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FATORES DE RISCO PARA MENINGITE
BACTERIANA NO RECEM-NASCIDO

Vera Lucia Jornada Krebs’, Luciana Delboni Taricco?

RESUMO - O objetivo do estudo é descrever os fatores de risco para meningite bacteriana em recém-nascidos
e analisar a prevaléncia destes fatores, considerando-se a presenca ou ndo de baixo peso ao nascimento.
Foram analisados 50 recém-nascidos com meningite bacteriana, excluindo-se aqueles com meningomielocele
ou infeccdo congénita. Na analise estatistica utilizou-se o teste exato de Fisher, considerando-se significantes
os valores de p < 0,05. O estudo mostrou que a prematuridade, o baixo peso ao nascimento, e a presenca
de doengas infecciosas pré-existentes no recém-nascido ou na mae estiveram fatores de risco importantes
para meningite. Entre os recém-nascidos de baixo peso, os procedimentos invasivos, especialmente a
intubacédo traqueal, o catéter venoso central e o uso prévio de antibidticos estiveram associados signifi-
cativamente a ocorréncia de meningite. Estes resultados indicam que a melhora na assisténcia pré-natal e
no controle das infec¢des hospitalares constituem medidas de grande importancia na diminuicdo da
incidéncia de meningite bacteriana neonatal.
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Risk factors for bacterial meningitis in the newborn

ABSTRACT - The aim of this study is to describe the risk factors for bacterial meningitis in newborns, and
to analyze the prevalence of these factors, considering or not the low birth weight presence. Fifty newborns
with bacterial meningitis were analyzed, excluding the ones with meningomyelocele or congenital infection.
In the statistical analysis, the Fisher’s exact test was used, considering significant the p < 0.05 values. This
study has shown that prematurity, low birth weight and presence of previous infectious diseases in the
newborn or in the mother were important risk factors for meningitis. Among low birth weight newborns,
invasive procedures, especially tracheal intubation, use of central venous catheter and previous use of
antibiotics, were significantly associated to the meningitis occurrence. These results indicate that the
improvement in the prenatal care and in the hospital infection control are measures of high importance

in the decrease of the incidence of neonatal bacterial meningitis.
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A meningite bacteriana é mais comum no primei-
ro més de vida do que em qualquer outra faixa eta-
ria, com incidéncia variavel de 0,22 a 2,66/1000 nas-
cidos vivos nos diferentes paises, tendendo a ser
mais freqUente nas regides menos desenvolvidas'3.
Apesar do advento de novos medicamentos e mé-
todos diagnosticos sofisticados, a incidéncia de me-
ningite bacteriana neonatal se alterou muito pouco
nos ultimos 30 anos. Este comportamento pode ser
atribuido, em parte, ao grande numero de recém-
nascidos pré-termo acometidos, ao tempo transcor-
rido entre o inicio da doenca e a introducdo do tra-
tamento, ao tipo de bactéria, a sensibilidade do mi-
croorganismo aos antimicrobianos e a capacidade do
antibiodtico atingir o sitio de infeccao*®.

A mortalidade nos diferentes centros de trata-
mento varia de 17% a 29%, com taxa de sequelas
de 15% a 68% dos sobreviventes*’-'°. Entre os fa-
tores que influenciam o prognéstico da doenca es-
tdo a prematuridade, o peso de nascimento, o ti-
po de bactéria, a sensibilidade do germe ao anti-
microbiano, a duracao do tratamento e a presenca
de complicacbes. Sabe-se que a doenca é particu-
larmente grave entre recém-nascidos pré-termo e
de baixo peso, cujas taxas de mortalidade e sequelas
sdo mais altas em relacdo aos recém-nascidos de
termo. Embora o diagnéstico precoce seja um dos
recursos mais importantes para melhorar o prog-
nostico, a meningite neonatal caracteriza-se pela
pobreza de sinais e sintomas na fase inicial do pro-
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cesso infeccioso, tornando dificil sua deteccao pre-
coce. Os achados clinicos freqientemente sao ines-
pecificos e os sintomas neurolégicos costumam
surgir somente quando a infec¢do ja se encontra
em estagio avancado. Por estas razdes, o conheci-
mento dos fatores de risco é fundamental, tanto
para a prevencao como para o diagnostico precoce
da doenca nesta faixa etaria.

O presente estudo tem por objetivo descrever
os fatores de risco para meningite bacteriana em
recém-nascidos admitidos em Unidade de Terapia
Intensiva e analisar a prevaléncia dos fatores de ris-
co, considerando-se a presenca ou ndo de baixo pe-
SO ao nascimento.

METODO

Foi realizado um estudo observacional em 50 recém-
nascidos com meningite bacteriana internados na Uni-
dade de Cuidados Intensivos Neonatal do Instituto da
Crianga do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina
da Universidade de Sao Paulo (FMUSP), no periodo de
1 de janeiro de 1998 a 31 de dezembro de 2002. Foram
incluidos todos os recém-nascidos com diagnéstico de
meningite bacteriana admitidos na Unidade durante
este periodo, excluindo-se aqueles com meningomielo-
cele ou infec¢des congénitas do sistema nervoso central.
Os dados foram obtidos através da analise retrospectiva
de prontuarios, sendo preenchido um protocolo infor-
mando a idade, sexo, peso de nascimento, idade gesta-
cional, antecedentes maternos e perinatais, fatores de
risco e achados clinicos. O diagnéstico de meningite
bacteriana foi estabelecido de acordo com o resultado
do exame quimiocitolégico do liquido cefalorraqueano
(LCR), na presenca de células > 20 leucécitos/mm?3; pre-
dominio de neutréfilos; proteinorraquia > 200 mg/dl; gli-
corraquia < 50-75% da glicemia concomitante e/ou iden-
tificacdo de bactéria no exame bacterioscépico ou na cul-
tura do LCR®'"12,

Para analisar a possivel associacdo entre o baixo peso
ao nascimento e a prevaléncia de meningite bacteriana
foi utilizado o teste exato de Fisher, considerando-se esta-
tisticamente significantes os valores de p inferiores a 0,05.

O estudo foi aprovado pela Comissdo de Pesquisa e
Etica do Departamento de Pediatria da FMUSP, em 1 de
julho de 2002 e pela Comissao de Etica para Anélise de
Projetos de Pesquisa do Hospital das Clinicas da FMUSP
em 14 de agosto de 2002.

RESULTADOS

No periodo de 1 de janeiro de 1998 a 31 de de-
zembro de 2002 foram admitidos 1579 neonatos
na Unidade de Cuidados Intensivos Neonatal do Ins-
tituto da Crianca do HC/FMUSP, sendo 60 com
diagnéstico de meningite bacteriana. Foram exclui-
dos 4 pacientes que apresentavam meningomie-

locele e 6 com idade superior a 28 dias. CinqUenta
neonatos, que preencheram os critérios de inclusao,
constituiram a casuistica analisada (Tabela 1).

Dezenove pacientes (38%) estavam recebendo
tratamento com antibiéticos antes do diagndstico
de meningite, devido a presenca de infeccdo prévia.
Houve 7 (14%) Obitos, sendo 5 entre os recém-nas-
cidos de baixo peso.

Aidade materna variou de 15 a 40 anos, haven-
do 4 maes com idade inferior a 19 anos e 5 com
idade superior a 34 anos.

Houve identificacdo de bactéria em 25 (50%)
recém-nascidos. As culturas de sangue e/ou LCR fo-
ram positivas em 23 (46%), identificando-se Esche-
richia coli, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pne-
umoniae, Acinetobacter baumanii, Alcalygenes xi-
losoxidans, Staphylococcus aureus, Staphylococcus
epidermidis, Streptococcus viridans, Streptococcus
mitis, Flavobacterium indologenes e Neisseria
meningitidis. Em dois recém-nascidos (4%) foi iden-
tificada Klebsiella sp e Staphylococcus aureus nas cul-
turas de urina e liquido sinovial, respectivamente.

Quarenta e nove (98%) recém-nascidos apresen-
tavam um ou mais fatores de risco para meningite
(Tabelas 2 e 3). O numero de fatores de risco variou
de 1 a 8 nos recém-nascidos com peso de nas-
cimento > 25009 e de 3 a 11 entre os recém-nascidos
de baixo peso.

Vinte e dois neonatos (44%) apresentavam
patologias infecciosas antes do diagnostico de me-
ningite e o tratamento com antibiéticos havia sido
instituido em 19 pacientes (38%). As patologias pré-
existentes identificadas foram impetigo (8%), infec-
¢do do sistema urinario (8%), pneumonia (6%), os-
teomielite (4%), pioartrite (4%), infeccdo de vias

Tabela 1. Descritores demograficos em 50 recém-nascidos com
meningite bacteriana.

Descritores Valores

Idade a internacéao (dias) 13,62 (0,04-28,0)*

Peso ao nascer(g) 2577,4 (850-4810)*
Peso >2500 g 27(54%)
Peso <2500 g 23(46%)

Idade gestacional (semanas) 36,04 (27- 40,37)*

Pré-termo 23 (46%)
Termo 27(54%)
Sexo masculino 24(48%)
Sexo feminino 26(52%)

Idade materna (anos) 26,5 (15-40)*

*Valor médio (minimo-maximo)
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Tabela 2. Fatores de risco neonatais em 50 recém-nascidos com
meningite bacteriana.

Tabela 3. Fatores de risco maternos em 50 recém-nascidos com
meningite bacteriana.

Fator de risco n % Fator de risco n %
Prematuridade 23 46 Infeccdo materna* 19 38
Baixo peso ao nascer 23 46 Diabetes mellitus 5 10
Infeccao prévia 22 44 Hipertensao arterial 5 10
Tratamento prévio com antibidticos 19 38 Idade > 34 anos 5 10
Auséncia de aleitamento materno 13 26 Idade < 19 anos 4 8
Intubacéo traqueal 12 24 Eclampsia 4 8
Asfixia perinatal 9 18 Sangramento 3 6
Catéter venoso central 5 10 Alcoolismo 2 4
Puncao articular 4 8 Psoriase 2 4
Malformacdo cardiaca, urinaria, digestiva 3 6 Trabalho de parto prematuro 2 4
Drenagem de toérax 2 4 Uso de corticoide 1 2
Procedimentos cirurgicos 1 2 Hipertireoidismo 1 2
Gemelaridade 1 2 *Infeccdo urinaria, vulvovaginite, fisometria, febre intraparto, toxo-

aéreas superiores (4%), enterocolite necrosante
(4%), celulite de parede abdominal (2%), abscesso
cutaneo (2%) e onfalite (2%).

DISCUSSAO

Observamos a presenca de pelo menos um fator
de risco em 98% dos recém-nascidos, principal-
mente prematuridade, baixo peso ao nascimento
e presenca de infeccdo prévia no recém-nascido ou
na mae. Estes resultados estdo de acordo com ou-
tros estudos, que demonstraram ser a incidéncia
de sepse e meningite inversamente proporcional
a idade gestacional e ao peso de nascimento' "4,
O baixo peso ao nascimento é um dos principais
fatores associados a morbimortalidade perinatal.
Freqlentemente estes neonatos sao pré-termo,
apresentam retardo de crescimento intra-uterino
e necessitam de medidas de suporte para sua so-
brevivéncia. Nestes recém-nascidos, a freqléncia
de meningite pode ser trés vezes maior do que
aquela observada nos recém-nascidos com peso
igual ou superior a 2500g°. Além disso, consideran-
do-se separadamente o grupo de recém-nascidos
de muito baixo peso ao nascimento (<1500 g),
observamos que o risco de meningite é particular-
mente elevado nestes neonatos. Benedict et al. ®
analisaram a evolucao clinica de 39 recém-nascidos
com peso de nascimento inferior a 1500 g, porta-
dores de meningite bacteriana ou fungica, com-
parando-os com 25 recém-nascidos de muito baixo

plasmose, bolsa rota >18h.

peso sem meningite. Os autores observaram que
o peso e a idade gestacional foram significativa-
mente mais baixos nos recém-nascidos que apre-
sentaram meningite, em relacdo ao grupo controle.

A importancia da prematuridade como fator de
risco para meningite neonatal tem sido relatada
por outros autores®'*'* que destacam a condicdo
de imaturidade do sistema imunolégico destes
neonatos. Embora os avangos na area de terapia
intensiva neonatal tenham possibilitado a sobrevida
de recém-nascido com prematuridade extrema,
estes freqlientemente necessitam permanecer in-
ternados em Unidade de Terapia Intensiva por
tempo prolongado, com maior tempo de exposicao
a microorganismos responsaveis pela ocorréncia de
infeccdo hospitalar. Além disso, os procedimentos
invasivos, freqlientemente necessarios para a so-
brevida dos recém-nascidos pré-termo e de baixo
peso, expdem os mesmos a colonizagdo e infeccdo
por patégenos que podem causar sepse € menin-
gite. Entre os microorganismos isolados nas culturas
dos neonatos de nossa casuistica observamos a
presenca de bactérias sugestivas de contaminacdo
hospitalar, como Pseudomonas aeruginosa,
Klebsiella pneumoniae, Flavobacterium indologe-
nes'? Acinetobacter baumanii, Alcalygenes xiloso-
xidans e Staphylococcus epidermidis'".

A prematuridade e o baixo peso ocorrem fre-
guentemente associados a outros fatores agra-
vantes, como infeccdo, materna durante o parto,
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especialmente nos casos de meningite de inicio pre-
coce, nos primeiros quatro dias de vida. Os recém-
nascidos de maes que apresentam infec¢do do
Utero e do sistema urinario, sdo particularmente
suscetiveis'® e a bactéria isolada no sitio de infeccao
materna podera ser identificada na cultura de LCR
do recém-nascido. Overall® demonstrou que a pre-
senca de infeccdo materna e corioamnionite foi seis
vezes mais freqliente em 25 neonatos com menin-
gite, quando comparados a 46 recém-nascidos sem
a doenca. Em nossa casuistica, 38% das maes apre-
sentavam doenca infecciosa no final da gestacao
ou no momento do parto, ou rotura precoce da
bolsa amnidtica. Esta freqiiéncia é superior a apre-
sentada por Moura-Ribeiro, em nosso meio. Em 30
neonatos com meningite, a autora detectou con-
taminac¢do e infeccdo com germes do aparelho
genito-urinario materno em 30% dos casos'. O re-
sultado obtido por nés é semelhante ao de Cervan-
tes-Pardo et al.?°, que observaram associacdo de me-
ningite bacteriana com rotura prolongada das
membranas amnioticas, parto com periodo expul-
sivo prolongado e vaginite materna em 38,5% de
26 neonatos.

Analisando a prevaléncia de fatores de risco
em relacdo ao peso de nascimento, observamos
que, além da prematuridade, a intubacao traqueal,
o catéter venoso central e o uso prévio de antibié-
ticos foram significativamente mais freqlientes no

grupo de recém-nascidos de baixo peso (Tabela 4).
Dentre os procedimentos invasivos, a intubacao tra-
queal foi o que mostrou maior associacdo com a
ocorréncia de meningite nos recém-nascidos de
baixo peso (p<0,0005). Devido a imaturidade pul-
monar e/ou asfixia perinatal, a intubacdo traqueal
é freqliente nestes neonatos. A bacteremia pode
acompanhar procedimentos que traumatizem a
mucosa do aparelho respiratério, como a insercdo
da canula traqueal. Além disso, a aspiracdo traqueal
nos recém-nascidos intubados favorece a infeccdo
por microorganismos oportunistas?. Devem tam-
bém ser considerados a contaminacao da solucao
salina utilizada para umidificagdo da mucosa antes
da succdo, dos nebulizadores que geram aerossois
ultra-sénicos e a diminuicdo dos mecanismos de de-
fesa do epitélio ciliado, causada pela exposi¢ao pro-
longada do trato respiratério a altas concentracdes
de O,?'. A presenca de catéter vascular constitui im-
portante porta de entrada para microorganismos
na circulagdo sanguinea. A colonizacédo do catéter
venoso central favorece a ocorréncia de bacteremia,
sepse e meningite, causadas freqlentemente por
cepas bacterianas hospitalares??.

Os focos infecciosos localizados em outros 6r-
gaos e o uso prévio de antibidticos sao fatores de
grande importancia na patogénese do compro-
metimento do sistema nervoso central. Em 116

Tabela 4. Prevaléncia dos fatores de risco em relagdo ao peso de nascimento em 50 recém-nascidos com

meningite bacteriana.

Fator de risco

Peso de nascimento (g) P

<2500 (n=23)

>2500 (n=27)

n (%) n (%)
Infecgdo materna 10 (43,5) 9(33,3) NS
Sexo masculino 10 (43,5) 14 (51,8) NS
Infeccdo neonatal prévia 11(47,9) 11 (40,7) NS
Prematuridade 21 (91,3) 2(7,4) 0,0001
Uso prévio de antibioticos 13 (56,5) 6 (22,2) 0,0195
Intubacao traqueal 11 (47,9) 1@,7) 0,0005
Cateter venoso central 5(21,7) 0 (0) 0,0159
Auséncia de aleitamento materno 7 (30,4) 6 (26,1) NS
Asfixia perinatal 7 (30,4) 2(7,4) NS
Malformacdes (cardiaca, urinaria, digestiva) 3(13,0) 1(3,7) NS
Idade materna > 34 anos ou < 19 anos 3(13,0) 6 (22,2) NS
Puncdo (articular, abscesso), dreno toracico 4(17,4) 2 (7,4%) NS

NS, nao significativo.
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lactentes com meningite piogénica, Lucena et al.?
relataram a presenca de infeccdo respiratoria, otite
ou infeccdo cutanea em 61,2% das criancas, tendo
22,8% recebido antibiéticos antes do diagndstico
de meningite?3. Em criancas maiores, a infeccdo res-
piratoria alta ou a presenca de otite constituem fa-
tores de risco para infeccdo meningea, devido a pro-
ximidade do foco infeccioso com o sistema nervoso
central. Em neonatos, cuja principal via de infeccao
das meninges é hematogénica, qualquer foco in-
feccioso em outro 6rgado representa risco de
disseminacao. Nossos resultados indicam que esta
forma de contaminacdo deve ter desempenhado
um papel relevante na patogénese da infeccdo
meningea, pois 44% dos neonatos apresentavam
infeccdo de pele, umbigo, pulmdes, sistema urinario
ou sistema 6steo-articular, antes do diagnéstico de
meningite. A maioria destes pacientes recebeu
tratamento com antibiéticos, especialmente os re-
cém-nascidos de baixo peso (p = 0,0195). Sabe-se
que o uso de antibioticos de amplo espectro esta
relacionado a supressao da flora bacteriana normal,
favorecendo o desenvolvimento de bactérias pa-
togénicas. Outra consequéncia importante da anti-
bioticoterapia é o incremento da resisténcia bac-
teriana e a emergéncia de cepas altamente vi-
rulentas, que respondem pouco aos medicamentos
rotineiramente utilizados na Unidade de Terapia
Intensiva.

Na maioria dos estudos sobre sepse neonatal,
observa-se predominio do sexo masculino. A razao
da maior susceptibilidade dos meninos a doenca
ainda nao esta esclarecida. Sabe-se que a meningite
bacteriana ocorre em cerca de 20% a 30 % dos neo-
natos com sepse e alguns autores também relatam
predominio do sexo masculino na meningite bac-
teriana no periodo neonatal®. Este comportamento,
porém, pode estar ausente?, ndo tendo sido obser-
vado em nossa casuistica, que mostrou incidéncia
semelhante em ambos os sexos.

Nosso estudo mostrou que a prematuridade, o
baixo peso ao nascimento e a presenca de doencas
infecciosas pré-existentes no recém-nascido ou na
mae foram fatores de risco importantes para me-
ningite. Entre os recém-nascidos de baixo peso, os
procedimentos invasivos, especialmente a intuba-
cdo traqueal, o uso de catéter venoso central e o
uso prévio de antibioticos, foram associados signi-
ficativamente a ocorréncia de meningite durante
a internacdo. Estes resultados indicam que a

melhora na assisténcia pré-natal e no controle das
infeccdes hospitalares constituem medidas de gran-
de importancia na diminuicdo da incidéncia de
meningite bacteriana neonatal.
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