restantes
sobrevivientes, sin considerar a las secuelas
auditivas, 25 (73.5%) quedaron sin secuelas
neurologicasy 9(26.5%) con secuelas severas,

Los 34 pacientes sometidos a evaluacion auditiva a
través de la OEA (n=7) o PAE (n=27). En 10 nifios
(29%) se constatd disminucidén de la audicién, la cual
fue unilateral en 3 pacientes (30%) v bilateral en 7
casos  (70%). La severidad de la pérdida de la
audicion, se pudo determinar fehacientemente en los
pacientes que realizaron PAE, con los siguientes
resultados, ausencia de la onda w a =40 dB se observo

en 4 nifios (12% del total de pacientes), indicando
una pérdida moderada a severa de la audicion. Como
la OEA cuando estd ausente refleja dafio coclear y no
la magnitud del dafio, esta figura de pérdida severa de
la audicion puede ser mavor.

Al comparar la edad media del grupo que resultd con
secuelas auditivas con el grupo que no presentd
secuelas auditivas al egreso la media de edad fue
similar en ambos grupos (2.37+ 2.85 afios vs 3.06+
3.83 afios, NS). Sin embargo, el tiempo medio de
evolucion preadmision fue significativamente mas
corto (1.46+ 0.67 dias) vs la media observada en el
grupo que resulid con sordera posmeningitica (3.23+
7.91 dias) {p<0.05). Por otra parte, se observd una
tendencia de convulsiones més frecuentes en los
pacientes que egresaron con secuelas auditivas
(5/10, 50%) vs en los que no lo presentaron (7/24,
29%); sin embargo, esta diferencia no fue
significativa. Llamativamente, no hubo diferencias
en la proporeién de nifios con secuelas neurologicas
severas en ambos grupos (30% en los que egresaron
con secuelas vs 25% en los que egresaron sin
secuclas auditivas).

Mo se pudo comprobar asociacion entre el agente
etiologica de la meningitis v la frecuencia de
secuelas auditivas. Asi, de los 25 pacientes con
meningitis por H. influenzae tipo b, 3 fallecieron; de
los 22 sobrevivientes, 6 resultaron con secuelas
auditivas (26%). Cuatro pacientes con meningitis
por S. pneumoniae fueron evaluables para estudios
de audicién (dos fallecieron del grupo inicial de
seis). En uno de los cuatro (25%) se constatd
disminucion de la audicion.

Las caracteristicas del LCR fueron analizadas para
detectar diferencias entre el grupo que egresé con
secuelas auditivas vs aquellos que no presentaron
secuelas auditivas. No se observo diferencias en las
medias de leucocitos (31114 8417/ml vs 3045+

Tabla 1- Potenciales factores de riesgo para secuela auditivas

Caracteristica Secuoelas auditivas Riesgo relativo
Presente (n=10) Ausente (n=24) (LC 95%)
Factores clinicos
Edad <12 meses b (60%) 13 (54%) 111(0.59-2.07)
Evolucion =48 hs 3(30%) 10 (42%) 0.72(0.25-2.08)
Convulsiones 5(50%) T(29%) 1.71(0.71-4.13)
Secuelas neurologicas? 3 (30%) 6(25%) 1.20(0.37-3.88)
Factores del LCR
Glucosa<10mg/dl T{70%) 13(54%%) 1.29(0.75-2.23)
Albuimina >1 50 mg/dl R(B0%) 10 (419%) 1.92(1.09-3,38)*
Leucocitos>1x10"/L 4(40%) 13(54%) 0.75(0.32-1.72)

# Hemviplejia, paralisis cercbral, retardo mental severo

* <005
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4184/ml} v glucorraquia (7.64 8.4 mg/dl vs 15.29+
16.5 mg/dl) en ambos grupos. Sin embargo en el
grupo de nifios con sordera posmenigitica el grado de
hiperalbuminorraquia fue significativamente mas
elevado comparado con el grupo de secuelas
auditivas ausentes, (229+ 95 me/dl vs 162 = 71
mg/dl, p=<0.01).

La prevalencia de potenciales factores de riesgo para
disminucion de la audicion se muestra en la tabla 1.
Mo se observo diferencias en la proporcion de nifios
<12 meses en el grupo que resultd con secuelas
auditivas (60%) vs la proporcidn del mismo grupo
gtario en los que guedaron con audicién normal
(54%) (RR 1.11,95%I1C 0.59-2.07).

El tiempo prolongado de evolucion preadmision
(=48hs) no fue un significante factor de riesgo para
secuelas auditivas (RR 0.72, 95%IC 0.25-2.08), asi
como tampoco la presencia de convulsiones (RR
171, 95% IC 0.71-4.13) 0 secuclas neuroldgicas
severas (RR 1.20, 95% IC 0.37-3.88). De las
caracteristicas del LCR, tdnicamente hubo
correlacién estadisticamente significativa entre la
presencia de un nivel de albimina en el LCR =150
mg/dl y secuela auditiva. En este sentido el 80% de
los nifios gue quedaron con secuelas aunditivas
tuvieron una albuminorragquia =150 mg/dl,
comparado con 40% en el grupo con secuelas
auditivas ausentes (RR 1.92, 95% IC 1.09-3 38,
p=0.05).

DISCUSION

La meningitis bacteriana aguda constituye una de las
enfermedades mas desvastodoras de la infancia,
principalmente en paises subdesarrollados (3,
11,12). A pesar de los avances en la asistencia clinica
de los pacientes, la introduccion y uso de las unidades
de cuidados intensivos v la aparicion de nuevos
antibidticos con mejor penetracion de la barrera
hematoencefalica, ha habido pocos cambios en la
morbimortalidad de la meningitis bacteriana en los
altimos 30 afios. Asi, ademés de su elevada
mortalidad {entre 5% v 25%), el 25% de los
sobrevivientes pueden quedar con secuelas
neurologicas severas, como dafio cerchral, retardo
mental o plejias (3,13).

La sordera representa una de las complicaciones
serias mas comunes de la meningitis bacteriana en la
infancia (2, 8, 14-16). Estudios anatopatologicos,
experimentales v clinicos han demostrado que la
mayoria de los casos de sordera posmeningitica son
consecuencia de lesiones de lacocleaenel cursodela
infecctén,  Aungue existen numerosos estudios de
paises del primer mundo examinando esta
complicacion de la meningitis bacteriana (2, 8, 14,
15), la informacién proveniente de paises en vias de
desarrollo, y especificamente de latinoamérica, es
escasa, ¥ en el caso de nuestro pais inexistente [ 16).
En este estudio se ha examinado especificamente esta

complicacion en nifios que se recuperan de un
episodio de meningitis bacteriana. Para este efecto se
ha realizado dentro de los 10 dias del cgreso una
evaluacion auditiva en todos los nifios por el método
de la OEA o PAE. La OEA ¢s una técnica nueva que
se usa como test de escrutinio de disminucion de la
audicion en nifios (7). Las otoemisiones acisticas
son ondas de sonido que son producidas por la coclea
sana en respuesta a un estimulo auditive. Como en la
mayoria de los casos el dafio auditivo que se observa
en la meningitis bacteriana resulta del compromiso
coclear (9), la técnica de la OEA representa un
excelente método de escrutinio de la audicidn en esta
situacion, En este sentido, Richardson MP y col (15)
recientemente han demostrado que el método de la
OEA resulta altamente sensible (100%) ¥
razonablemente especifico (91%) en la evaluacion
del status aunditivo de nifios con meningitis
bacteriana. La respuesta anditoria del tallo cerebral
(registrado por el PAE) ., por otra parte, representaun
test electrofisiologico de la audicion
extraordinariamente Otil porque proporciona
informacién acerca de la severidad de la alteracion
de la audicion, aungue es de mayor costo, v consume
mayor tiempo. Sin embargo, la OEA tiene la ventaja
sobre el PAE que puede diferenciar la localizacion de
la lesion (nervio auditivo, coclea u oido medio) (8),
En el presente estudio se han utilizade ambos
métodos en el escrutinio auditivo de nuestros
pacientes,

Muestro principal hallazgo fue que el 29% de los
nifios que sobreviven a la enfermedad quedan con
dismimucion de la audicion, la cual es grave en casi la
mitad de los casos. Esta figura es muy superior a la
observada en series del primer mundo. Asi, dos
estudios realizados en la década del 90 reportaron
que Ja frecuencia de sordera posmeningitica era de
aproximadamente el 10% (2, 5, 14). Incluso,
estudios mas recientes sugieren que esta frecuencia
aunque elevada al primer dia de la enfermedad
(17%), en el control al término del cuadro infeccioso
puede ser incluso menor (2.4% en la serie de
Richardsony col ) (9, 16).

Ambos grupos de nifios (tanto los que resultaron con
secuelas auditivas como los que que quedaron sin
secuelas auditivas) fueron comparables en términos
de edad v gravedad de la enfermedad al ingreso
{como presencia de convulsiones). Sin embargo, los
nifios que resultaron con sordera tuvieron menor
tiempo de evolucion que los que no presentaron
secuelas aunditivas. La concentracién media de
albumina en el LCR fue significativamente mas
elevada en los que quedaron con secuelas auditivas.
Se ha reportado previamente que el menor tiempo de
evolucidn es un marcador de mayor gravedad y carga
bacteriana de la infeccion en ¢l caso de meningitis
(17). Ademas, los niveles de albiimina en el LCR
reflejan la severidad del dafo de la barrera
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hematoencefilica (6). Esto explicaria en parte la
mayor frecuencia de sordera cuando menor es el
tiempo de evolucién al ingreso y mayor los niveles de
albimina en el LCR.

Otro de los objetivos del estudio fue determinar si
existen factores de riesgo para el desarrollo de
sordera posmeningitica. Varias caracteristicas
clinicas se han examinado como la edad menor de 12
meses, el iempo de evolucién preadmisidn =48 hs, la
presencia de convulsiones o de secuelas
neuroldgicas, pero ninguna resultd estadisticamente
significativa. Igualmente la presencia de
hipoglucorraquia importante (<10 mg/dl) v de
pleocitosis >1000/ml en el LCR al ingreso no fueron
factores de riesgo. Sin embargo, la magnitud de la
hiperalbuminorraquia  (>150 mg/dl) se encontrd
significativamente asociado con el riesgo de
desarrollar sordera posmeningitica (RR 1,92 , IC
95% 1.09-3.38) (p<0.05). Desde que el grado de
albuminorraquia en el LCR refleja la magnitud de la
lesién de la barrera hematoencefilica, no resulta
sorprendente que la misma implique mayor
posibilidad de lesion coclear en el curso del proceso
infeccioso.

El presente estudio sugiere que todos los nifios
requieren obligatoriamente un exhaustivo  estudio
auditive antes del egreso de un episodio de
meningitis bacteriana, conducta que se ha
normatizado en otros paises (5). El escrutinio
auditivo antes del egreso de los pacientes evita el
retardo en el diagndstico de la sordera
posmeningitica. Esto es de extraordinaria
importancia porque el retardo en la deteccion de la
pérdida auditiva impide una dptima rehabilitacién
auditiva. Laimplantacidn coclear por ejemplo, puede
restaurar parcialmente la audicién de la sordera
posmeningitica, pere este procedimiento puede ser
inefectivo si no se realiza precozmente (18, 19). Una
de las limitantes de la evaluacion auditiva antes del
egreso de los pacientes seria la  posibilidad de no
diagnosticar casos de sordera que se desarrollan
meses después del insulto infeccioso. Aunque se han
descrito casos de sordera desarrollados mas
tardiamente (5), afortunadamente estos casos serian
infrecuentes v en algunos estudios prospectivos
mexistentes (2, 8, 14). Por estas razones la evaluacian
auditiva antes del egreso permitiria diagnosticar la
mayoria de los casos de sordera posmeningitica.

En conclusion, este estudio demuestra la importancia
del impacto deletéreo de la meningitis bacteriana en
la capacidad auditiva. La magnitud de la sordera
posmeningitica en nuestra poblacién es
extraordinariamente elevada (tres a diez veces mas a
lo observada en paises del primer mundo). Aunque
algunas caracteristicas al ingreso puede ser
considerados factores de riesgo de sordera auditiva,
en la prictica es imposible predecir quienes saldran
afectados 0 no luego del evento meningitico. Se

impone el escrutinio precoz de la audicion en todos
los casos de meningitis bacteriana,
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