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Resumen

Objetivo: Bacteriemia es la forma invasiva mas comun de neumonia adquirida en la comunidad (NAC) por
Streptococcus pneumoniae. Investigamos si la bacteriemia en NAC neumocdcica empeora los resultados y si ella
guarda relacion con la vacunacion antineumococica (VAN). Métodos: Andlisis secundario de una cohorte de
pacientes con NAC neumocdcica confirmada por cultivo de sangre o esputo o antigeno urinario. Se registraron
datos demograficos, clinicos, radiograficos y de laboratorio, escores Acute Physiology and Chronic Health Evaluation
77 (APACHE M) y pneumonia severity index (PSl), comorbilidades y antecedente de VAN. Se compararon pacientes
con NAC neumococica bacteriémica (NNB) vs. no bacteriémica (NNNB). Resultados: Cuarenta y siete pacientes
tenian NNB y 71 NNNB (45 por cultivo de esputo y 26 por antigeno urinario); 107 tenian alguna indicacion de
VAN. Ningun paciente con NNB, pero 9 con NNNB, habian recibido VAN (p = 0,043). Los pacientes con NNB eran
mayores (76,4 + 11,5 vs. 67,5 + 20,9 afios), tenian mayor APACHE 11 (16,4 + 4,6 vs. 14,1 + 6,5) y PS1 (129,5 +
36 vs. 105,2 + 45), mas frecuentemente cardiopatia e insuficiencia renal cronica e internacion en UTI (42,5% vs.
22,5%) y menor hematocrito (35,7 £ 5,8 vs. 38,6 + 6,7%) y sodio plasmatico (133,9 + 6,0 vs. 137,1 + 5,5 mEq/L).
La mortalidad fue similar (29,8% vs. 28,2%). Conclusiones: Los niveles de VAN (8,4%) en esta poblacion con alto
riesgo de NAC por S. pneumoniae fueron extremadamente bajos. Los pacientes con NNB estaban mas graves, pero
la mortalidad fue similar entre los dos grupos. La VAN reduce la incidencia de NNB y es razonable incrementar el
nivel de vacunacién de la poblacién en riesgo.

Descriptores: Vacunas neumococicas; Neumonia Bacteriana; Streptococcus pneumoniae;
Infecciones neumocdcicas; Mortalidad; Epidemiologia.

Abstract

Objective: Bacteremia is the most common presentation of invasive disease in community-acquired pneumonia
(CAP) due to Streptococcus pneumoniae. We investigated whether bacteremia in pneumococcal CAP worsens
outcomes and whether it is related to pneumococcal vaccination (PV). Methods: Secondary analysis of a cohort
of patients with pneumococcal CAP confirmed by blood culture, sputum culture, or urinary antigen testing.
Demographic, clinical, radiographic, and biochemical data were collected, as were Acute Physiology and Chronic
Health Evaluation 11 (APACHE 11) and pneumonia severity index (PSI) scores, comorbidities, and PV history. We
drew comparisons between patients with bacteremic pneumococcal CAP (BPP) and those with non-bacteremic
pneumococcal CAP (NBPP). Results: Forty-seven patients had BPP, and 71 had NBPP (confirmed by sputum
culture in 45 and by urinary antigen testing in 26); 107 had some indication for PV. None of the BPP patients
had received PV, compared with 9 of the NBPP patients (p = 0.043). Among the BPP patients, the mean age
was higher (76.4 £ 11.5 vs. 67.5 + 20.9 years), as were APACHE 11 and PSI scores (16.4 + 4.6 vs. 14.1 £ 6.5 and
129.5 £ 36 vs. 105.2 £ 45, respectively), as well as the rate of 1CU admission for cardiopathy or chronic renal failure
(42.5% vs. 22.5%), whereas hematocrit and plasma sodium levels were lower (35.7 + 5.8 vs. 38.6 £+ 6.7% and
133.9 £ 6.0 vs. 137.1 + 5.5 mEq/L, respectively), although mortality was similar (29.8% vs. 28.2%). Conclusions: In
this population at high risk for CAP due to S. prneumoniae, the PV rate was extremely low (8.4%). Although BPP
patients were more severely ill, mortality was similar between the two groups. Because PV reduces the incidence of
BPP, the vaccination rate in at-risk populations should be increased.

Keywords: Pneumococcal vaccines; Pneumonia, bacterial; Streptococcus pneumoniae; Pneumococcal infections;
Mortality; Epidemiology.

* Estudio realizado en el Departamento de Medicina, Division de Neumologia, Hospital de Clinicas, Universidad de Buenos Aires,
Buenos Aires, Argentina.

Direccion para correspondencia: Carlos M. Luna, Arenales 25567, 1° A, CP 1425, Buenos Aires, Argentina.

Tel. 54 11 5950-8931. E-mail: cymluna@fmed.uba.ar

Apoyo financiero: Ninguno.

Recibido para publicacion el 26/10/2011. Aprobado, tras revision, el 22/11/2011.

J Bras Pneumol. 2012;38(4):422-430
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Introduccion

La infeccién por Streptococcus pneumoniae
es la causa mas comun de neumonia adquirida
en la comunidad (NAC) en todo el mundo. Este
es un colonizador frecuente de la nasofaringe
de muchas personas sanas, sobre todo en nifios,
en lo que se denomina estado de portador, y por
contigiiidad conlavia aérea superior puede causar
enfermedades como otitis, sinusitis 0 neumonia;
y menos frecuentemente, invadir lugares estériles
del cuerpo humano, como pleura, sangre y
meninges, causando una enfermedad invasiva.("
La bacteriemia se ha reportado en el 10% de las
NAC,?4 y existen evidencias que asociaron a la
presencia de bacteriemia con pobres resultados
en la evolucion de los pacientes con NAC.®) En
un estudio de la NAC en la era preantibiotica,
Tilghman et al. informaron una alta mortalidad
(78%) en adultos con neumonia neumococica
bacteriémica (NNB) versus 28% de aquellos
con neumonia neumococica no bacteriémica
(NNNB).® Mas recientemente, Austrian y Gold
informaron de un 17% de mortalidad en adultos
con NNB tratados con penicilina.” El objetivo
primario del presente estudio fue determinar si
la presencia de bacteriemia en NAC neumococica
se asocid a factores predictores de malos
resultados (mortalidad, estadia, complicaciones,
etc.) y si la presencia de ésta guarda relacion con
el antecedente de vacunacion.

Meétodos

Se realizé un andlisis secundario de una
cohorte de pacientes con diagndstico de NAC,
obtenida en forma prospectiva, que consultaron
al servicio de emergencia y/o se internaron en
clinica médica y/o UTI desde junio de 1997
hasta mayo del 2001 en el Hospital de Clinicas
“José de San Martin”. El Hospital de Clinicas es
el hospital de la Universidad de Buenos Aires,
que actua tanto como centro de referencia
como de atencion primaria, tiene alrededor
de 400 camas y cuenta con una poblacion
predominante de mayores de 65 afos ya que un
numero importante de sus pacientes proviene de
la seguridad social de jubilados.

El objetivo primario del presente estudio fue
determinar la asociacion entre la bacteriemia
y factores predictores de malos resultados
(mortalidad, estadia, complicaciones, etc.) en
NAC neumocacica. Para ello la variable primaria
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fue mortalidad, elegida principalmente por su
objetividad y por su obvia importancia clinica.
Las variables secundarias incluyeron: presencia
de bacteriemia, internacion, internacion en
la UTI, mortalidad predicha segun escores
[pneumonia  severity index (PSl), mental
Confusion, Urea, Respiratory rate, Blood
pressure, and age > 65 years (CURB-65) y Acute
Physiologqy and Chronic Health Evaluation 11
(APACHE 11)], edad mayor de 65 afios, residencia
en geridtrico, comorbilidades y datos de
laboratorio utiles tanto para evaluar la presencia
de dichas comorbilidades como para determinar
la gravedad del cuadro clinico. Los objetivos
secundarios fueron en primer lugar determinar
el impacto de la presencia de bacteriemia sobre
la gravedad de las manifestaciones de la NAC,
en relacion a las variables demograficas y del
examen fisico, del laboratorio e indices de
severidad; y en segundo lugar, determinar la
relacion de la bacteriemia con el antecedente de
vacunacion antineumocdcica y la presencia de
distintas comorbilidades.

Los criterios de inclusion fueron: pacientes
mayores de 18 afios de edad, con diagnostico
de NAC definida por los criterios de Fang et al.
[presencia de infiltrado nuevo en la radiografia
de térax y 1 criterio mayor (entre fiebre
> 38,0°C o hipotermia < 35,0°C; tos o dolor
pleuritico) o 2 criterios menores (entre disnea,
leucocitosis > 12.000 células/mm?; alteracion
de la conciencia; signos auscultatorios de
consolidacion o expectoracion],® que no
hubiera estado internado mas de 48 h antes
de la aparicion de sintomas; con resultados
positivos en los cultivos de sangre, esputo y/o
antigeno urinario para S. pneumoniae.

Los criterios de exclusion incluyeron: haber
estado hospitalizado dentro de los 30 dias
previos, u otro elemento sugestivo de neumonia
nosocomial; ser portador de inmunodepresion
severa, tal como estar medicado con
corticoesteroides a una dosis mayor de
20 mg por dia por mas de 30 dias; tener una
enfermedad linfoproliferativa u otra enfermedad
neopldsica en tratamiento quimioterdpico
actual; neutropenia de cualquier causa con < de
1.000 células/mm?; o infectado por el HIV con
enfermedad marcadora de AIDS o recuento de
linfocitos CD4+ < 200 células/mm?.

La evaluacion clinica  consistio  en
interrogatorio y examen fisico de cada paciente,
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de los cuales se registraron datos demograficos
(edad, sexo, residencia en geriatrico); datos de
inmunizaciones antigripal y antineumocdcica;
parametros clinicos al ingreso (temperatura,
tension arterial, frecuencia cardiaca, frecuencia
respiratoria, sensorio a través de la Escala de
Glasgow); condiciones coexistentes (diabetes
mellitus, enfermedad pulmonar cronica como
EPOC, asma y otras), insuficiencia cardiaca
cronica, enfermedad renal o hepatica cronicas,
enfermedad neuroldgica (demencia, accidente
cerebro vascular), infeccion por el HIV vy
alcoholismo; datos de laboratorio (hemograma,
urea, creatinina, glucemia, ionograma y estado
acido base); indices de gravedad de la neumonia
(hospitalizacion, internacion en la UTI), puntaje
de APACHE 11,® puntaje de CURB-65,9 y clase
seguin el PSI"; muerte por todas las causas a
los 30 dias y muerte temprana, definida como
aquella que ocurrié dentro de los primeros
7 dias.

Se definio NNB en presencia del diagndstico
de mneumonia y 1 o mas hemocultivos
positivos para S. pneumoniae. Por otro lado se
consider6 NNNB cuando existia un diagnostico
de neumonia con cultivo de esputo y/o
determinacion del test antigeno urinario (Binax
Now, S. pneumoniae, Binax Inc, Portland, ME,
EUA), por inmunocromatografia, positivos y
hemocultivos negativos para S. pneumoniae.

En referencia al andlisis estadistico, los
datos fueron analizados mediante el programa
estadistico Statistical Package for the Social
Sciences, version 15 para Windows (SPSS 1Inc.,
Chicago, 1L, EUA). Para las variables categoricas se
utilizé el test de chi-cuadrado o exacto de Fisher
y para las variables continuas el test de “t” de
Student. Para el andlisis de las variables discretas
asociadas a mortalidad se aplic6 un modelo
predictivo de regresion logistica que contuvo
los predictores que fueron estadisticamente
significativos en el test de chi-cuadrado con p
< 0,001. Se definio la existencia de significacion
estadistica si el valor de p era < 0,05.

Resultados

Durante 4 aflos fueron hospitalizados
798 pacientes con diagnostico de NAC, se
excluyeron 158 del analisis por no alcanzar todos
los criterios de inclusion o tener algun criterio de
exclusion. De los 640 pacientes, se seleccionaron
aquellos que tenian hallazgos bacterioldgicos
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que confirmaban la etiologia por S. pneumoniae,
quedando como resultante 118 pacientes.
Cuarenta y siete cumplian los criterios de NNB y
71 de NNNB. Hubo 23 pacientes ambulatorios; de
éstos, en 5 pacientes se documento bacteriemia
por S. pneumoniae.

Los pacientes con NNB fueron de mayor
edad y presentaban insuficiencia cardiaca ¢
renal predominantemente como comorbilidad
asociada (Tabla 1). No hubo diferencias en
ambos grupos con respecto al sexo, ni al resto de
las otras comorbilidades registradas. Ninguno de
los pacientes con NNB habian recibido la vacuna
antineumocacica, a diferencia de los pacientes
con NNNB, de los cuales 9 (12,7%) estaban
vacunados (p = 0,043). De estos pacientes
vacunados, 7 fueron internados, la mayoria eran
mayores de 65 afios con neumonias graves, y
2 de ellos (22,2%) fallecieron, mientras que
de los no vacunados, fallecieron 32 (29,9%;
p = 0,624).

Los pacientes con NNB presentaban en
forma significativa mayor frecuencia respiratoria,
menor hematocrito, hiponatremia y niveles mas
altos de creatinina.

La mayoria de los pacientes con NNB
requirieron hospitalizacion e internacion en la
UTI, pero no hubo diferencias en la permanencia
hospitalaria. Las NNB fueron mas severas segun
los criterios de APACHE 11y PSI, con predominio
de las clases mas altas en dicha estratificacion.
Lo mismo ocurri¢ cuando se analizo el CURB-65.
Sin embargo, cuando se analiza la mortalidad
durante la internacion, no se encontro diferencias
en ambos grupos (Tabla 2).

Con respecto a los métodos diagndsticos,
el hallazgo bacterioldgico en esputo y/o el
antigeno urinario nos permitio detectar el grupo
no bacteriémico, es interesante mencionar que
si bien estos métodos se aplicaron tanto en el
grupo NNNB como en el NNB, se obtuvieron
menos rescates bacterioldgicos en el esputo en
NNB (Tabla 3).

Del total de 118 casos, fallecieron 34 pacientes
(28,6%) con neumonia por neumococo. En
¢éstos pacientes, la edad mayor a 65 afos,
la residencia en geridtrico, la taquicardia e
hipotension al ingreso, un hematocrito menor
de 30%, una PaOz/FiO2 < 250 0 saturacion
de oxigeno < 90%, fueron variables asociadas
significativamente a mayor mortalidad. Entre
las comorbilidades, la presencia de insuficiencia
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Tabla 1 - Caracteristicas demograficas y clinicas de los pacientes con neumonia neumocdcica.

Datos de laboratorio®

Variables Grupos P
NNB NNNB
(n =47) (n=171)
Datos demograficos
Edad, anos? 76,36 + 11,46 67,79 + 20,89 0,012
Sexo M/F® 21/26 34/37
Residente geriatrico* 2(4) 11 (15,5) 0,262
Vacunacion antineumocdccica® 0 (0,0) 9 (12,7) 0,043
Comorbilidades, n
Insuficiencia renal cronica 14 5 0,001
Enfermedad cardiaca cronica 26 24 0,021
Enfermedad pulmonar crénica 12 28 0,118
Diabetes 6 9 0,989
Infeccion por HIV 0 2 0,246
Enfermedad hepatica 1 2 0,816
Consumo de alcohol 1 1 0,767
Enfermedad neopldsica 4 4 0,543
Enfermedad cerebro vascular 9 17 0,538
Presencia de mas de 1 comorbilidad 24 32 0,523
Examen fisico?
Temperatura, °C 37,7 £ 1,1 37,6 + 1,2 0,638
Frecuencia cardiaca, bpm 102,8 £ 16,8 100,7 £ 15,5 0,493
Frecuencia respiratoria, ciclos/min 29,7 £5,9 25,8 £6,7 0,001
Tension arterial sistdlica, mmHg 118,4 + 23,7 17,6 £21,7 0,853
Tension arterial diastolica, mmHg 65,8 + 13,5 69,5+ 13,6 0,15
Escala de Glasgow 13,9 £ 2,2 1425+ 1,9 0,503

Recuento de leucocitos, células/mm? 14268 £ 7099 12667 £ 5754 0,19
Hematocrito, % 35,7 £5,8 38,6 £ 6,7 0,021
PaOZ, mmHg 60,8 + 11,8 65,1 £ 25,4 0,923
Relacion PaOZ/FIO2 275,6 =73 273,9 £ 100 0,923
pH arterial 7,40 £ 0,07 7,40 £ 0,1 0,968
Glucemia, mg/dL 136,09 + 80,2 146,9 + 65,33 0,448
Urea, mg/dL 65,7 + 39,81 59,4 + 33,9 0,38
Creatinina, mg/dL 1,63 £ 0,75 1,11 £0,73 0,009
Sodio, mEq/L 133,9 + 6,06 137,1 £ 5,5 0,005
Potasio, mEq/L 3,8 +0,5 3,8 +0,6 0,977
Hallazgo radioldgico de derrame pleural® 5(10) 2(3) 0,078

NNB: neumonia neumocaécica bacteriémica; NNNB: neumonia neumocdcica no bacteriémica; M: masculino; y F: femenino.
“Resultados expresados en media + DE. "Resultados expresados en n/n. ‘Resultados expresados en n (%).

cardiaca 0 renal cronica, o la enfermedad
neuroldgica; asi como la presencia de mas de
una comorbilidad se relacionaron con mayor
mortalidad. La internacion en la UTI, la presencia
de CURB-65 > 2 6 PS11V-V se asociaron también
a mal prondstico. Sin embargo, al analizar estas
caracteristicas de acuerdo a si tenian bacteriemia

0 no, no se hallaron diferencias estadisticamente
significativas entre ambos grupos (Tabla 4).

Se realizd una regresion logistica para
evaluar el impacto de una serie de variables en
la mortalidad de los pacientes con neumonia
neumococica. Como se muestra en la Tabla 5,
solo tres de las variables consideradas mostraron
estar independientemente relacionadas
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Tabla 2 - Variables asociadas a mortalidad en pacientes con neumonia neumococcica.

Criterios de severidad Grupos P
NNB NNNB
(n = 47) (n=171)

Internacion? 44 (97,8) 51 (77,4) 0,005
Dias de internacion® 6,6 + 4,5 8,12 + 8,56 0,27
Internacion en UTI? 20 (42,5) 16 (22,5) 0,028

Segtin PSI, n 46 70

PSI (prueba de T)® 130 £ 36 105 + 45 0,002

Clase PSI?

1 0 (0,0) 13 (18,6) 0,016*
1 0 (0,0) 3 (4,3)

m 8 (17,4) 9 (12,9)

v 18 (39,1) 22 (31,4)

\% 20 (43,5) 23 (32,9)

Segun APACHE 11° 16,38 + 4,63 14,00 + 6,50 0,031

Segun CURB-65" 2,65 £ 0,70 2,12 + 1,20 0,012
0? 0 (0,0) 10 (14,9) 0,048
12 2 (5,0) 9 (13,4)

28 13 (32,5) 16 (23,9)
3? 22 (55) 27 (40,3)
42 3 (7,5) 5 (7,5)

Mortalidad
Muerte por todas las causas® 14 (29,8) 20 (28,2) 0,849
Muerte precoz’ 12 (26,1) 13 (18,3) 0,316

NNB: neumonia neumocdcica bacteriémica; NNNB: neumonia neumocoécica no bacteriémica.; PSI: pneumonia severity
index; APACHE 11: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation I, y CURB-65: mental Confusion, Urea, Respiratory
rate, Blood pressure, and age > 65 years. “Resultados expresados en n (%). "Resultados expresados en media + DE. *Test
de chi-cuadrado.

Tabla 3 - Rendimiento de métodos diagnosticos.

Métodos diagnosticos Grupos P
NNB NNNB
(n =47) (n=171)
BINAX - Antigeno urinario® 11/15 (73,3) 28/41 (68,3) 0,716
Hallazgo microbioldgico en esputo® 7 (14,9) 45 (63,4) 0,001
Resistencia a neumococo® 4 (11,1) 6(18,2) 0,405

NNB: neumonia neumococica bacteriémica; y NNNB: neumonia neumocdcica no bacteriémica. “Resultados expresados en
n/N (%). "Resultados expresados en n (%).

cardiacos y diabéticos. La incidencia de
infeccion en sitios estériles, fundamentalmente

con la mortalidad en forma significativa en
estos pacientes, la presencia de mas de una

comorbilidad (OR: 8,14), el requerimiento de
internacion en la UTI (OR: 4,85) y la presencia
de enfermedad neurologica (OR: 4,53).

Discusion

La enfermedad invasiva provoca una
alta morbi-mortalidad particularmente en
pacientes de riesgo y en adultos mayores; con
mas alta incidencia en enfermos pulmonares,

J Bras Pneumol. 2012;38(4):422-430

bacteriemia, empiema y meningitis varia segun
la region geografica y seria de 21 a 33 casos
por 100.000 habitantes.!'” En Argentina,
un estudio realizado en la ciudad de Tandil
sugiere que la incidencia de NNB podria
ser de 2,8 casos por 1.000 admisiones ¢
17 casos/100.000 habitantes/afio.”” Con la
introduccion de la vacuna conjugada infantil
7-valente (PCV-7), en el 2002, la tasa de
enfermedad invasiva se redujo notablemente en
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Tabla 4 - Variables asociadas a mortalidad en pacientes

con neumonia neumocaccica.

Variables Pacientes, n Mortalidad, % p

Edad > 65 afios 30 33,7 0,042
Sexo masculino 14 25,5 0,452
Residente geriatrico 7 54,0 0,049
Vacunacion 2 22,0 0,65

Bacteriemia 14 30,0 0,049
Temperatura > 38°C 16 24,0 0,220
Frecuencia cardiaca > 120 bpm 12 54,0 0,003
Tension arterial sistolica < 90 mmHg 3 50,0 0,230
Tension arterial diastolica < 60 mmHg 10 50,0 0,019
Frecuencia respiratoria > 24 ciclos/min 28 33,0 0,140
Leucocitosis 20 28,0 0,524
Leucopenia 3 50,0 0,466
Hematocrito < 30% 8 61,5 0,010
PAFI < 250 16 50,0 0,012
PAFI < 200 8 50,0 0,109
Urea > 50 mg/dl 20 32,0 0,780
Creatinina > 1,5 mg/dl 14 35,0 0,653
Glucemia > 120 mg/dl 18 34,0 0,570
Natremia < 130 mEq/I 3 33,0 0,860
P02 < 60 mm Hg 22 40,7 0,051
Saturacion < 90% 26 50,0 0,001
Presencia de comorbilidades 33 36,0 0,002
Presencia de > 1 comorbilidad 31 55,0 < 0,001
Enfermedad cardiaca cronica 26 52,0 < 0,001
Insuficiencia renal cronica 10 53,0 0,012
Enfermedad neuroldgica 17 65,0 < 0,001
Enfermedad neopldsica 3 37,0 0,574
Enfermedad pulmonar crénica 15 37,0 0,136
Enfermedad hepética 1 33,0 0,860
Diabetes 5 33,3 0,679
Internacion 34 35,8 0,001
Internacion en UTI 21 58,0 < 0,001
PSI (clase TV-V) 33 97,0 0,001
CURB-65 > 2 29 96,6 0,001

PAFI: relacion PaOZ/FiOZ; PSI: pneumonia severity index; y CURB-65: mental Confusion, Urea, Respiratory rate, Blood

pressure, and age > 65 years.

Tabla 5 - Regresion logistica predictora de la probabilidad de muerte en pacientes con neumonia neumococcica.

Variables OR 1C95% P
Inferior Superior
Internacion en UTI 4,85 1,57 14,92 0,006
Enfermedad neuroldgica 4,53 1,33 15,39 0,015
Mas de 1 comorbilidad 8,14 1,82 36,22 0,006

los EUA, segun informé el Center for Disease
Control and Prevention. Tal reduccion no solo
se operd en los niflos vacunados, sino que
también se observd en adultos y en mayores
de 65 aflos no vacunados por el denominado
“efecto rebafo”.'¥

En este estudio hallamos que la NNBy NNNB
difieren en algunas caracteristicas. A diferencia
de algunos trabajos previos, 1a NNB ocurrié mas
en aquellos de mayor edad comparados con
NNNB.(>'9 No pudimos comparar la incidencia
de NNB y NNNB en pacientes HIV y drogadictos
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endovenosos versus pacientes que no tenian
estas caracteristicas dada nula incidencia de estas
situaciones en nuestra poblacion hospitalaria.
Un tercio de nuestra poblacion presentaba
diagndstico de EPOC, y esta comorbilidad
tendié a presentarse mas frecuentemente en
NNNB (p = NS). Hallamos una predominancia
de NNB en pacientes con enfermedades
cronicas como insuficiencia cardiaca y renal,
tal cual estd descripto, particularmente en
ancianos que suelen presentar disfuncion
neutrofilica, disminucién de la produccién de
inmunoglobulinas y desnutricién.!'”

Respecto de las manifestaciones clinicas,
la unica diferencia significativa hallada fue
que los pacientes con NNB se encontraban
mas taquipneicos, si bien en el grupo NNB
predominaron los ancianos, en los cuales es mas
frecuente la taquipnea,' este signo también es
un conocido indicador de gravedad como un
elemento presente en muchos pacientes con
bacteriemia.

Entre los exdmenes de
encontramos que los pacientes con NNB
presentaron un  hematocrito mas  bajo,
creatinina alta e hiponatremia, coincidente
con descripciones previas por parte de otros
autores."*?? Aunque vimos solo una tendencia
a encontrar mas frecuentemente evidencia
radioldgica de derrame pleural, este hallazgo ha
sido descripto asociado a NNB anteriormente. (12

La bacteriemia se ha asociado
tradicionalmente con malos resultados en los
pacientes con NAC. En un estudio de la NAC en
la era preantibidtica, Tilghman et al. llamaron
la atenciéon acerca de la notable mortalidad
(78%) en adultos con NNB mientras que solo
lo hacia el 28% de aquellos con NNNB.® Mas
recientemente Austrian y Gold informaron de un
17% de mortalidad en adultos con NNB tratados
con penicilina.”

En un estudio reciente sobre 1.154 pacientes
con enfermedad neumocdcica invasiva realizado
en Canada, Marrie et al. encontraron que se
asociaron a menor mortalidad la edad entre
18 y 40 afios y el tratamiento con 2 antibidticos
en forma concurrente.?? Esta ultima observacion
acerca de tratar con 2 antibidticos las formas
graves de NNB esta en linea con las observaciones
de Baddour et al.*¥ y las recomendaciones de las
normativas de manejo de las NAC de la /nfectious
Diseases Society of America/American Thoracic

laboratorio,
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Society.*® Ademds observaron que la mortalidad
temprana no se asocid a comorbilidades;
pero si se asocio con la misma, la presencia
de las complicaciones como alteracion del
estado mental, requerimiento de oxigeno o de
ventilacion mecanica y paro cardiaco, todos
elementos indicadores de gravedad de Ia
infeccion misma.?? La mortalidad hallada por
Marrie et al. en el trabajo recién mencionado
fue de 14,1%, muy similar al 17% descripto
en 1964 por Austrian y Gold, respaldando la
hipédtesis de Austrian y Gold acerca de que la
enfermedad neumocdcica invasiva, aun siendo
tratada con un antibidtico apropiado sigue
teniendo una elevada mortalidad que ocurre
durante los primeros 3 dias en los cuales parece
ser que el efecto de los antibidticos para revertir
este resultado fatal, pueda ser nulo.”??)

Siendo que existe una proporcion de
pacientes que puede morir los primeros dias sin
importar el uso de antibioticos, es claro que este
grupo de pacientes solo podria ser beneficiado
con la prevencion. En paises de América Latina,
la vacuna polisacarida esta indicada en mayores
de 65 afios, en personas de 2 a 64 afios con
comorbilidades, en personas que son asistidas
en asilos y en inmunocomprometidos segun
distintas normativas.?*?” La vacuna polisacarida
23-valente (PPV-23) es bien tolerada al
administrarla por primera vez y es muy poco
aplicada en la region aun en pacientes con
indicacion clinica.?® En este estudio confirmamos
la capacidad de la vacuna PPV-23 de prevenir
significativamente el desarrollo de NNB, mientras
que 9 pacientes vacunados sufrieron igual NNNB.
Un metaanadlisis que discrimino la efectividad de
la PPV-23 en funcion de la edad y el nivel de
riesgo de los pacientes, concluyd que la vacuna
podria ser efectiva para prevenir la bacteriemia
neumococica en los ancianos en general (65%), y
menos efectiva en ancianos de alto riesgo (20%);
asimismo que la vacuna podria tener baja o nula
efectividad para prevenir la neumonia, e incluso
podria ser perjudicial (-16%) en grupos de alto
riesgo.?” Aunque recientemente se publico un
estudio aleatorizado y controlado realizado en
Japon en ancianos (edad media > 84) residentes
en geriatricos que demostrd la utilidad de la
vacuna PPV-23 en la prevencion de la NNNB.C?
Siendo S. pneumoniae la causa mas comun de
neumonia (25-500), seria muy importante
contar con una vacuna que protegiera también
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contra toda forma de enfermedad neumocdcica.
Por debajo de la edad de 2 afios la respuesta
a la vacuna PPV-23 no es satisfactoria y esta
indicada la aplicacién de la vacuna conjugada
PCV-7. En ese sentido se ha demostrado que la
vacuna PCV-7 podria reducir tanto la incidencia
tanto de enfermedad invasiva como no invasiva,
e incluso reducir la colonizacion orofaringea en
ninos."? Existe expectativa acerca de la potencial
utilidad que en ese sentido podrian tener
vacunas conjugadas para un numero mayor de
serotipos que estan en un estadio cercano de ser
aprobadas para su uso en adultos.

En conclusion la NNB se presenta en
pacientes mayores y mas gravemente enfermos,
pero no encontramos diferencias significativas
en el tiempo de estadia hospitalaria y la
mortalidad entre NNB y NNNB. Concluimos
que la bacteriemia es mas comun en pacientes
mas graves, pero no es causa de gravedad, sino
un efecto de la misma. La vacuna polisacarida
previene la NNB, pero los niveles de proteccion
alcanzados no previenen la NNNB ni Ia
colonizacion.
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