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Resumen

El tratamiento inicial para pacientes con sospecha de meningitis bacte-
riana aguda depende de una evaluacién diagnéstica rapida y una terapia
antimicrobiana adecuada. El panel de Meningitis’/Encephalitis FilmArray
(ME) (BioFire Diagnostics, Salt Lake City, EE.UU.) utiliza anélisis de PCR
multiple e incluye 14 microorganismos; los resultados se obtienen directa-
mente del LCR en 1 h. Los objetivos de este estudio fueron: a) determinar
el rendimiento del ME y b) establecer el impacto del resultado obtenido
en el tratamiento antimicrobiano de pacientes con meningoencefalitis. Se
incluyeron 112 pacientes y 26 episodios de meningitis. Del total de resul-
tados positivos con el panel para bacterias y hongos, 4/13 no se aislaron de
cultivos y correspondieron a pacientes con tratamiento antimicrobiano. De
los 26 episodios, los resultados condujeron a cambios terapéuticos en 21
casos. EI ME es una herramienta rapida y Gtil para adecuar un tratamiento
antimicrobiano en pacientes con meningoencefalitis.

Palabras clave: Meningitis; Diagnéstico microbiolégico; FilmArray; PCR
multiple

Collaborative study on the usefulness of the Meningitis/
Encephalitis FilmArray (Biofire) panel in the diagnosis of
patients with suspected meningitis or encephalitis

Abstract

The initial treatment for patients with suspected acute bacterial meningi-
tis depends on a rapid diagnostic evaluation and adequate antimicrobial
therapy. The Meningitis/Encephalitis FilmArray panel (ME) (BioFire Diag-
nostics, Salt Lake City, USA) uses multiplex PCR analysis and includes
14 microorganisms; the results are obtained directly from the CSF in 1 h.
The objectives of this study were: a) to determine the performance of ME
and b) to establish the impact of the result obtained on the antimicrobial
treatment of patients with meningoencephalitis. A number of 112 patients
and 26 episodes of meningitis were included. Of the total positive results
for bacteria and fungi with the panel, 4/13 were not isolated from cultures
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and corresponded to patients with antimicrobial treatment. Of the 26 episodes, the results led to thera-
peutic changes in 21 cases. ME is a quick and useful tool to adapt antimicrobial treatment in patients with
meningoencephalitis.

Keywords: Meningitis; Microbiological diagnosis; FilmArray; Multiplex PCR

Estudo colaborativo sobre a utilidade do painel Meningitis/Encephalitis FilmArray
(Biofire) no diagndstico de pacientes com suspeita de meningite ou encefalite

Resumo

O tratamento inicial para pacientes com suspeita de meningite bacteriana aguda depende de uma avalia-
¢do diagndstica rapida e terapia antimicrobiana adequada. O painel de Meningitis/Encephalitis FilmArray
(ME) (BioFire Diagnostics, Salt Lake City, EUA) usa analise PCR multiplex e inclui 14 microrganismos;
0s resultados sdo obtidos diretamente do LCR em 1 h. Os objetivos deste estudo foram: a) determinar o
desempenho do ME e b) estabelecer o impacto do resultado obtido no tratamento antimicrobiano de pa-
cientes com meningoencefalite. 112 pacientes e 26 episddios de meningite foram incluidos. Do total de
resultados positivos com o painel para bactérias e fungos, 4/13 ndo foram isolados das culturas e corres-
ponderam a pacientes em tratamento antimicrobiano. Dos 26 episédios, os resultados levaram a alteracdes
terapéuticas em 21 casos. ME é uma ferramenta rapida e (til para adaptar o tratamento antimicrobiano

em pacientes com meningoencefalite.

Palavras-chave: Meningite; Diagnéstico microbiolégico; FilmArray; PCR multiplo

Introduccién

El manejo inicial de los pacientes con sospecha de me-
ningitis depende del reconocimiento y evaluacion clini-
ca del sindrome asi como del diagnéstico microbiolégico
rapido y certero para optimizar la terapia antimicrobia-
na, dado que se trata de una infecciéon grave que com-
promete la vida del paciente (1) (2). La etiologia puede
relacionarse a causas infecciosas como no infecciosas y
dentro del primer grupo puede considerarse a agentes
bacterianos, virales, mic6ticos y hasta parasitarios y el ma-
nejo terapéutico es sustancialmente diferente (1) (2). A
este fin, la metodologia de PCR multiple puede ayudar a
realizar o excluir el diagnéstico de meningitis infecciosa
desde el comienzoy de esta forma influenciar la decision
de iniciar o no un tratamiento antimicrobiano (1).

La presentacién clinica de la meningitis incluye hi-
pertermia, cefalea, fotofobia, rigidez de nuca, convul-
siones y signos neurolégicos focales; sin embargo, nada
de esto es especifico de un determinado agente etiolo-
gico. El diagnéstico bacteriol6gico tradicional basado
en la coloraciéon de Gram del liquido cefalorraquideo
(LCR) es rapido pero puede haber resultados falsa-
mente negativos dependiendo del in6culo involucrado,
del tipo de microorganismo, de la experiencia del ope-
rador y de tratamientos antimicrobianos previos con
una sensibilidad global del 60-90% y una especificidad
de mas del 97%, en tanto que el cultivo de LCR lleva
tiempo (al menos 24 h, usualmente entre 2-5 dias) y
tiene un porcentaje de positividad de 70-85% (1); por
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otro lado, el analisis citoquimico tampoco es especifico
de un microorganismo en particular y la basqueda de
antigenos capsulares por técnicas de aglutinacion con
particulas de latex puede tener resultados falsamente
positivos y negativos, por lo que tiene beneficios clini-
cos limitados y pocas veces lleva a cambios terapéuticos.
Todo esto hace que en muchos casos se empiece con
tratamiento empirico y no se llegue al diagnoéstico; el
diagnostico virolégico conlleva la realizacion de reac-
ciones en cadena de la polimerasa (PCR) y es importan-
te sobre todo para descartar o confirmar la presencia
de virus de herpes simple y decidir o no el tratamiento
con aciclovir (1) (2).

Para realizar todos estos analisis se requieren volu-
menes de LCR de al menos 3-5 mL (1) (2).

El sistema de FilmArray (Biofire, Salt Lake City) con
su panel de meningitis/encefalitis (ME) usa una PCR
multiple de alto orden que incluye a los 14 microor-
ganismos mas frecuentemente aislados de meningitis
primaria (6 bacterias, 7 virus y un agente fingico) y los
resultados se obtienen directamente con 200 pL de la
muestra de LCRen 1 h.

Los objetivos de este estudio fueron: a) determinar
el rendimiento del panel ME en identificar a los distin-
tos patogenos y b) establecer el impacto del resultado
rapido obtenido mediante este panel en la adecuaciéon
del tratamiento antimicrobiano.

Parte de este trabajo fue presentado en el 29° ECC-
MID (Congreso Europeo de Microbiologia e Infectolo-
gia) realizado en Amsterdam, Holanda, en el ano 2019.



Materiales y Métodos

Se realiz6 un estudio prospectivo, observacional,
colaborativo entre el Hospital Naval Pedro Mallo de la
Ciudad Auténoma de Buenos Aires y el Hospital 4 de
Junio de Presidencia Roque Siaenz Pena, Chaco.

Se incluyeron 112 pacientes y 116 muestras de LCR;
72 correspondieron a individuos de sexo masculino y
40 al femenino y el rango de edades estuvo comprendi-
do entre recién nacidos y 97 anos.

A todas las muestras de LCR (200 pL) se les realizé
PCR multiple en forma inmediata usando el panel ME
de FilmArray (Biofire Diagnostics, Salt Lake City, EE.UU.)
acorde a las indicaciones del fabricante. Ademas, se pro-
cedio a hacer coloraciéon de Gram y cultivo en agar san-
gre y en agar chocolate en atmésfera de 5-10% de CO,
y en caldo tioglicolato; los medios solidos se incubaron
por 48 hy el caldo por 5 dias, en ambos casos a 35 °C.

El panel ME incluye la deteccion de Streptococcus
pneumoniae, Haemophilus influenzae, Neisseria meningiti-
dis, Listeria monocytogenes, Streptococcus agalactiae, Escheri-
chia coli K1; Cryptococcus neoformans/gattii; herpes virus 1,
2y 6, virus de varicela zo6ster, parechovirus, citomegalo-
virus y enterovirus.

Criterios de exclusion

No se incluyeron en el estudio a pacientes que a jui-
cio clinico del Servicio de Infectologia no tuvieran un
cuadro compatible con meningitis (cefalea, fotofobia,
hipertermia, rigidez de nuca). Dado que el panel esta
orientado al diagnéstico etiologico de la meningitis pri-
maria, no se incluyeron en el estudio casos de meningi-
tis posteriores a neurocirugia o con sistemas de deriva-
cion del LCR.

Aspectos éticos

El Comité de Docencia, Etica e Investigacion del
Hospital Naval Pedro Mallo y el del Hospital 4 de Ju-
nio de Presidencia Roque Siaenz Pena aprobaron este
proyecto.

Este test constituye parte del diagnostico microbiol6-
gico rutinario que se realiza en ambos hospitales por lo
que no requiri6 aprobacién por parte de los pacientes.

Resultados

Se registraron 27 muestras positivas y 26 episodios
de meninfoencefalitis de los cuales tres correspon-
dieron a coinfecciones [S. pnewmoniae + enterovirus
(n=1); H. influenzae + citomegalovirus (n=1); H. influen-
zae+ HV6 (n=1)].

Los microorganismos detectados correspondieron
a enterovirus (n=9), S. pneumoniae (n=5), H. influenzae
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(n=4), varicelazoster (n=3), HSV-6 (n=3), C. neofor-
mans/gattii (n=2), citomegalovirus (n=2), E. coli Kl
(n=1), S. agalactiae (n=1).

De las especies bacterianas o fingicas el resultado de
FilmArray coincidi6 con el cultivo en 90 casos, ambos
negativos y en 9 casos fue positivo por ambos métodos.
La concordancia acorde a microorganismos se produjo
en 2/5 cepas de S. pneumoniae, 3/4 de H. influenzae, 1/1
de L. coli K1, 1/1 de S. agalactiaey 2/2 de C. neoformans/
gatti; hubo 4 discordancias, tres cepas de S. pneumoniae
y 1 de H. influenzae no fueron aisladas en cultivo y co-
rrespondieron a 4 pacientes que estaban recibiendo ce-
falosporinas de 3° generacion y presentaban un analisis
citoquimico alterado compatible con meningitis bacte-
riana; en la Tabla I se muestran los casos discrepantes.
No hubo ningtin caso donde una bacteria u hongo de-
sarrollara en cultivo y el resultado del panel ME fuera
negativo. La correlacién negativa entre el cultivo para
bacterias y hongos y el resultado del panel fue del 100%
y la positiva del 69,2%.

De los 26 episodios, 23 estaban recibiendo antibi6-
ticos, 4 antivirales y 1 antifiingicos (algunos pacientes
tenian combinacion de drogas) y el resultado llevo a
suspender la administracion de antibiéticos en 6, cam-
biar/agregar antibioéticos en 8, retirar aciclovir en 2,
agregar aciclovir en 3 y agregar antiftingicos en 2. De
los 6 casos en los que se retir6 el antibi6tico, 5 se debie-
ron a deteccion de agentes virales y 1 a C. neoformans/
gattii, en tanto que de los 2 casos en los que se retiré
aciclovir, 1 se debi6 a enterovirus y otro a S. pneumoniae.
Los 17 pacientes con infeccién viral tuvieron una evolu-
cion favorable incluyendo tanto aquellos en los que se
retir6 aciclovir como en los que se agrego.

De los 84 pacientes con muestras negativas, 54 es-
taban con antibidticos, 1 con antifingicos y/o 20 con
antivirales (algunos pacientes estaban con mas de un
antimicrobiano). El resultado negativo permitié sus-
pender antibiéticos en 9 y antivirales en 7; en 3 casos se
agregaron antibiéticos y en 2 aciclovir. Otras 25 mues-
tras, que correspondieron a pacientes sin tratamiento
antibiético ni antiviral siguieron sin que se modificara
la conducta terapéutica.

Discusion y Conclusiones

La Food and Drug Administration (FDA) de los EE.UU.
valid6 el panel de FilmArray para meningitis en el ano
2015. Este panel trabaja directamente con tan solo 200
pL de LCR, la preparacion de la muestra lleva 2-3 min y
los resultados se obtienen en 1 h. La deteccion de cual-
quiera de los agentes bacterianos incluidos en el panel
puede llevar al ajuste de la terapia antimicrobiana junto
con las estadisticas locales de resistencia de cada uno de
ellos y posteriormente con la determinacién de la CIM
de la cepa aislada; por ejemplo, en el caso de meningitis
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Tabla |. Relacién entre cultivo bacteriano/flingico y resultados del panel de FilmArray.

Enferme- | Leucorra- ;| Glucorra- | Proteino-
. . PMN . . . . ATB
Paciente Edad dad de quia (%) quia raquia Gram Cultivo FilmArray revio
base (cel/mm?3) ) (mg/dL) | (mg/dL) P
1 57 afios | Cirrosis 900 90 20 300 NO2 Negativo S. pneumoniae | CRO3
2 52 dias - 100 95 15 400 NO2 Negativo H. influenzae | CRO3
3 34 afios - 1000 91 25 350 NO2 Negativo S. pneumoniae | CRO3
4 40 afios - 1100 89 29 490 NO? Negativo S. pneumoniae | CRO3
5 7 meses - 1200 | 92 20 slp | cocovacilos o enzae | H. influenzae | -
gram negativos
6 25 dias : 300 89 20 ag7 | Bacilos gram E. coli E. coli -
negativos
7 4 meses - 980 86 19 se0 | cocobacilos o enzae | H. influenzae | -
gram negativos
8 4 meses - 1100 80 17 490 Cocobamlgs H. influenzae | H. influenzae -
gram negativos
- T™S-
9 43 afios VIH 480 60 42 300 NO2 C. neoformans | C. neoformans oYX
- T™S-
10 31 afios VIH 500 65 40 200 NO2 C. neoformans | C. neoformans oYX
11 2 dias ; 90 82 19 300 Diplococos | o ractie | S. agalactiae AM?;
gram positivos GE
12 | 13afos | Fistula | 1050 | 80 24 500 Diplococos - S. pneumo- | o o monize | -
gram positivos niae
13 | 72 afios - 940 78 23 460 NO2 S pﬂ”{;’;mo' S. pneumoniae | -

L PMN: neutréfilos. 2 NO: No se observaron bacterias. 3 CRO: tratamiento concomitante con ceftriaxona 2g/12 h EV en pacientes 1, 3, 4 y 100 mg/kg ¢/12 h EV
en paciente 2. # TMS-CTX: trimetoprima-sulfametoxazol 160/800 mg, 3 veces a la semana y cefotaxima 1 g/6 h EV. ® TMS-CTX: trimetoprima-sulfametoxazol
160/800, 3 veces a la semana y cefotaxima 1 g/12 h EV. ® AMS-GE: ampicilina-sulbactam 300 mg/kg/d y gentamicina 4,5 mg/kg/d.

en neonatos o en adultos mayores de 60 anos, la detec-
cioén de L. monocytogenes deberia conducir al tratamiento
con ampicilina + gentamicinay evitar el uso de cefalospo-
rinas de tercera generaciéon (resistencia natural en este
microorganismo) que habitualmente son empleadas en
el tratamiento empirico. También la posibilidad de ex-
cluir confiablemente a herpes simple y documentar, por
ejemplo, enterovirus es critica porque tiene gran impli-
cancia en el manejo del paciente (menor morbilidad)
y en poder evitar el uso de aciclovir (alto costo y toxi-
cidad). Ademas, al detectar un agente viral y excluir a
los bacterianos se puede reducir el uso innecesario de
antibiéticos (1). Este panel, al incluir 14 analitos, podria
solucionar en gran parte el problema de dilucidar entre
etiologia viral, bacteriana o fungica.

Le evidencia bibliografica indica altos valores de sen-
sibilidad y de especificidad. En un estudio multicéntrico
(11 hospitales de EE.UU.) sobre 1643 casos de meningi-
tis, Leber et al. (3) encontraron una sensibilidad o corre-
lacién positiva del 100% para 9 de los 14 analitos; para
enterovirus y herpes virus la correlacion fue del 95,7%
y del 85,7% respectivamente, en tanto que ni L. mono-
cytogenes ni N. meningitidis fueron aislados en este trabajo,
por lo que no pudieron ser evaluados. Para S. agalactiae
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hubo un caso que no desarroll6 en cultivo y un caso falsa-
mente negativo. Considerando el resto de los analitos, la
especificidad fue del 99,2%. Sin embargo, el niimero de
aislados bacterianos y de Cryptococcus spp. fue muy bajo
por lo que se necesitan otros estudios para confirmarlo.

Es importante senalar que muchas de las discrepan-
cias con el cultivo bacteriano se deben a resultados po-
sitivos para ME y negativos para el cultivo; éstas pueden
deberse a tratamientos antimicrobianos previos, a lisis
de las bacterias en el cultivo o falsos negativos del mis-
mo, como también se ha documentado en otros trabajos
con N. meningitidis (4). También pueden deberse a falsos
positivos de ME por contaminacién en el momento de
la toma de muestra o durante su procesamiento en el
laboratorio.

Messacar et al. (5) compararon los resultados obte-
nidos con FilmArray con los correspondientes a cultivos
bacterianos y los de enterovirus con los obtenidos por
Cepheid GeneXpert EV RT-PCRy con Luminex Multicode-RTx
HSV-PCRYy alos de virus de herpes simple con los corres-
pondientes a Luminex Multicode-RTx HSV-PCR; la correla-
cién con los comparadores fue del 96%. El tiempo me-
dio para obtener los resultados desde la toma de muestra
con los comparadores fue de 13,3 h vs. 3 h con FilmArray.



Graf et al. (6) encontraron una correlacion positiva del
92,5% de ME con 67 muestras positivas por PCR para vi-
rus o cultivo positivo para bacterias y, por otro lado, una
correlacién del 100% con 66 muestras negativas y una
correlacién total del 96,2%; en este trabajo no se incluy6
ningun caso con C. neoformans o C. gaitii. Con respecto a
la etiologia bacteriana, la coincidencia con el cultivo fue
total, incluyendo 2 casos (2 cepas de S. prneumoniae) en las
que no se observaron bacterias en la coloracion de Gram.

Barros Domingues et al. (7) analizaron 436 mues-
tras de LCR y el 60% de 25 resultados para bacterias,
fue positivo s6lo por ME (8 S. pneumoniae, 3 N. menin-
gitidis, 1 L. monocytogenesy 3 H. influenzae). En todos los
casos se presentaba una respuesta con neutrofilos, reduc-
cion de los niveles de glucosa y aumento de proteinas y
de lactato en LCR; esto indica que posiblemente se deba
a falsos negativos del cultivo mas que a falsos positivos de
ME. Otras 174 muestras fueron positivas para virus (77%
enterovirus, 9% herpes virus 6, 6% herpes virus 2, 5%
varicela zoster, 2% herpes virus 1y 1% citomegalovirus)
y 1 para C. neoformans.

Wooton el al. (8) estudiaron 48 pacientes (rango de
edad de 3 meses a 82 anos) con diagnostico clinico de me-
ningoencefalitis. El diagnostico microbiolégico de rutina
identificé a un patégeno en 14 (29,2%) casos y el panel
ME en 15 (31,2%) casos que incluyeron 8 enterovirus, 3
herpes virus 2, 3 varicela zoster, un herpes virus 1, 4 S. pneu-
moniae'y 1 C. neoformans/gattii. Se detectaron coinfeccio-
nes en 6 (12,5%) casos que involucraron la deteccion de
enterovirus, en todos ellos junto a varicela zoster (n=2),
herpesvirus 1 (n=1), herpesvirus 2 (n=1), C. neoformans/
gattit (n=1) y S. pneumoniae (n=1). El diagnostico de ru-
tina identificé a 5 casos (4 virus de West Niley 1 Histo-
plasma capsulatum) que no estan incluidos en la base de
datos de ME y por lo tanto no fueron detectados. Dos de
las cepas de S. pneumoniae no fueron identificadas por
el cultivo y una correspondi6 a un paciente que estaba
recibiendo antibiéticos parenterales, otra cepa fue iden-
tificada por medio de antigeno urinario y por ME, pero
no por cultivo.

Blaschke et al. (9) estudiaron 145 pacientes recién
nacidos hasta 2 meses de edad con el panel ME, 92% de
los cuales estaban hospitalizados, 85% se encontraban
recibiendo antibiéticos y el 49% aciclovir. En 37 casos
(26%) se identific6 un agente por ME, en tanto que
la PCR convencional lo hizo en 21 casos (14%). En un
caso se detecté S. pneumoniae que no fue aislado por
cultivo y dado que el examen citoquimico era normal,
se lo asumié como un falso positivo. La etiologia viral se
identificé por ME en la mayoria de los casos (n=37 virus
en 36 casos); principalmente eran enterovirus (n=36,
97%); en tanto que la PCR convencional detect6 virus
en 21 casos (57%). Si bien todos los pacientes con en-
terovirus se encontraban internados, el 20% de ellos
fueron dados de alta en menos de 24 h con el resultado
de la PCR.
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Soucek D et al. (10) estudiaron 33 pacientes con me-
ningitis y hallaron una reduccion significativa en el costo
de antimicrobianos cuando los pacientes fueron mane-
jados en base al resultado de ME, en comparaciéon con
los cuidados estandares. Incluso cuando se consideraron
costos adicionales, el uso de ME no resulté mas oneroso.
Otros autores (11) (12) también demostraron que el pa-
nel ME es costo efectivo en reducir el tiempo de interna-
cién debido al resultado rapido.

En un reciente metaanalisis (13) que incluy6 8 es-
tudios y 3059 pacientes y una revision sistematica de la
literatura con 13 publicaciones y 3764 pacientes, se en-
contré una sensibilidad del 90% (1C95% 86-93%) y una
especificidad del 97% (1C95% 94-99%). Los falsos posi-
tivos se observaron en 4%, en primer lugar con S. pnreu-
moniae (17,6%) y luego con S. agalactiae (15,4%); para el
resto de los microorganismos estuvo en el orden del 5%
o menos. Los falsos negativos estuvieron en el orden del
1,5% principalmente relacionados a C. neoformans. En
este ultimo caso la mayoria de los pacientes ya estaba con
tratamiento antifiingico para este microorganismo y se
los asign6 como falsos negativos por comparacion con la
deteccion de antigenos (aunque el cultivo era negativo).
La deteccion de antigeno puede permanecer positiva
por largo tiempo luego de la negativizacion de los culti-
vos. Los autores concluyeron que el panel ME constituia
una herramienta muy valiosa para el diagnéstico de me-
ningoencefalitis.

Los datos de este trabajo son coincidentes con los de
las publicaciones previas en términos de sensibilidad y de
especificidad. Al igual que otros autores (7) (8) (9) (13),
se detecto S. pneumoniae en tres casos mas y H. influenzae
en un caso mas con el panel ME que con el cultivo. En
los 4 casos los pacientes tenian un citoquimico alterado
compatible con meningitis y ademas estaban recibiendo
tratamiento con cefalosporinas de tercera generacion en
forma parenteral, por lo que se cree que se trat6 de falsos
negativos del cultivo. También coincidiendo con otros
autores (8), se detectaron coinfecciones que, en algu-
nos casos, como el paciente que present6 una infeccion
mixta por S. prneumoniaey enterovirus llevaron a cambios
terapéuticos importantes (cobertura antibidtica para
neumococo). Los datos presentados en el presente tra-
bajo indican que el resultado obtenido en 1 h y comu-
nicado inmediatamente al Servicio de Infectologia tie-
ne un alto impacto en la modificacién de los esquemas
terapéuticos, tanto frente a resultados positivos como
negativos, lo que permite escalar o desescalar, respecti-
vamente, la terapia antimicrobiana.

Dentro de las precauciones que se deben considerar,
se puede mencionar a la interpretacion de un resulta-
do positivo para citomegalovirus o para herpes virus 6,
dado que mas probablemente se relacionen con una
reactivacion de una infeccién latente que con una in-
feccion activa. En estos casos es conveniente realizar es-
tudios adicionales y tener en cuenta el estado inmuno-
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l6gico del paciente. También hay que tener precauciéon
con los resultados inicialmente negativos para herpes
virus 1y 2 donde, frente a una fuerte sospecha, es con-
veniente repetir el test dentro de los 5 dias o recurrir a
otro método de PCR. Las muestras contaminadas con
sangre pueden llevar a confusiones con respecto a si el
microorganismo detectado corresponde a una meningi-
tis o a una bacteriemia. Finalmente, se sugiere que para
disminuir los falsos positivos se extremen las precaucio-
nes de antisepsia en la toma de muestra y posteriormen-
te en el manejo de la muestra en el laboratorio (13).

Como puede observarse en la composicion de la
base de datos, no estan incluidos los estafilococos ni
otros bacilos gram negativos diferentes de E. coli que
podrian ser importantes agentes de meningitis en pa-
cientes con neurocirugia, con sistemas de derivaciéon
ventriculo peritoneal o ventriculo atrial o con trauma-
tismo de craneo o columna. El panel tampoco incluye a
Mycobacterium tuberculosis que debe ser tenido en cuenta
acorde a la epidemiolgia local.

Si bien en este trabajo se us6 al cultivo bacteriano/
micolégico como comparador, no fue posible realizar
PCR por una segunda metodologia para el analisis de
agentes virales.

En experiencia de los autores, el panel ME fue una
herramienta muy ttil en la detecciéon de microorganis-
mos de pacientes con meningoencefalitis (atin en aque-
llos que estaban bajo tratamiento antibiético) con una
correlaciéon negativa con respecto al cultivo bacteriano/
fangico del 100%, lo que permitié adecuar la terapia
antimicrobiana en un nimero importante de casos. Sin
embargo, es necesario resaltar que es una herramien-
ta complementaria al cultivo bacteriano dado que aun
es necesario aislar al microorganismo responsable para
conocer la sensibilidad antibio6tica.
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