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Presentacion

En respuesta a la alta morbimortalidad y a la
carga econdmica que la Neumonia Adquirida en la
Comunidad (NAC) representa, desde comienzos de
1990 diferentes organizaciones cientificas han
elaborado guias o recomendaciones para el
diagnostico y tratamiento de la NAC (1-10). En el
afo 1995, la Sociedad (hoy Asociacion) Colombiana
de Neumologia y Cirugia de Toérax, desarrollé el
primer consenso para el tratamiento de la Neumo-
nia Adquirida en la Comunidad (11).

Las guias o recomendaciones estan dirigidas al
clinico para el diagndstico, tratamiento y prevencion
de la NAC, con el fin de optimizar Ia utilizacién de
los recursos en salud y lograr una disminucion de
la morbilidad y la mortalidad.

Muchos factores pueden afectar la aplicabilidad
de recomendaciones emanadas de paises
desarrollados a nuestro medio (12); en Estados
Unidos, por ejemplo, la aplicacion de las guias de
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la Sociedad Americana del Tdérax disminuy6 la
mortalidad, los costos y la estancia hospitalaria (13),
mientras que en Colombia no modificé las
caracteristicas de los pacientes con neumonia
grave hospitalizados en una unidad de cuidados
intensivos (14). Por lo tanto, la elaboracién de unas
recomendaciones o guias de tratamiento debe
tomar en consideracion, entre otros, los siguientes
factores:

e Los resultados de estudios clinicos vy
microbiolégicos desarrollados dentro del pais en
relacion con la etiologia y patrones de
sensibilidad a los antibiéticos.

* La organizacion y los recursos del Sistema
Nacional de Salud.

¢ La disponibilidad y la calidad de los medica-
mentos.

¢ Factores culturales y medioambientales; condi-
ciones sociales desfavorables (desplazamiento,
hacinamiento, desnutricion, pobreza);
deficiencias en los programas de vigilancia y
control.

El aumento mundial de la resistencia a los
antibioticos -especialmente la disminucién de la
sensibilidad del neumococo a la penicilina (15-22);
el aumento de la poblacion mayor de 65 afios; y el
desarrollo de nuevos antibiéticos, entre otros
factores, plantean la necesidad de realizar adapta-
ciones locales a las recomendaciones interna-
cionales, revisarlas y actualizarlas periédicamente
a través de la Internet, tal como ha sucedido con el
Sindrome Respiratorio Agudo Severo - SARS (283,
24). En la medida en que se desarrollan nuevos
conocimientos, se recibe informacién actualizada.

El Comité Nacional Conjunto de Neumonia
Adquirida en la Comunidad en respuesta al llamado
de cada una de las asociaciones cientificas que
avalan este documento y tomando en consideracion
los factores sefalados previamente, elabor6 las
recomendaciones o guias que se exponen en el
mismo.

Para su elaboracioén, el Comité desarrollé la
siguiente metodologia de trabajo:

1. Blusqueda sistematica a través de Medline,
Lilacs.

2. Seleccion y consecucion de los articulos mas
relevantes, los cuales fueron remitidos a todos
los integrantes del Comité.

3. Cada tema o tépico fue asignado a dos miem-

bros del Comité, quienes se encargaron de
analizar la literatura sobre el tema, redactar y
hacer la presentacion frente a los restantes
miembros del grupo. De esta manera, se llego
a un acuerdo por consenso sobre las recomen-
daciones finales de cada capitulo.

4. Una vez revisados todos los temas, capitulos y
topicos, el coordinador, con la ayuda del
corrector de estilo, integro, revisd, ajusté y
compilé los temas en un documento Unico.

5. Este documento fue entregado a cada uno de
los miembros del Comité para su revision,
correccién y observaciones.

6. La revision y anaiisis final del documento se
realizé en plenaria. Las observaciones y
recomendaciones definitivas fueron integradas
y el documento final se entregd a la Junta
Directiva de la Sociedad Colombiana de
Neumologia y la Revista Colombiana de
Neumologia, para ser publicado y divuigado.

Los niveles de evidencia y grado de recomen-
daciones utilizados han sido obtenidos de los
documentos referidos al texto correspondiente y se
relacionan en la siguiente tabla:
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Grados de
recomendacion

Niveles
de evidencia

I.  Pruebas o estudios clinicos controlados A
aleatorizados, estudios de cohortes para
pronostico, pruebas diagnésticas bien
disehadas, metanalisis

Il. Pruebas o estudios clinicos controlados B
sin aleatorizacion. Cohortes o estudios de
pruebas diagnésticas con limitaciones
metodoldgicas, casos y controles
bien disehados

Ill. Series de casos, estudios de casos C
y controles de baja calidad

IV. Opinién de expertos D

El proceso de elaboracion de este documento
empez6 en junio de 2002; el contenido del
documento final esta dirigido al médico general, al
medico internista, a los especialistas en
neumologia, infectologia y, en general, a todos
aquellos profesionales de la salud que participan
en el cuidado de los enfermos afectados por NAC.




La elaboracion de estas guias fue patrocinada por
la Asociacién Colombiana de Neumologia y Cirugia de
Térax, la Asociacion Colombiana de Infectologia y la
Asociacion Colombiana de Medicina Interna, al igual
que las casas farmacéuticas.

Comité Nacional Conjunto de Neumonia Adquirida
en la Comunidad:

Andrés Caballero, Ernesto Martinez, Horacio
Giraldo, Carlos Alvarez, Carlos Torres, Carlos
Saavedra, Carlos Eli Martinez, Rubén Duefias, Alvaro
Morales, Diego Severiche.

SECCION 1
DEFINICION Y EPIDEMIOLOGIA

El epitelio respiratorio es la superficie mas grande
del cuerpo, con mayor exposiciéon al medio am-
biente. Por esta razoén, las infecciones respirato-
rias son las enfermedades agudas que, con mayor
frecuencia, afectan la especie humana.

El aparato respiratorio cuenta con mecanismos
complejos de defensa que mantienen limpias y
estériles las vias aéreas mas alla de la traquea a
pesar de la continua inhalacion y aspiracion de
sustancias nocivas y microorganismos (25); aun asi,
la infeccién respiratoria puede producirse cuando
hay deficiencias ya sean congénitas o adquiridas
en estos mecanismos, cuando la cantidad de
microorganismos inhalados es tan grande que
supera las defensas fisiologicas, o cuando los
gérmenes son muy virulentos.

1.1 DEFINICION

La NAC se define como la infeccion aguda del
parénquima pulmonar que se desarrolla fuera del
ambiente hospitalario, o se manifiesta en las
primeras 48 horas del ingreso al hospital o después
de siete dias de haber egresado de un centro
hospitalario (4.26).

En este documento se considera que un paciente
tiene neumonia cuando presenta un cuadro clinico
caracterizado por:
¢ Tos y por lo menos uno de los siguientes:

expectoracion mucopurulenta, dolor

toracico de tipo pleuritico, disnea.
e Por lo menos un sintoma o signo sistémico

como: fiebre, sudoracion, malestar general y/o

temperatura de 38.3° C 0 mas.

Asociacion Colombiana de Infectologia

* Infiltrado focal o asimétrico en la radiografia del
térax, no observado o descrito previamente y
para el cual no se tenga otra explicacion.

e Al examen fisico del térax, pueden o no
encontrarse anormalidades auscultatorias,
generalmente localizadas o asimétricas, o
signos de consolidacion pulmonar.

Sin embargo, las manifestaciones clinicas son
variables en subgrupos especiales de pacientes,
por lo que en algunos casos la NAC se constituye
en un reto diagnéstico y a la vez terapéutico.

1.2 EPIDEMIOLOGIA

La infeccion respiratoria es un problema de salud
publica de enormes proporciones; ello se refleja
en el aumento de las infecciones del aparato
respiratorio en los Ultimos afos.

En Colombia, de acuerdo con los registros
epidemiologicos del Ministerio de Salud, en el afo
1990 se reportaron en todo el pais 1'304.684 casos
de infecciones respiratorias agudas, tanto altas
como bajas y para todas las edades (5.7% de la
morbilidad en toda Ila poblacion); en 1995 se reportd
1’528.018 casos nuevos (7.7% de la morbilidad en
toda la poblacién) (27). La infeccidn respiratoria
aguda se constituyd, entonces, en la segunda causa
de consulta externa para todas las edades. Tal es
el caso de Bogotd, donde la Secretaria de Salud
reportd para 1998 un total de 31.922 consultas por
infeccion respiratoria aguda para todas las edades,
representando la segunda causa de consulta
externa y el 9,6% de todas las consultas (28).

A nivel mundial, las cifras demuestran una alta
incidencia de NAC. En el Reino Unido la incidencia
anual de NAC oscila entre 5y 11 por 1000 adultos
(29). En Estados Unidos (EUA) la neumonia tiene
una incidencia cercana a 12 casos por 1000
habitantes al afo: entre 3,3 y 4 millones de personas
desarrollan NAC al afo, lo cual genera mas de 10
millones de consultas anuales, alrededor de un
millébn de hospitalizaciones y 64 millones de
paciente/dia de actividad fisica restringida. En este
pais, el costo anual del tratamiento de la NAC se
ha calculado en 23 mil millones de ddlares (3). En
la Republica de México, para 1998, se calculd una
tasa anual de neumonia de dos a cuatro casos por
cada 1000 habitantes (9).

Por otra parte, se ha demostrado que la edad
es un factor importante en el desarrollo de NAC.
En un estudio realizado en Ohio por Marston (30),



la incidencia de NAC fue mayor en negros que en
blancos (3,37 por 1000 vs. 2,53 por 1000); mayor
en hombres que en mujeres (2,91 por 1000 vs. 2,44
por 1000); en personas menores de 45 afios la
incidencia fue de 0,91 por 1000; entre los 45-64
afos de 2,77 por 1000 y de 10,12 por 1000 en
personas de 65 afios 0 mayores.

Efectivamente, la incidencia varia ampliamente
con la edad: las mayores incidencias se observan
en los dos extremos de la vida. En cuatro
comunidades finlandesas, por ejemplo, la
incidencia de neumonia aumenté rédpidamente por
cada afio de edad por encima de los 50; la tasa
alcanzé hasta 20 por 1000 en personas de 65 afos
o0 mayores (5).

En 1990 se report6 un total de 58.574 casos de
egresos hospitalarios por neumonia (3% de todos
los egresos hospitalarios de todas las edades) y en
1995 se reportd 84.020 casos (4% de los egresos
para todas las edades). En Bogota se report6 5.811
casos de neumonia (1,4% de todas las causas de
consulta externa) en 1997, lo cual constituye la
causa numero 22 de consulta externa (28).

La mayoria de las personas con neumonia son
tratadas ambulatoriamente. En EUA cada afio se
hospitaliza alrededor de un millén pacientes con
diagnostico de neumonia; la incidencia de NAC que
requiere hospitalizacién es de 258 casos por
100.000 habitantes; en los mayores de 65 afios,
alcanza los 962 casos por 100.000 (31). EI
porcentaje de hospitalizacidén en salas generales
oscila entre 15% y 42% vy la proporcién de enfermos
que requieren unidades de cuidados intensivos
varia entre 5% y 10% (29).

1.3 MORTALIDAD

La neumonia es la sexta causa de mortalidad en
Colombia (27). A pesar de la gran variedad vy el
desarrollo de nuevos antibioticos; de los avances
en el cuidado general del enfermo y el soporte
respiratorio y cardiovascular; la neumonia es una
enfermedad con un alto indice de morbilidad y
mortalidad, la cual es mas comun en los extremos
de la vida.

En Colombia, los estudios muestran una
mortalidad entre 1% (32) y 25% (33). En Bogota,
por ejemplo, 1 072 personas de todas las edades
fallecieron por neumonia en 1997 (4% de todas las
causas de muerte), siendo esta enfermedad la
séptima causa de muerte, con una tasa de
mortalidad de 17,71 por 100.000. Un afio mas tarde,

se reporté 1.114 muertes para una tasa de 17,95
por 100.000 habitantes (27). La mortalidad guarda
relacion con la severidad de la enfermedad: es
menor que 1% en pacientes manejados ambulato-
riamente, en pacientes hospitalizados oscila entre
5,7% y 17,6%, con una tasa mayor en los ancianos
(29, 34). La mortalidad en UCI puede alcanzar hasta
50% (35).

Otro factor importante relacionado con la morta-
lidad es el germen causal. Las neumonias
producidas por virus, al igual que las relacionadas
con gérmenes atipicos, pueden llegar a 10% de
mortalidad; Streptococus pneumoniae o Legionella
pneumophila tienen una mortalidad hasta de 15%;
la NAC producida por P. aeruginosa puede alcanzar
una mortalidad alrededor de 60%,; las relacionadas
con Staphylococus aureus, enterobacterias y las
mixtas tienen una mortalidad de 35% (34). Hay que
recordar que el niumero de muertes producidas por
Nneumococo es mayor con respecto a las muertes
causadas por otros microorganismos, en razon del
mayor numero de casos producidos por este
patdgeno.

SECCION 2
ETIOLOGIA Y FACTORES DE RIESGO

2.1 FRECUENCIA DE GERMENES
CAUSANTES

El germen causante de la NAC se logra identificar
s6lo en 40% a 60% de los casos, aun en las mejores
condiciones de recolecciéon de muestras y optima
utilizacién de pruebas diagnésticas (3-5, 10, 29, 30,-
36-40). En la practica cotidiana, este porcentaje es
usualmente menor. Existe ademas gran dificultad
para comparar los estudios que describen y analizan
este aspecto, puesto que practicamente ninguno
de ellos es igual a otro en cuanto a la poblacion
seleccionada y los métodos utilizados (4, 10, 37).
Un aspecto adicional de interés es la descripcion
creciente de NAC de etiologia mixta (mas de un
germen patégeno identificado), especialmente dada
por la presencia de los gérmenes denominados
atipicos. Hoy en dia se considera que la etiologia
mixta puede darse en 5% de los casos (4), aunque
ha llegado a describirse en 39% de los pacientes
con NAC (41). Un estudio realizado en Colombia
describié etiologia mixta en 26,2% de los casos
(46).

infect:o
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TABLA 2.1

Gérmenes mas frecuentes en NAC en Europa y Estados Unidos de América

Porcentaje
Germen causante Referencia_dilgstudio
Woohead® Ishida“? BTS* BTS®=" Ewg*

Streptococcus pneumoniae 19.3 23 21.6 21.8 19
Mycoplasma pneumoniae 1.1 49 2.7 2 2
Virus 1.7 21 9.7 4 3
Haemophilus influenzae 3.3 7.4 3.8 5.3 6
Staphylococcus aureus 0.2 2.1 8.7 7 2
Moraxella catarrhalis 0.5 1.8 ? 3.8 1
Klebsiella pneumoniae I 4.3 T t 0.5
Chamydia pneumoniae 8 3.4 ? 6.6 10
Legionella spp. 1.9 0.6 17.8 5.5 5
Pseudonomonas aeruginosa 2.5 1 it 4
Otros Gram negativos 0.4 1.2 1.6 8.6 2
Mycobacterium tuberculosis 15 I T 0.5
No identificado 49.8 39 324 43.3 40

* Cuatro estudios en Inglaterra ** Diez estudios europeos

En la tabla 2.1 presentamos la frecuencia de
gérmenes causantes de NAC en algunos estudios
parcialmente comparables.

Situacién en Colombia

En el pais existen estudios que describen
poblaciones de pacientes con NAC de atencién
hospitalaria. Algunos de ellos contemplan pruebas
diagndsticas para los gérmenes denominados
atipicos y para Legionella. En la Tabla 2.2 se

INo especificado separadamente

BTS British Thoracic Society

muestra la distribucion de gérmenes, segun
relevancia (42).

Tomando en cuenta los estudios presentados en
las Tablas No. 2.1 y 2.2, ademas de otras descrip-
ciones de trabajos presentados en congresos colom-
bianos, vale la pena destacar los siguientes aspectos
sobre la posible etiologia de la NAC en el pais:

1. El germen mas frecuente es S. Pneumoniae.
2. M. tuberculosis debe considerarse como causa
de NAC en el pais.

Gérmenes frecuentes en NAC en Colombia

o Porcentaje

Germen causante Referencia del estudio
Morales®9 Chaparro®? Giraldo®“ Robledo®“s!

Streptococcus pneumoniae 14.8 49 18 30.3
Mycoplasma pneumoniae 1 by t 9.2
Virus T i 1 i
Haemophilus influenzae 8.4 6 9.6 3.9
Staphylococcus aureus 7.4 9 11 2.6
Otros estreptococos 14.8 9 6.7 3.8
Moraxella catarrhalis 0 0 0 1.3
Klebsiella pneumoniae 0 5 0 0
Mycobacterium tuberculosis 0 0 0 2.6
Mixtas 0 0 0 26.2*
No identificado 48 16 34 315

T Germen no investigado
* M. pneumoniae presente en 19.7% de éstas

infecto
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3 Los gérmenes atipicos han sido identificados y
descritos como causa de NAC en el pais aunque
su frecuencia real se desconoce, pero pueden
presentarse en una proporcién importante de
pacientes.

4. La etiologia mixta debe considerarse y M.
pneumoniae podria tener un papel prepon-
derante. Este germen tiene un comportamiento
estacional reconocido y su curva epidemioldgica
es desconocida en el pais.

5. Los casos excepcionales de NAC por Legionella
spp. presentados en el pais fueron adquiridos
fuera de Colombia, en lugares donde este
germen ha sido reconocido previamente. Hasta
la fecha, no se ha reportado el primer caso
autodctono de legionelosis.

2.2 RESISTENCIA A LOS ANTIBIOTICOS
Existe una variacion muy amplia de los patrones
de resistencia de los diferentes gérmenes causantes
de NAC a los antibidticos y, por lo tanto, no puede
extrapolarse la informacién de un pais a otro.

S. pneumoniae es la causa mas frecuente de
NAC vy existe una tendencia mundial al aumento
de su resistencia a la penicilina, sin embargo, la
relevancia clinica de este hecho es controvertida.
La resistencia del S. pneumoniae a macrdélidos
también ha aumentado y en algunas regiones existe
una frecuencia alta de organismos que son
simultaneamente resistentes a penicilina y a
macrélidos.

Situacion en Colombia

Desde mediados de la década de los 90, el
instituto Nacional de Salud viene realizando un
seguimiento epidemioldgico de la resistencia del
S. pneumoniae a la penicilina (47). Los analisis mas
recientes muestran un incremento progresivo y
significativo de las tasas de resistencia tanto en
ninos como en adultos, que ha llegado a 27.4%,
con 17.2% correspondiente a resistencia alta (> 2
pug/mL).

Los NCCLS (Comité Nacional para Estandares
de Laboratorio Clinico) de Estados Unidos han
fijado nuevos puntos de corte para determinar la
resistencia del neumococo a penicilina y
cefalosporinas. De acuerdo con estas recomen-
daciones que definen resistencia alta con CIM > 4
pg/mL, la tasa de resistencia alta a penicilina
observada en Colombia con este nuevo punto de
corte es de 4.6% ( tabla 2.3).

Resistencia de neumococo a penicilina en aislamientos de
neumonias en adultos en Colombia*

ANO NUMERO CIM 2pg/ml CIM 4ug/ml

2000 35 4(11,4%) 2(5,7%)

2001 42 4(9,5%) 2(9,5%)

2002 46 6(13%) 0

2003 13 1(7,7%) 0
TOTAL 136 15(11%) 6(4,4%)

* Castarieda E. y Grupo Colombiano de Trabajo en Streptococcus pneumoniae,
Instituto Nacional de Salud (INS). Comunicacién personal

Con referencia a los macrélidos (Eritromicina), la
resistencia global del neumococo tanto para adultos
como para nifos (1994-2003) es inferior a 6%.
Cuando se escogen los aislamientos recuperados
de neumonia en los ninos, los datos no cambian;
sin embargo, en los adultos (con menos aislamientos
estudiados) en 2001 la resistencia a la eritromicina
se incrementd a 13%, en 2002 baj6 a 6%; y todos
los aislamientos de 2003 son sensibles a la
eritromicina.

2.3 DETERMINACION DE LA ETIOLOGIA
DE LA NAC Y CONCEPTO DE LOS
FACTORES DE RIESGO
Debe intentarse la confirmacion del agente etio-
l6gico de la NAC en todo paciente que requiere
hospitalizacion. La mejor terapia es aquella dirigida
al germen causante de la enfermedad. En el pa-
ciente ambulatorio puede omitirse la busqueda del
agente etiolégico a menos que el paciente tenga
factores de riesgo que puedan predecir el fracaso
de la terapia.

Los hallazgos clinicos y radiograficos no orientan
el diagndstico etiolégico. La diferenciacion entre
neumonia tipica y atipica puede tener valor en
manos del especialista con gran experiencia en el
tratamiento de pacientes con NAC pero no la
recomendamos en la practica general; la mayor
parte de las guias internacionales han abolido esta
diferenciacion. Los virus, Mycoplasma pneumoniae,
Chlamydia pneumoniae y Legionella spp han sido
los gérmenes mas frecuentemente relacionados
con neumonia atipica y, por extension, han sido
denominados gérmenes o agentes atipicos.

Debido a la dificultad para determinar el germen
causante de la NAC y basados en diferentes
estudios publicados en la literatura a través del
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tiempo, se han podido determinar dos aspectos
relacionados con la etiologia de la enfermedad como
son la presencia de factores de riesgo y la severidad
de la neumonia (ver Tablas 2.4 a 2.9).

2.4 FACTORES DE RIESGO

En las tablas 2.4 y 2.5 se describen los factores de
riesgo para gérmenes especificos, las cuales
orientan la seleccién de los regimenes terapéuticos
de primera intencion.

R SEE S-S TP A 2

Factores de riesgo para gérmenes especificos

S. pneumoniae resitente a la penicilina y a otros
antibidticos

Edad mayor de 65 afios

Beta lactamico en los Ultimos 3 meses
Alcoholismo

Enfermedad inmunosupresora (corticoterapia)
Comorbilidad multiple

Exposicion a nifios en guarderias

Gérmenes gram-negativos entéricos
Residencia en hogar geriatrico
Enfermedad cardiopulmonar crénica*
Comorbilidad multiple

Tratamiento antibictico reciente

Pseudomonas aeruginosa

Enfermedad estructural del pulmén (bronquiectasias, secuelas
de TB, fibrosis quistica).

Corticoterapia (>10 mg de prednisona al dia)

Antibidticos de amplio espectro por mas de siete dias

en el ultimo mes.

Desnutricion

Anaerobios

Alto riesgo de bronco-aspiracion y mala higiene dental
Trastorno o pérdida de la conciencia

Trastorno de deglucion

Episodio de embriaguez

Anestesia general

Klebsiella pneumoniae
Diabetes mellitus
Alcoholismo

Moraxella catarrhalis, Haemophulus influenzae
Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC)

Staphylococcus aureus

Trauma

Insuficiencia renal cronica

Lesiones dérmicas concomitantes sugestivas de S. aureus

* EPOC, ICC, otras enfermedades cardio-pulmonares cronicas

ifect:o
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2.5 CLASIFICACION DE LA SEVERIDAD
DE LA NEUMONIA

Desde la publicacion de las guias de la Sociedad
Americana de Térax en 1993 (48), se ha tratado de
cuantificar la morbilidad y mortalidad de los
pacientes con NAC, para poder definir si el paciente
se trata ambulatoriamente u hospitalizado y qué
esquema antibiético de primera intenciéon debe
iniciarse.

Para lograr cuantificar el riesgo de los pacientes
con NAC se han realizado diferentes aproxima-
ciones, dependiendo del grupo que la realizé y la
fecha de publicacion (49). La Sociedad Americana
de Torax (ATS), en su primera publicacion en 1993
(48), establecié cuatro grupos: pacientes con
tratamiento ambulatorio mayores y menores de 65
afios con o sin enfermedades asociadas y pacientes
hospitalizados en pisos y/o UCI. La Sociedad
Americana de enfermedades Infecciosas (IDSA),
en su publicacion de 1998, fue el primer grupo en
utilizar la medicina basada en la evidencia; trabajo
factores de riesgo con base en la publicacién del
Pneumonia Patient Outcomes Research Team
(PORT) con el indice de severidad de la neumonia
(50,51) y, a diferencia de la ATS (37), unié a los
pacientes ambulatorios en un soélo grupo,
independientemente de la edad y enfermedades
asociadas (2). En 2000, el Centro para Control y
Prevencién de las Enfermedades (CDC) resalté la
importancia de tener en cuenta la posibilidad de
resistencia del neumococo a la penicilina en la

Factores de riesgo para M. tuberculosis

Grupos de riesgo Enfermedades cronicas

VIH positivos Enfermedad renal terminal

PPD positivos Cancerdelaviaoralo
gastrointestinal

Indigentes Diabetes

Mayores de 65 afios Enfermedad hematoldgica

Alcohdlicos Gastrectomia

Trabajadores de la salud Malabsorcion

Historia de TBC Derivacion intestinal

Internos en prisiones,

Hogares geriatricos Silicosis

Antecedentes epidemiolégicos

de contacto Peso menor de 10% del ideal

Esteriodes a largo plazo
Otros estados
inmuno-supresivos
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clasificacion de los pacientes y en la eleccion del
esquema antibiético (52). El Pneumonia Guidelines
Committee of BTS Standars of Care Committee, en
su publicacién de diciembre de 2001 (29), hace una
propuesta considerando para la evaluacién del
paciente con neumonia los criterios iniciales
denominados CURB (Confusién, Urea Nitrogen,
Respiratory rate, Bloood pressure); estos criterios
lograron predictores comparables a los del indice
de severidad de la neumonia (43). El Comité
Nacional Conjunto de la Sociedad Colombiana de
Neumologia, con base en la revisién de la literatura
internacional y del pais, hace una propuesta que
integra las ultimas publicaciones de la ATS, BTS,
IDSA y ALAT sobre la clasificacion de severidad
de la neumonia, que es aplicable a nuestro actual
sistema nacional de salud.

El primer paso en la evaluacién de la NAC es
establecer su severidad para definir si el tratamiento
debe ser ambulatorio u hospitalario. El segundo
paso es determinar la existencia de factores de riesgo
para gérmenes especificos. Con base en ello se define
el esquema terapéutico de primera intencion.

Para clasificar la severidad de la enfermedad
se deben tener en cuenta una serie de elementos
clinicos, radiograficos y paraclinicos, que permitira
establecer los siguientes grupos:

¢ De tratamiento ambulatorio (Tabla 2.6.)

* De tratamiento hospitalario en salas generales
(Tabla 2.7.)

¢ De tratamiento hospitalario en cuidados
intensivos (Tabla 2.8.)

En ciertos casos, otros factores como las
condiciones familiares y sociales, el estado
emocional y mental y el riesgo alto de resistencia o
complicaciones pueden determinar el lugar donde
debe manejarse un paciente, independientemente
de su severidad clinica. Las Tablas 2.6, 2.7 y 2.8
presentan estos criterios:

Clasificacion operativa de la severidad. La
clasificacion operativa de la neumonia (Tabla No.
2.9) representa una forma integral de establecer la
severidad de la NAC.

Esta clasificacion se utiliza ampliamente en este
documento ya que, en ausencia de un germen
definido o muy probable, sirve como base para
orientar la etiologia e iniciar la terapia antibidtica
de primera intencion.

Criterios para el tratamiento ambulatorio de la NAC

Clinicos Ausencia de dificultad respiratoria y cianosis
Minima alteracion y estabilidad de los signos
vitales

Ausencia de alteracion reciente del estado
mental ** . ***

Estados mental y emocional normales o
estables

Ausencia de comorbilidad seria o no controlada
Tolerancia de la via oral

Radiograficos Ausencia de compromiso multilobar
Ausencia de cavitacion
Ausencia de derrame pleural

Paraclinicos Leucocitos entre 4.000 y 15.000
Ausencia de disfuncién renal o hepatica
Sociales y Adecuado apoyo familiar y social
operativos Facil acceso a los servicios de salud
AW =

Criterios de hospitalizacion de la NAC*

Clinicos Dificultad respiratoria, cianosis
Hipotensién

Compromiso sistémico severo

Alteracion reciente del estado mental **.***
EPOC

Comorbilidad seria o no controlada

Radiograficos =~ Compromiso multilobar
Cavitacion

Derrame pleural

Paraclinicos Leucocitos (<4.000) o leucocitosis (>15.000)
Disfuncién renal o hepatica
Hipoxemia
Sociales y Inadecuado apoyo familiar y social
operativos Dificil acceso a los servicios de salud

* Revisar tabla 2.8 de criterios de ingreso a cuidados intensivos

** Criterios de ingreso a cuidados intensivos

*** Se puede utilizar el siguiente cuestionario para evaluar el grado de confusion
mental

CUESTIONARIO PARA EVALUAR ESTADO MENTAL
¢ Edad.
Fecha de nacimiento.
Hora.
Afo.
Nombre del hospital.
Reconocimiento de dos personas (médico, enfermera,
familiar).
Direccion de la casa.
Nombre del presidente.
Fecha de la independencia
Conteo retrogrado del 20 al 1

Cada respuesta tiene dos puntos; un puntaje igual 0 menor de
ocho puntos define el estado de confusién mental.
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" TABLA28

Criterios de de ingreso a cuidados intensivos

Necesidad Criterio clinico
de apoyo Dificultad respiratoria progresiva
ventilatorio Fatiga de los musculos respiratorios
Trastorno de conciencia
Criterio gasimétrico
Acidemia respiratoria
Hipoxemia refractaria
Sepsis Hipotensién persistente
Acidosis metabdlica
Coagulacion intravascular diseminada
Insuficiencia renal aguda
ATty

S = R R, G . sk L S

Clasificacion operativa de la severidad de la NAC

Grupo | IA - Sin factores de riesgo

LEVE - (Tratamiento
ambulatorio)

IB - Con factores de riesgo

Grupo Il IIA - Sin factores de riesgo
MODERADA -
(Tratamiento
hospitalario en
salas generales)

1IB - Con factores de riesgo*

Grupo lll IlA - Sin riesgo de Pseudomonas spp**

SEVERA
(Tratamiento en
cuidados intensivos)

1IB - Con riesgo de Pseudomonas spp

ETIOLOGIA DE ACUERDO CON LA
CLASIFICACION OPERATIVA DE LA
SEVERIDAD DE LANAC

La tabla 2.10 presenta los grupos de gérmenes mas
comunes segun la clasificaciéon operativa de la
severidad de la NAC.

SECCION 3

DIAGNOSTICO

Una regla general de los procesos infecciosos es
la identificacion del agente microbiolégico como
patron de oro para confirmar el diagnéstico
etiologico; en este caso, tendria que obtenerse el
aislamiento del microorganismo del parénquima
pulmonar, lo cual no es posible en la mayoria de
los casos. Por otra parte, también se considera que
la presencia de infiltrados en la radiografia de torax

infectio T dal Ay
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TABLA2.10

Grupos de gérmenes mas comunes segun la clasificacion
operativa de la severidad de la NAC

Grupo IA. Etiologia en paciente ambulatorio sin enfermedad
cardiopulmonar ni factores de riesgo para gérmenes especificos
S. pneumoniae

M. pneumoniae

C. pneumoniae

H. influenzae

Virus respiratorios

M. tuberculosis

Hongos endémicos

Grupo IB. Etiologia en paciente ambulatorio con enfermedad
cardiopulmonar y/o factores de riesgo para gérmenes especificos.
S. pneumoniae®

Chlamydia pneumoniae

Infeccion mixta (bacteria y germen atipico o virus)

H. influenzae

Gram-negativos entéricos

Virus respiratorios

M. catarrhalis

Legionella spp.©

Anaerobios

M. tuberculosis?

Hongos endémicos

Grupo lIA. Etiologia en pacientes hospitalizados en salas generales
Sin enfermedad cardiopulmonar ni factores de riesgo para
gérmenes especificos

S. pneumoniae®

H. influenzae

M. pneumoniae

C. pneumoniae

Infecciones mixtas

Virus

M. tuberculosis®

Hongos endémicos

Grupo lIB. Etiologia en pacientes hospitalizados en salas generales
Con enfermedad cardiopulmonar y/o tactores de riesgo para
gérmenes especificos (incluye residencia en hogar geriatrico)

S. pneumoniae®

H. influenzae

M. pneumoniae

C. pneumoniae

Infeccion mixta

Gram-negativos entéricos

Aspiracion (anaerobios)

Virus respiratorios

Legionella spp.?

M. tuberculosis®

Hongos endémicos

P. carinii

Grupo llIA, Etiologia en pacientes hospitalizados en la UCI Sin
riesgo para Pseudomonas aeruginosa

S. pneumoniae®

Legionella spp.¢

H. influenzae

Gram-negativos entéricos

S. aureus

M. pneumoniae

Virus respiratorios

C. pneumoniae

M. tuberculosis®

Hongos endémicos

P. carinii

Grupo llIB. Etiologia en pacientes hospitalizados en la UCI Sin riesgo
para Pseudomonas aeruginosa

Igual que IllA y P. aeruginosa

a. Frecuenta en Colombia

b. Evaluar factores de riesgo de resistencia a penicilina
c. Mds frecuente en Colombia que en otros paises

d. No se ha publicado su oc ia en C




Sospecha clinica

A4

Radiograf

ia de térax

!

No Neumonia

Evaluacion de la severidad

.

'

Ambulatorio Hospitalario
Salas generales Cuidados
(pisos) intensivos

(Rx. Térax) es el patrén de oro para comparar el
valor de otras pruebas diagnésticas; en estas guias
se incluyd este patrén en el andlisis de aquellos
estudios donde la neumonia fue confirmada con
Rx. Térax, a pesar de que esta Ultima no es 100%
sensible y/o especifica.

Inicialmente, se muestran los datos sobre el
valor de la historia clinica, examen fisico y pruebas
de laboratorio para el diagnostico de NAC v,
posteriormente, la utilidad de los hallazgos clinicos
y de laboratorio para el diagnostico etiologico.

Ademas se introdujeron los conceptos de las
razones de probabilidad positivas y negativas (LR+
y LR-), considerados de gran validez para descartar
o confirmar un diagndstico, de acuerdo con lo
propuesto por Jaeschke (37). Esta propuesta puede
resumirse asi: valores de LR+ mayores de 5 0 LR—
menores de 0.5 generan cambios importantes en
la probabilidad postprueba de tener o no la
enfermedad, mientras que LR+ menores a5 46 LR -
mayores de 0.5, raramente generan cambios
clinicos en la conducta postprueba.

3.1 DIAGNOSTICO CLINICO
El diagndstico de NAC debe sospecharse en cual-
quier paciente con sintomas respiratorios recientes
(tos, expectoracion y/o disnea), especialmente si
estan acompanados de fiebre y hallazgos
auscultatorios de ruidos respiratorios anormales y
estertores (2, 37). En los pacientes de edad avan-
zada o con inadecuada respuesta inmune, la
neumonia puede presentarse con sintomas no
respiratorios, tales como confusién o0 empeoramien-
to de la enfermedad cronica subyacente (37). En
estos pacientes puede haber ausencia de fiebre,
pero usualmente hay taquipnea y hallazgos anor-
males al examen fisico del térax (37). Distinguir la
NAC de otras causas de sintomas y signos
respiratorios puede ser dificil, especialmente en
presencia de falla cardiaca izquierda o EPOC (29).

La historia clinica debe incluir un interrogatorio sobre
el sitio de residencia, viajes recientes, estilo de vida
(alcohol, drogas ilicitas, tabaquismo, etc.), contactos
con sintomaticos respiratorios, asi como enfermedades

de base, medicamentos, y alergias (53). i
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El examen clinico debe incluir toma de signos
vitales, examen cardiaco y pulmonar, evaluacion del
estado mental y el estado general (53); ya que entre
60% y 80% de los pacientes presentan anormalidades
en los signos vitales. Puede asumirse en forma
razonablemente segura que la ausencia completa de
anormalidades en los signos vitales y en los hallazgos
al examen del torax indica una baja probabilidad de
neumonia (53).

Los hallazgos al examen fisico del térax incluyen
expansion asimétrica de la pared toracica, matidez a
la percusion, cambios localizados en el frémito vocal
tactil, respiracion bronquial o tubarica, pectoriloquia
afona y egofonia. Si hay atelectasia o retardo en la
apertura alveolar, también puede escucharse
estertores (53). Estas manifestaciones se deben al
reemplazo del tejido pulmonar normal por inflama-
cion o derrame pleural. Ninguno de estos signos o la
combinacion de ellos son indicadores ciertos de
neumonia (53).

En la tabla 3.1 se resumen los valores de LR+ y
LR— de los principales signos y sintomas clinicos
relacionados con NAC (54). De la tabla se puede
extrapolar que ningun hallazgo de la historia o del
examen fisico por si solo puede confirmar el
diagnostico de NAC ni cambiar la sospecha clinica
previa; la combinacion de algunos de ellos (tos,
taquicardia, fiebre y estertores) puede aumentar la
probabilidad de NAC hasta 40%. La ausencia de
alteraciones en signos vitales y hallazgos en el
examen fisico disminuye la probabilidad de NAC a
menos de 10%.

A manera de ejemplo, la tabla 3.2 muestra las
variaciones en la sospecha de NAC con base en los
hallazgos del examen fisico. Notese que la proba-
bilidad postprueba siempre depende de la probabilidad
antes de realizar el examen. En la cual la probabilidad
basada en los factores de riesgo puede ser: baja de
10%, media de 40% y alta de 60%.

Debe sospecharse tuberculosis en todos los
pacientes que tengan sintomas y signos sefialados
en la tabla 3.3.

En resumen, el diagndstico de NAC se debe
sospechar en cualquier paciente con sintomas
respiratorios recientes (tos, expectoracion y/o disnea),
especialmente si estan acompanados de fiebre y
hallazgos auscultatorios anormales (2, 29, 37, 53).

3.2 ESTUDIOS PARACLINICOS
La practica de los estudios paraclinicos dirigidos a
la busqueda del germen causal no debe retardar el
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; TABLA 3.1

Precision de los hallazgos clinicos
en el diagnostico de NAC

Razon de Razén de
Hallazgo probabilidad Probabilidad Nimero de
clinico positiva negativa estudios
LR+ LR-
HISTORIA CLINICA
Fiebre 1.7-2.1 0.6-0.7 2
Escalofrios 1.31.7 0.7-0.9 2
HALLAZGOS EN EXAMEN FiSICO
Taquipnea 1.5-3.4 0.8 2
Taquicardia 1.6-2.3 0.5-0.7 3
Hipertemia 14-44 0.6-0.8 4

HALLAZGOS EN RADIOGRAFIA DE TORAX

Matidez a la percusién 2.2-4.3 0.8-0.9 2
Murmullo vesicular 2.3-25 0.6-0.8 2
disminuido

Estresores 1.6-2.7 0.6-0.9 4
Roncus 1.4-1.5 0.8-0.9 2
Egofonia 2.0-8.6 // 0.8-1.0 3

HALLAZGOS DE LABORATORIO

Leucocitosis 1.9-3.7 0.3-0.6 2

Probabilidad de diagndstico de NAC basada en hallazgos
clinicos y probabilidad preprueba

Probabilidad, Probabilidad Probabilidad
preprueba postprueba postprueba
basada en con hallazgos con hallazgos

factores de clinicos positivos*  clinicos negativos**

BAJA (10%) 32-69% 1-2%
MEDIA (40%) 71-90% 5-13%
ALTA (60%) 85-97% 10-23%

* Hallazgos clinicos positivos: presencia de tos, con taquicardia, taquipnea y
estertores

** Hallazgos clinicos negativos: presencia de tos, sin taquicardia, taquipnea,
estertores

Signos y sintomas
Sintomas > 14 dias
Pérdida de peso
Sudores nocturnos
Hemoptisis
Disfonia




inicio del tratamiento, puesto que se ha comprobado
que la demora en el inicio de la primera dosis de
antibiotico aumenta la mortalidad por neumonia a
30 dias (37). Los cuadros clinico y radioldgico, y el
laboratorio de rutina pueden ofrecer algunas claves
para la causa microbiana de la infeccién, pero se
requiere una comprobacion bacterioldgica para un
diagnostico etioldgico especifico (29). El cuadro
clinico y radiolégico no puede utilizarse en forma
segura para establecer un diagndstico etiologico
con adecuada sensibilidad y especificidad, aunque
en algunos casos los clinicos puedan sospechar,
con cierta confiabilidad, un diagnostico etioldgico
usando parametros clinicos y radiolégicos (37).

3.2.1 Radiografia de térax

El diagnostico de neumonia sin radiografia del térax
es impreciso (29). La radiografia del torax debe
realizarse en todos los pacientes en quienes se
sospeche neumonia, ya que permite establecer la
extension de la NAC, descartar otras causas tales
como bronquiectasias, linfadenopatia y obstruccion
bronquial secundaria a tumor (53); igualmente
permite establecer la presencia de cavitacion,
absceso pulmonar, derrame pleural, lesiones
compatibles con tuberculosis y otras alteraciones (2,
37). Sin embargo, tiene ciertas limitaciones: la
disminucién de la sensibilidad en ancianos, pacientes
neutropénicos y en personas deshidratadas; la
variabilidad interobservador; y la baja especificidad
para aclarar diagnoéstico etiologico, ya que no hay
un patrén patognomonico etiolégico de NAC (29, 56).

La neumonia es una enfermedad del tracto
respiratorio inferior y se distingue de otras
enfermedades respiratorias como la bronquitis por
la presencia de infiltrados pulmonares (53).

No es necesario realizar radiografia del torax
de control, rutinariamente, antes del egreso del
hospital en los pacientes con evolucién clinica
satisfactoria (29), pero si esta indicado hacer un
control radiolégico seis semanas después, con el
fin de comprobar la mejoria completa de la infeccion
y descartar patologia subyacente, especialmente
en pacientes con alto riesgo de enfermedad maligna
tales como fumadores y mayores de 50 afios, hayan
sido 0 no manejados hospitalariamente (29).
Cuando la evolucion clinica no es satisfactoria, o
se sospecha complicaciones, puede realizarse
controles antes de ese tiempo.

La RX. de térax, PA y lateral es util para el
diagnostico y evaluacion de severidad de la

NAC (Recomendacion A); un control a las seis
semanas es Util para descartar patologia
subyacente especialmente en fumadores y en
mayores de 50 anos.

3.2.2 Tomografia Axial Computarizada (TAC)
Algunos pacientes que cursan con cuadro clinico
de neumonia y radiografia de térax normal pueden
presentar infiltrados pulmonares en la Tomografia
Axial Computarizada de alta resolucién —TAC-AR
(57). La necesidad de realizar TAC de térax
dependera de los hallazgos en la Rx. de térax y del
juicio clinico del médico tratante. No se recomienda
el uso rutinario de la TAC de térax en pacientes
con NAC.

3.2.3 Cuadro hematico y quimica sanguinea

El cuadro hematico y los estudios de electrolitos
séricos, enzimas hepaticas, y pruebas de funcion
renal son de poco valor en la determinacion de la
etiologia de la neumonia, pero pueden tener
importancia para establecer el prondstico y ayudar
en la decision de hospitalizar o no un paciente (37).
Deben realizarse en todos los pacientes mayores
de 65 anos o con enfermedades coexistentes (37),
y en los pacientes con neumonia moderada a
severa (53). Una leucocitosis mayor de 15.000
sugiere etiologia bacteriana, especialmente
neumocaocica, pero cuentas menores de globulos
blancos no descartan etiologia bacteriana. Conteos
de leucocitos mayores de 20.000 o menores de
4.000 son indicadores de severidad (29). En los
pacientes en quienes se decida hospitalizar debe
realizarse determinacién de Urea o nitrdgeno uréico
(BUN), glicemia, sodio, pruebas de funcién renal,
pruebas de funcién hepatica y electrolitos (37).

3.2.4 Proteina C Reactiva (PCR)

Varios estudios muestran la utilidad de la PCR en
el tratamiento de la NAC en el paciente
hospitalizado. Los niveles elevados al ingreso son
marcadores mas sensibles de neumonia que la
fiebre o la leucocitosis. Se ha encontrado niveles
significativamente mayores en neumonia causada
por S. pneumoniae que por Mycoplasma o virus.
Un estudio demuestra utilidad de la PCR en
diferenciar neumonia de la exacerbacion del EPOC,
utilizando un valor arbitrario de corte de 100 mg/L.
Las medidas seriadas pueden ayudar a monitorizar
la evolucién de la neumonia: la no caida de los
valores de PCR a menos del 50% de su valor a los



cuatro dias, puede indicar falla terapéutica o apariciéon
de complicaciones como empiema o diarrea asociada
al antibiotico(29).

En la actualidad, no estda completamente
establecido el valor de la PCR en el diagnéstico y
seguimiento de los pacientes con neumonia, por lo
cual no se recomienda su uso rutinario.

3.2.5 Pulso-oximetria y gases arteriales

En todo paciente que consuite a urgencias con
sospecha de neumonia, debe realizarse pulso-
oximetria, si se encuentra disponible. En los
pacientes con enfermedad cronica pulmonar o
cardiaca subyacente, la evaluacién de la
oxigenacién mediante pulso-oximetria ayuda a
determinar la necesidad de hospitalizar o no y de
oxigenoterapia (37). Los pacientes con enfermedad
pulmonar crénica o con neumonia severa deben
ser evaluados con gases arteriales (37).

A nivel de Bogota, o en poblaciones con altura
mayor de 2000 metros sobre el nivel del mar, la
evaluacion rutinaria de pulso-oximetria en los
pacientes en quienes se sospecha neumonia es de
gran valor, dada la alta correlacién entre la
disminucién de la Sa02 y de la Pa0O2, por el hecho
de encontrarse en el codo de la curva de disociacion
de la hemoglobina.

En resumen, Las pruebas de laboratorio como
cuadro hematico, Proteina C reactiva, gases
arteriales, pruebas de funcién renal y hepatica, y
electrolitos, tienen utilidad para orientar el diagnostico
de NAC y evaluar el pronostico y la severidad, pero
no para confirmarla ni aclarar la etiologia.

3.3 APROXIMACION ETIOLOGICA

Es claro que con el diagndstico microbiologico
preciso se puede realizar una terapia dirigida y
evitar la polifarmacia o la utilizacion de antibiéticos
de amplio espectro. En NAC no ha sido facil obtener
métodos diagnésticos rapidos, economicos,
sensibles y especificos. A continuacion se describe
la utilidad de los estudios microbiologicos para
establecer el diagnéstico etioldgico.

3.3.1 Gram y cultivo de esputo
La utilidad de estas técnicas para el diagndstico de
NAC es controvertida por los resultados disimiles
tanto en sensibilidad como en especificidad (55,
57-61).

La utilidad de la tincién de Gram depende de la
calidad de la muestra, del consumo previo de

antibiéticos, de la experiencia del observador y del
tiempo en que se tarde en procesar la muestra;
ademas, muchos pacientes no producen un esputo
apto para el analisis (55). Sin embargo, en términos
generales, si se superan estos cuatro obstaculos,
se recomienda su uso dado que es una técnica facil
y barata que puede ayudar a interpretar el resultado
del cultivo del esputo y el tratamiento antibibtico
de primera intencion, especialmente en individuos
que se hospitalizan.

La sensibilidad y especificidad dependen de los
criterios utilizados para considerar que la muestra
es adecuada, con base en la Clasificacién de
Murray y Washington (62). Si se consideran
significativas sélo agquellas muestras que presenten
mas de 25 polimorfonucieares y menos de 10
células epiteliales en campo de pequefio poder, la
sensibilidad es de 50-60% y la especificidad es
mayor al 80%, con lo cual se han obtenido
concordancias hasta del 85% con gérmenes
encontrados en hemocultivos (55,63). No obstante,
esta concordancia depende de la calidad de la
muestra y de la experiencia del observador.

El cultivo de esputo es el examen mas solicitado
para determinar la etiologia; si se interpreta a la luz
de los hallazgos de la tincion de Gram vy utilizando
una muestra adecuada, puede orientar el tratamiento.
El principal problema de este método es la
contaminacion y el procesamiento de muestras
inadecuadas, lo cual lleva a interpretaciones erroneas,
ya que muchas veces se obtiene contaminantes o
gérmenes colonizantes potencialmente patdégenos
pero que no son los responsables del cuadro clinico.
Se ha encontrado que, cuando se evalua el esputo
como ayuda diagnéstica, en 54-90 % de los pacientes
con NAC se puede obtener una muestra de esputo;
pero en la practica menos de la mitad son aptas para
su interpretacion y cultivo (55,64)

La tincién de Gram y cultivo del esputo se debe
hacer de rutina en todos los pacientes con
sospecha de NAC que llegan al servicio de
urgencias o al hospital, especialmente en aquellos
que requieran hospitalizacion o tengan factores
modificadores potenciales de resistencia. Latoma
de la muestra debe realizarse antes del inicio del
tratamiento pero en ningin caso debe retardar
su administracion (Recomendacion B). Se debe
insistir en implementar el mejoramiento de latoma
de la muestra en las instituciones, su rapido
procesamiento (menos de 2 horas) y una buena
interpretacion.



3.3.2 Hemocultivos

En todos los pacientes que sean hospitalizados
debe tomarse dos hemocultivos en sistema
automatizado o tres en sistemas manuales antes
de iniciar antibiéticos, con el fin de documentar
bacteremia y patégenos resistentes, con un campo
diagnéstico aproximado de 5-16% (2, 4, 29, 32, 37,
45, 49, 53-74). El hemocultivo sirve de confirmacion
del diagndstico etiolégico de la NAC. Lograr
establecer la causa microbiologica de una neumo-
nia permite también establecer, epidemiologi-
camente, la etiologia local de la NAC a través del
tiempo, y la resistencia de los gérmenes a los
antibioticos.

Esta recomendacién se basa en la obtencién
inequivoca del microorganismo, la posibilidad de
conocer su susceptibilidad antimicrobiana y por
ende establecer la terapéutica ideal, con antibiéticos
de espectro mas estrecho. Disminuye las posibilida-
des de generacion de resistencia bacteriana y
disminuye efectos secundarios con el mejor
rendimiento econémico. Un estudio demostrd la
disminucién de la mortalidad a 30 dias en pacientes
en quienes se aislé el germen en hemocultivos y
se reorientd el tratamiento de acuerdo a los
hallazgos (73).

Se debe tomar 2-3 hemocultivos en pacientes
con sospecha de NAC severa y aquellos con
factores de riesgo que requieran hospitaliza-
cion, grupos (lIB y lll) previo a la administracion
de antibidticos (Recomendacion C) en
pacientes con neumonia severa se debe tomar
hemocultivos a su ingreso, aun en el caso de
tratamiento antibiético previo.

3.3.3 Pruebas serolégicas

La detecciéon de anticuerpos, especialmente para
M. pneumoniaey C. pneumoniae, tiene importancia
para la vigilancia epidemiolégica pero no para el
tratamiento inicial de la NAC, ya que sus resultados
e interpretacion pueden requerir la toma de dos
muestras separadas por lo menos una semana para
comparar los titulos serologicos (37). La presencia
de aglutininas en un titulo de >1:64 ayuda al
diagndstico de M. pneumoniae con una sensibilidad
de 30-60%, pero su especificidad es muy baja. Se
requiere una semana para alcanzar estos titulos,
los cuales pueden persistir hasta un afio. La
respuesta serologica (IgM o fijacion de comple-
mento) para M. pneumoniae requiere de una toma
en fase aguda y un control a las dos o tres semanas

(4,74). El estudio para C. pneumoniae incluye la
medicion de IgM por microinmunofluorescencia,
IgG por ELISA o Fijacién de Complemento en fase
aguda y a las dos o tres semanas. En Colombia,
en muy pocos sitios se ha implementado estas
técnicas para uso clinico; con el rendimiento actual
de las técnicas existentes, su uso seguira siendo
bastante limitado.

Las pruebas seroldgicas para Chlamydia
y Micoplasma no se recomiendan para
orientar el tratamiento inicial de la NAC y, por
tanto, no es util su solicitud, salvo en casos
particulares, especialmente en pacientes con
NAC Ill y en estudios epidemiolégicos
(Recomendacion D).

3.3.4 Deteccion de antigeno
La ventaja de detectar antigenos de los micro-
organismos en diferentes fluidos es la rapidez del
resultado. Actualmente se han desarrollado
numerosas técnicas, pero casi exclusivamente para
el S. pneumoniae, L. pneumophila y para algunos
virus (70). La limitante es que los resultados
obtenidos son variables tanto en sensibilidad como
en especificidad (55). Aunque en la literatura se
describe un ensayo inmunocromatografico de
membrana para detecciéon de S. pneumoniae con
un buen rendimiento (S. 86%; E: 94%), hay poca
experiencia en su utilizacion (55). Finalmente, hay
controversia entre su aplicacion de rutina por su
alto costo (Nivel de evidencia IV B). Sin embargo,
si se comercializa una prueba facil, rapida y no tan
costosa, ésta podria entrar facilmente dentro del
esguema diagndéstico, como ocurre con la deteccion
de antigenos en orina para Legionella.

Por otra parte, la deteccién de antigenos para
L. pneumophila en Colombia sdlo tendria sentido
en el contexto de estudios epidemiolégicos que
busquen este germen o ante la sospecha de pacien-
te con factores epidemiologicos o situaciones
especiales, pero no en forma rutinaria.

No se recomienda el uso rutinario de detec-
cion de antigeno para S. pneumoniae y L. pneu-
mophila (Recomendacion D).

3.3.5 Sondas de DNA y métodos

de amplificacion
Estas tecnicas se han desarrollado especialmente
para la deteccién de Chlamydia, Mycoplasma y
Legionella, pero su aplicacion continua bajo
investigacién (2, 29, 37, 53, 55).
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3.3.6 Toracentesis

Si existe derrame pleural libre significativo (mayor
de 1 cm de altura en la placa de térax tomada en
decubito lateral), o tabicado, debe drenarse para su
estudio, preferiblemente antes del inicio de
antibidticos, para descartar la posibilidad de
empiema o derrame paraneumonico complicado.
Sin embargo, el inicio de antibiéticos no debe
demorarse por la realizacion de la toracentesis (37).
El estudio del liquido debe incluir recuento celular
y diferencial, medicién de proteinas, glucosa,
deshidrogenasa lactica (DHL) y pH (por maquina),
coloracion de Gram y BK, y cultivos para bacterias,
hongos y micobacterias(37), segun sospecha
clinica. Las muestras con aspecto macroscépico
purulento o hematico no deben pasarse a medicion
de pH por maquina. El germen aislado en un liquido
pleural es el germen causal de la neumonia.

3.3.7 Otros estudios invasivos
Ocasionalmente se requiere estudios invasivos para
aclarar etiologia en pacientes con enfermedad
severa 0 que no mejoran adecuadamente con el
tratamiento inicial.

En este grupo se incluyen procedimientos
altamente especializados, que deben ser realizados
por expenos, tales como las aspiraciones transtra-
queales, la broncoscopia con lavado broncoalveolar
o con cepillo protegido y la aspiracion pulmonar
transparietal percutanea (37). En la literatura hay
consenso en que su uso esta limitado a pacientes
con NAC que no responden al tratamiento instaurado
o en pacientes inmunocomprometidos (Ill).

Métodos diagndsticos

Grupo Examen Recomendacién

Rx. Térax

Cuadro hematico

Rx. Térax

Gases arteriales: de acuerdo
con el criterio médico

Grupo la
Grupo Ib

OwwoO

Grupo Il y Il Cuadro hematico
Rx de Térax
Nitrégeno uréico (BUN), creatina
Electrolitos {sodio, potasio, cloro)
Quimica sanguinea (AST, ALT, glicemia)
Gram de esputo
Cultivo de esputo
Hemocultivos # 2
Gases arteriales

TOT>TLL> >

SECCION 4
TRATAMIENTO

4. TRATAMIENTO GENERAL
Concomitantes al tratamiento especifico para el
germen causante de la infeccion, existe una serie
de medidas generales para el tratamiento integral
de los pacientes con neumonia, que son condicio-
nadas por sitio en donde va a recibir el tratamiento
y el estado general del paciente.

Pacientes en tratamiento ambulatorio:

e Evitar exposicion al alcohol y al tabaco

* Reposo

e Administrar liquidos en caso de fiebre

e Dolor pleuritico debe ser controlado con anti-
inflamatorios no esteroides y

e Analgesia simple (Acetaminofen )

* En lo posible, pulso-oximetria

e Evaluar al paciente cada 48 horas

¢ Paciente que no mejore en 48 horas debe
remitirse al hospital

Pacientes en tratamiento hospitalario en salas

generales:

* Valoracion de frecuencia respiratoria, frecuencia
cardiaca, temperatura, estado mental

e Pulso-oximetria

* Administrar oxigeno para mantener una PaO2
>60%

e Liquidos IV si hay hipovolemia

¢ Repetir la radiografia del torax en paciente que
no responde en las primeras 48 horas

Pacientes tratados en UCI:

* El paciente debe ser manejado por personal
entrenado en Cuidados Intensivos

* La broncoscopia puede considerarse para
limpieza bronquial, toma de muestras y
descartar lesiones endobronquiales

4.1 PRINCIPIOS GENERALES

Todo paciente con NAC debe recibir terapia
antimicrobiana, pues hay evidencia cientifica de
una mejor evolucion clinica, menor frecuencia de
complicaciones y menor mortalidad. El tratamiento
antibiético debe comenzarse, en condiciones
ideales, dentro de las primeras ocho horas del primer
contacto con el paciente (75,76).



Todos los pacientes con alta sospecha de
neumonia o con neumonia comprobada deben
recibir terapia antimicrobiana de manera inme-
diata (Recomendacion C).

El primer paso para la seleccion del tratamiento
inicial es la estratificacion de severidad y la toma
de la decision acerca del tratamiento ambulatorio
u hospitalario (Recomendacién C).

Debido a que existen serias limitaciones para la
identificacion de la etiologia de la neumonia de
manera inmediata en el primer contacto con el
paciente, la informacion mas importante para la
seleccion del antimicrobiano es la disponible acerca
de la epidemiologia local y sus semejanzas o
diferencias con la informacion en otras zonas. En
la clasificacion en subgrupos propuesta por la ATS
se incorporan factores como la edad, la decisién
del sitio de tratamiento y la severidad de las mani-
festaciones clinicas, en la cual pueden incluirse
todos los pacientes. Esta clasificacion, que data de
1993 y aparece también en las recomendaciones
mas recientes, ha demostrado utilidad para la toma
de decisiones terapéuticas y la capacidad para
mejorar diferentes desenlaces clinicos, como
mortalidad, estancia hospitalaria, costos y calidad
de vida. Ademas, ha sido validada en diferentes
estudios (77-78) y es posible implementarla con
resultados positivos para los pacientes, en un
proceso Nuestra propuesta toma en cuenta los
grupos de la ATS pero las clarifica de una forma
mas practica y didactica.

Dado que todos los hospitales deben adherirse
o implementar una guia de tratamiento de la neumo-
nia adquirida en la comunidad, la guia debe tomar
en cuenta la estratificacion del paciente en diferen-
tes grupos, de acuerdo con la edad, la severidad y
la comorbilidad; se recomienda el uso de la
presente guia colombiana (Recomendacion C).

Todo tratamiento antimicrobiano inicial debe
considerarse como de primera intencion y debe
reevaluarse ante nueva evidencia microbiold-
gica o ante la evolucién clinica del paciente
(Recomendacion C).

4.2 SELECCION DEL ANTIMICROBIANO PARA
EL TRATAMIENTO DE PRIMERA INTENCION

4.2.1 Aspectos microbioldgicos

para decidir el tratamiento
Dado que la principal causa bacteriana de NAC es
el neumococo, independientemente del grado de

severidad e incluso en los pacientes sin diagndstico
etiolodgico preciso, para todos los grupos debe
incluirse un antimicrobiano con actividad demos-
trada frente a este germen. La frecuencia de
resistencia a partir de estudios locales debe tomarse
en cuenta para la seleccion del antimicrobiano
dirigido contra el neumococo. Debe hacerse todo
el esfuerzo posible para identificar aquellos
pacientes con baja probabilidad de infeccion por
neumococo resistente, de manera que se utilice el
antibidtico con el espectro antimicrobiano mas
adecuado. En ausencia de informacion sobre los
patrones de resistencia local, se deben aceptar las
recomendaciones de las guias internacionales y
motivar el estudio de la resistencia local.

En todo paciente con neumonia la terapia
de primera intencion debe incluir un antimi-
crobiano con actividad demostrada contra el
neumococo y considerar la posibilidad de
resistencia del neumococo en pacientes y sitios
geograficos seleccionados (Recomendacion C).

Los microorganismos conocidos como atipicos,
entre los que se incluyen M. pneumoniae, C.
pneumoniae. Legionella spp y virus, han sido
detectados como causa de la NAC en el adulto
inmunocompetente en todas las zonas geograficas
en las que se han buscado de manera sistematica
y con frecuencia variable en todos los grupos de
edad y en todos los subgrupos de gravedad.
Ademas, estudios observacionales en pacientes
hospitalizados han detectado mejores desenlaces
clinicos cuando el régimen seleccionado incluye
antimicrobianos con actividad contra estos
gérmenes atipicos (77, 80). Solamente en un
estudio se encontré una muy baja frecuencia de
este grupo de microorganismos y un efecto minimo
sobre los desenlaces, sin asociacion entre la
mortalidad y la ausencia de terapia que incluyera
estos gérmenes, pero se trata del estudio con menor
numero de pacientes (81). Un estudio observacional
realizado en Suecia en 1995, con resultados
similares cuando fue replicado en 1997, no mostré
diferencias en los desenlaces con el uso de
monoterapia con betalactamicos y otros esquemas
de tratamiento, en una serie de pacientes en que
el tratamiento dirigido a gérmenes atipicos sola-
mente se utilizé en 5% de los casos (82). En la
serie reciente de casos de Robledo y cols. en
Medellin (46) 9,2% de los casos fueron ocasionados
por M pneumoniae. Es de resaltar el hecho que en
esta serie 26,2% de las NAC fueron consideradas



como de etiologia mixta y en 19,7% de ellas estaba
presente M pneumoniae.

En todo paciente con neumonia la terapia
de primera intenciéon debe incluir un antimi-
crobiano con actividad demostrada contra
gérmenes atipicos excepto en condiciones en
las que se tengan datos epidemioldgicos
locales o conocimiento de la baja frecuencia
de este grupo de microorganismo (Recomen-
dacion C).

Estudios observacionales han demostrado que
las diferentes caracteristicas clinicas que definen
la severidad de la enfermedad, y los antecedentes
de comorbilidades y la edad del paciente guardan
relaciéon o asociacion con una mayor probabilidad
gue la neumonia sea causada por microorganismos
resistentes o por gérmenes gram-negativos
incluyendo P. aeruginosa. De acuerdo con factores
de riesgo definidos previamente y resumidos en
las tablas 2.4 y 2.5 se debe utilizar la clasificacion
operativa descrita en la tabla 2.9 y 2.10 para
seleccionar la terapia antimicroniana. En cualquiera
de estos grupos, siguen siendo validas las
recomendaciones anteriores acerca de la necesidad
de terapia concomitante contra el neumococo y los
microorganismos atipicos.

La estratificacion del paciente debe incluir
la bisqueda de factores relacionados con
mayor probabilidad de infeccion por neumo-
coco resistente, microorganismos gram-nega-
tivos o mayor probabilidad de P. aeruginosa y
la descripcion de la severidad de la neumonia.
Estos factores deben tomarse en cuenta para
la terapia de primera intencion, que debe incluir
en su espectro al neumococo y a los microor-
ganismos atipicos (Recomendacion C).

En un analisis llevado a cabo en 1991 por
Vercken se estudiaron los ensayos clinicos de
comparacion de antimicrobianos para el tratamiento
de la neumonia publicados entre 1978 y 1988 y se
encontré que solamente en dos de los 21 que
cumplian con los criterios de inclusion metodo-
l6gicos, se detectaba una diferencia significativa a
favor de una de las alternativas de tratamiento, de
manera que la mayoria de los trabajos arrojaban
resultados de equivalencia terapéutica (83). Esta
situacion no ha cambiado de manera notoria a pesar
de que en los ultimos afios han sido incorporados
nuevos antibidticos a las opciones disponibles para
el tratamiento de la NAC. Desde 1988, los trabajos
con documentacion de superioridad de un

antimicrobiano sobre otro son escasos. Incluyen la
demostracién de menor mortalidad, estancia
hospitalaria y mas rapida defervescencia de los
sintomas con el uso de moxifloxacino sobre
amoxicilina-clavulanato en un estudio sobre mas
de 600 pacientes de diferentes grados de severidad
(84); la superioridad de sparfloxacina sobre
roxitromicina en un estudio sobre mas de 300
pacientes en términos de erradicacion bacterio-
l6gica y defervescencia clinica (85); lo mismo que
una tendencia a mejores resultados con
grepafloxacina que con amoxicilina en otro trabajo
con participacion de cerca de 200 pacientes (86).
Un estudio con resultados de equivalencia clinica
y similar seguridad mostré6 mejor respuesta
microbiologica, sin correlacion con la clinica, con
el uso de moxifloxacina (87). Aparte de los
desenlaces clinicos en estudios de comparacién
directa se ha demostrado ventajas economicas de
algunos de los nuevos antimicrobianos: es el caso
de la superior relacion entre costo y efectividad
cuando se usa gatifloxacina como monoterapia en
cambio de la terapia combinada ceftriaxona-
eritromicina gue muestra un estudio norteamericano
(88); y la superioridad de claritromicina sobre otras
opciones evaluadas, en las que no se incluyen las
nuevas fluoroquinolonas, en términos farmacoeco-
ndémicos para Estados Unidos (89). Un reciente
meta-analisis con mas de 5000 pacientes en 13
estudios clinicos resume la relevancia del uso de
fluoroquinolonas en infecciones respiratorias,
evidenciando una ventaja terapéutica por analisis
de ITT - '"Intention to treat" - (OR 1.22; 95% IC
1.02 to 1.47; p = 0.03) como por poblaciones
evaluables (OR 1.37;95% IC1.11 a 1.68; p = 0.003),
en relacion a los tratamientos comparados
(macrdlidos, betalactamicos y doxiciclina), sin
embargo el NNT ("Number needed to treat" o
numero de pacientes tratados requeridos para evitar
una falla terapéutica) fue de 33, sin impacto en
mortalidad. Esto es, se requiere tratar 33 pacientes
con fluoroguinolonas "respiratorias" para evitar una
falla terapéutica en un paciente. De los 13 estudios
que reunieron los criterios de inclusion del meta-
analisis, Sparfloxacina fue la quinolona evaluada
en cinco, moxifloxacina en tres, trovafloxacina y
grepafloxacina en dos cada una y gatifloxacina en
una (90). Las demas comparaciones, incluidas
aquellas llevadas a cabo con participacién
mayoritaria de pacientes colombianos en el Hospital
Santa Clara (91) han arrojado resultados de



equivalencia en los desenlaces clinicos (92-108).
La principal diferencia en los estudios disponibles
de comparacién directa es la mayor seguridad de
las fluoroquinolonas y de los macrélidos, con mayor
facilidad para el paso secuencial del mismo
antibiético de la via parenteral a la oral (109-111).

La ultima caracteristica que debe influir en la
seleccion del antimicrobiano a emplear como
primera intencién es la probabilidad de generar,
inducir o seleccionar mecanismos de resistencia
bacteriana a si mismo o en forma cruzada. Debe
prestarse atencion especial a la creciente
resistencia a las quinolonas, tanto las menos activas
contra neumococo como las de mas reciente
generacion y mas potencia antineumocécica,
reportada por varios investigadores (111-118). En
consecuencia, el consenso enfatiza el uso racional
y prudente de este grupo de antibidticos y los
recomienda como alternativa de segunda linea en
casos de alergia a betalactamicos, intolerancia a
las opciones de primera linea o documentacion de
cepas de neumococo altamente resistente (CIM >
2 mcg/mL), siguiendo las recomendaciones del
grupo de expertos liderados por la CDC (Centers
for Disease Control and Prevention, Atlanta,
Georgia, E.U.)(52). La actividad in vitro contra S.
pneumoniae de las diferentes fluoroquinolonas (de
mayor a menor) disponibles comercialmente en
Colombia es Moxifloxacina > Levofloxacina >
Ciprofloxacina (37). La eficacia terapéutica y la
capacidad de inducir resistencia va en proporcién
directa a la CIM (Concentracion Inhibitoria Minima)
del neumococo e inversa al area bajo la curva
lograda por la fluoroquinolona, favoreciendo estas
caracteristicas farmacolégicas a moxifloxacina
sobre levofloxacina (119-120). Es de anotar, sin
embargo, que excepto por un ensayo clinico que
no evidencié diferencias significativas entre
gemifloxacina y trovafloxacina, quinolonas no
disponibles comercialmente, en 571 pacientes (121)
no existen otros estudios comparativos controlados
de la accién entre las diferentes fluoroquinolonas
"respiratorias" en el tratamiento de la NAC y los
beneficios anteriormente anotados han sido
referidos a varias de ellas.

Dado el amplio uso de las cefalosporinas de
tercera generacion (ceftriaxona, cefotaxima vy
ceftazidime) en pacientes con NAC, avalado por
guias de tratamiento como las de la ATS y la IDSA,
este Consenso considera de suma importancia su
impacto en el desarrollo de resistencia bacteriana

en bacterias entéricas gram negativas en las
instituciones hospitalarias. Su uso, independien-
temente de la indicacion o patologia, se ha asociado
por mas de una década con el desarrollo de
resistencia mediada por betalactamasas de
espectro extendido (BLEE) en bacterias como K
pneumoniae, E coliy, en menor extension, a otros
bacilos gram negativos entéricos. Las BLEE son
betalactamasas que hidrolizan todas las
cefalosporinas de tercera generacion (ceftriaxona,
cefotaxima y ceftazidime) y monobactamicos
(aztreonam). Aun si lucen sensibles in vitro, su
presencia en infecciones serias hace necesario el
uso de carbapenems (122), su control epidemio-
l6gico es dificil y complejo, causando un gran
impacto en morbimortalidad y en costos
institucionales (123). En Colombia este mecanismo
de resistencia es frecuente de acuerdo a los
resultados de un estudio reciente en ocho
instituciones de tercer nivel (124). Los médicos y
los Comités de infecciones y vigilancia
epidemiologica deben estar alertas ante la
presencia de cepas productoras de BLEE,
especialmente K. pneumoniae y E. coli, en sus
instituciones; que pueden sospecharse por la
presencia de sensibilidad intermedia o resistencia
a cualquiera de las cefalosporinas de tercera
generacion o al aztreonam y confirmarse mediante
el uso de pruebas especificas disefiadas para tal
efecto o mediante el empleo de las mas recientes
tarjetas de los sistemas automatizados de
identificacién y antibiograma de laboratorio, como
Vitek 0 Microscan, en cuyo caso la deteccién es
automatica. La identificacion de cepas productoras
de BLEEs en una unidad o servicio debe llevar a
un programa de control y restriccion del uso de
cefalosporinas de tercera generacion, incluyendo
ceftriaxona, para el tratamiento de neumonias
adquiridas en la comunidad, al igual que para otras
patologias infecciosas comunmente tratadas con
estos antibiéticos (125-126).

En ausencia de estudios de comparacién
directa con resultados concluyentes, la
seleccion del antimicrobiano de primera
intencion debe tomar en cuenta el espectro del
antibidtico a utilizar, su potencial de induccién
o seleccidn de resistencia y el perfil de eventos
adversos, lo mismo que las ventajas farmaco
econdmicas y la facilidad para su uso parenteral
y oral (Recomendacion B). El perfil potencial
de resistencia debe guiar localmente el uso



restringido de antibiéticos como quinolonas y
cefalosporinas de tercera generacién en el
tratamiento de NAC.

4.3 SELECCION DEL ANTIMICROBIANO
PARA EL TRATAMIENTO DE PRIMERA
INTENCION

4.3.1 Grupos especificos

Los criterios de seleccion del tratamiento de la NAC
se basan en la clasificacion de severidad inicial de
las manifestaciones, que deben llevar a la decisién
del sitio de tratamiento, y en la presencia o ausencia
de factores modificadores que incrementen la
probabilidad de presentar infeccion por gérmenes
resistentes, en particular neumococo, H. influenzae
0 microorganismos gram-negativos entéricos. La
consideracion acerca de los factores que modifican
la decisién de tratamiento de primera intencion debe
ser individualizada. La decision inicial acerca del
sitio de tratamiento debe separar tres grupos:
pacientes candidatos a tratamiento ambulatorio,
pacientes que se hospitalizan en salas generales 'y
pacientes que son admitidos a la Unidad de Cuidado
Intensivo.

4.3.2 Tratamiento ambulatorio

Las opciones antibiéticas por considerar deben
cumplir con unas caracteristicas comunes, entre
las cuales las de mayor importancia son la facilidad
para el tratamiento por via oral y el cubrimiento de
neumococo y gérmenes atipicos. El segundo factor
por considerar es el bajo perfil de eventos adversos,
la adecuada tolerabilidad y la facilidad para la
adherencia. El costo para el pagador de los servicios
(el paciente y su sistema de aseguramiento) debe
tomarse en cuenta, sin que puedan hacerse
recomendaciones mas precisas en ausencia de
estudios farmaco-econdmicos locales.

Para el tratamiento de los pacientes sin factores
de riesgo ni comorbilidad (GRUPO 1A), se
recomienda de PRIMERA ELECCION el uso de
macroélidos, ketdlidos o tetraciclinas; en este grupo
se incluyen eritromicina claritromicina, azitromicina,
telitromicina, rokitromicina, y doxiciclina. En
presencia de alergia o falla terapéutica se debe
considerar como ALTERNATIVA el uso de
fluoroquinolonas con actividad antineumocdcica.

En presencia de factores de riesgo (GRUPO IB)
que aumenten la probabilidad de infeccion por
bacilos entéricos gram-negativos, especialmente

en pacientes con enfermedad concomitante se
recomienda utilizar de PRIMERA ELECCION los
betalactamicos con inhibidores de betalactamasas:
ampicilina-sulbactam y amoxicilina-clavulanato, y
las cefalosporinas de segunda generacion, especial-
mente cefuroxima, por su actividad superior contra
Neumaococo.

Se prefieren en este grupo las cefalosporinas de
segunda generacion por la frecuente resistencia a
los inhibidores de betalactamasas entre las
enterobacterias, especialmente K. pneumonia y E.
coli, en la comunidad. Debe conservarse el
cubrimiento contra gérmenes atipicos con
tratamiento combinado con las opciones anotadas.
Como alternativa por alergia o falla terapéutica se
recomiendan las fluoroquinolonas con actividad
antineumocdcica que presentan igualmente
actividad contra bacilos gram negativos. La creciente
incidencia de resistencia de E. coli a las quinolonas
en cepas adquiridas en la comunidad hace precluir
su uso de primera elecciéon en pacientes con
sospecha de infeccion por estos microorganismos.

4.3.3 Tratamiento en salas generales

El cubrimiento antimicrobiano debe ser similar al
del paciente ambulatorio si no hay factores de riesgo
que aumenten la probabilidad de infeccién por
gram-negativos entéricos. Como las razones para
la hospitalizacion incluyen la imposibilidad de usar
la via oral en forma transitoria en algunos pacientes,
un factor secundario a tomar en cuenta es la
facilidad para el uso de la terapia secuencial y el
paso rapido de la via parenteral a la oral, con buena
tolerancia y bajo perfil de eventos adversos. En
este grupo de pacientes (GRUPO Il A), se
recomienda como PRIMERA ELECCION los
macrolidos y, como ALTERNATIVA, las fluoroquino-
lonas con actividad antineumococica. La alternativa
de monoterapia con penicilina intravenosa (V) o
ampicilina IV a dosis altas es considerada viable si
existe certeza de la baja frecuencia de microorga-
nismos productores de betalactamasas (H. influen-
zae y M. catarrhalis) y "atipicos" (M. pneumoniae,
C. pneumoniae y L. pneumoniae) en la etiologia de
la NAC en el area geografica de procedencia del
paciente.

En presencia de factores de riesgo que aumenten
la probabilidad de infeccién por bacilos entéricos
gram-negativos (GRUPO II B), especialmente en
enfermos con patologia concomitante, ia eleccién
debe ser el uso combinado de macrélido mas



lona con actividad antineumocécica. En hospitales
y unidades donde sea frecuente la presencia de
microorganismos productores BLEESs, se reco-
mienda abstenerse del uso de cualquiera de las
cefalosporinas de tercera generacion.

4.3.4 Tratamiento inicial en Unidad
de Cuidado Intensivo

Se considera que en este grupo de pacientes el
alto riesgo de muerte y la imposibilidad para
garantizar la absorcion oral hace necesario siempre
el uso de terapia parenteral y que no debe haber
dudas acerca de la inclusiéon de terapia contra
microorganismos atipicos, también por via
parenteral (GRUPO IIl A). La PRIMERA ELECCION
debe ser la terapia intravenosa con cefalosporina
de segunda o tercera generacion mas claritomicina
0 azitromicina o, como alternativa de segunda linea,
la monoterapia con fluoroquinolonas con actividad
antineumocaécica, también por via parenteral. Si se
sabe de presencia de Klebsiella pneumoniae,
Escherichia coli u otros bacilos gram negativos
productores de betalactamasas de espectro exten-
dido en la Institucién o Unidad, el uso de cefalos-
porinas de tercera generacion debe evitarse. Una
vez se determina la necesidad de UCI en el
paciente, el principal factor modificador de trata-
miento antibidtico por considerar es la probabilidad
de infeccion por P. aeruginosa (GRUPO lII B). Si este
factor esta presente, se considera de PRIMERA
ELECCION la combinacién de medicamentos con

1RGSR

actividad antipseudomona como ceftazidime
(cefalosporina de tercera generacion), cefepime (de
cuarta generacion) o piperacilina-tazobactam con
aminoglucésidos (de preferencia amikacina o
tobramicina) mas un macrélido por via parenteral o
una fluoroquinolona antineumocéccica. Como
SEGUNDA OPCION el uso combinado de cefepime
y ciprofloxacina simplifica el esquema antibidtico,
brinda doble cubrimiento a pseudomonas e,
igualmente, a los atipicos mas relevantes en paciente
critico como Legionella y Mycoplasma. Debe
restringirse el uso de ceftazidime y otras
cefalosporinas de tercera generacion en unidades
0 servicios con presencia de cepas productoras de
BLEE.

4.4 TRATAMIENTO ANTIMICROBIANO
ESPECIFICO AL MICROORGANISMO
IDENTIFICADO

De lograrse la identificacion del agente etiologico

siguiendo las pautas en la seccién de DIAGNOS-

TICO, las recomendaciones de continuacién de la

seleccién de antibiético especifico al germen se

ilustran en la tabla 4.2 (2,29,37).

4.4.1 Neumonia por aspiracion

Es importante enfatizar la necesidad de identificar
adecuadamente el paciente que requiere
tratamiento antibidtico posterior a un proceso de
bronco-aspiracion. Solo una fraccion de los pacientes
que tienen una aspiracion, desarrollaran cuadro

Tratamiento de primera intencion

AMBULATORIO SALAS GENERALES CUIDADOS INTENSIVOS
SIN FACTORES FACTORES DE SIN FACTORES FACTORES DE SIN FACTORES FACTORES DE
DE RIESGO RIESGO DE RIESGO RIESGO DE RIESGO RIESGO
(Pseudomonas)
Grupo | A Grupo | B Grupo Il A Grupo 11 B Grupo Il A Grupo Il B
Macrolidos™ o Cefuroxima o Macrélido o Cefuroxima / Cefuroxima / Ceftazidima o
Ketolidos*** Ampicilina / Penicilina o Cefalosporina de | Cefalosporina de Cefepima o
Sulbactam o Ampicilina EV 3a. generacion + | 3a. generacion + Piperacilina/
Alternativa (Alt) Amoxilina/ Macrdlido EV Macrélido EV tazobactam +
Doxiciclina o clabulanato Alt: FQAN* Amikacina o
Fluoroguinolona + Macrélido Alt: FQAN* Alt: FQAN* Tobramicina +
antineumococo Macrélido o FQAN
(FQAN™) Alt: FQAN* o Cefepima +
Ciprofloxacina

* Moxifloxacina, tevofloxacina

** Eritromicina, claritromicina. azitromicina
*** Telitromicina, rokitromicina

.
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TABLA 4.2

Opciones de tratamiento antimicrobiano de primera linea y alternativas segun diagndstico etiolégico
especifico. Las presentes recomendaciones deben ajustarse de acuerdo a la estadistica local de sensibilidad
y resistencia antimicrobiana.

MICROORGANISMO PRIMERA ELECCION ALTERNATIVA

Streptococcus pneumoniae

CIM = 1.0 pg/mL (sensible) Penicilina, ampicilina, amoxicilina Macrolidos

CIM = 2.0 ug/mL (inmediata) Penicilina, ampicilina o Cefuroxima, Claritromicina,

amoxicilina a altas dosis Azitromicina

CIM = 4.0 pg/mL (resistente) Levofloxacina Moxifloxacina Vancomicina

Haemophilus influenzae

Betalactamasa negativo Ampicili,a __ Claritromicina
Betalactamasa positivo Ampicilina-sulbactam Azitromicina

Amoxicilina-clavulanato

Cefuroxima, Trimetroprim-sulfametoxasol

Moraxella catarrhalis

Ampicilina-sulbactam o
Amoxicilina-clavulanato

Trimetroprim-sulfametoxasol
Cefuroxima, Ceftriaxona, Cefotaxima

Staphylococcus aureus

Oxacilina

Vancomicina

Escherichia coli

Cefuroxima

Ampicilina-sulbactam, Amoxicilina-clavulanato
Ciprofloxacina, cefalosporinas 1a. generacién
Ceftriaxona, Cefotaxima

Klebsiella pneumoniae

Cefalosporinas 1a. generacion
Cefalosporinas 2a. generacion

Ampicilina-sulbactam
Amoxicilina-clavulanato, Ciprofloxacina

Pseudomonas aeruginosa

Aztreonam/ Ceftazidime
Cefepime/ Piperacilina- tazobactam +
Amikacina o tobramicina

Ciprofloxacina + amikacina o tobramicina

Anaerobios Cocos gram positivos Penicilina Macrélidos
Fusobacterium spp Clindamicina Ampicilina-sulbactam o
Prevotella melaninogenicus Clindamicina Amoxicilina-clavulanato, Metronidazol
Mycoplasma pneumoniae Macrolidos Doxiciclina, Fluoroquinolonas
Chamyadia pneumoniae Macrdlidos Doxiciclina, Levofloxacina,Moxifloxacina
Legionella spp Fluoroquinolonas +, Rifampicina Eritromicina + Rifampicina
Doxiciclina (EV) + Rifampicina

Tuberculosis Isoniazida + rifampicina + Etambutol a cambio de Estreptomicina

Streptomicina + Pirazinamida
Nocardia spp Trimetropim-sulfametoxasol Minociclina
Actinomyces israeli Penicilina o Ampicilina Doxiciclina, Eritromicina
Leptospira spp Penicilina Doxiciclina

Francisella tularensis

Doxiciclina, Ciprofloxacina

Gentamicina, Tobramicina, Streptomicina

Rhodocucccus equi

Eritromicina + Rifampicina

Imipenem + rifampicina

Yersinia pestis

Streptomicina

Doxiciclina, Cloranfenicol

Bacillus anthracis

Ciprofloxacina

Doxiciclina + Clindamicina + Rifampicina

Pneumocystis carinii (jiroveci)

Trimetroprim-sulfametoxasol

Clindamicina + Primaquina Pentalamide

Histoplasma casulatum

Anfotericina B

ltraconazol

Cryptococcus neoformans

Anfotericina B

Fluconazol, Itraconazol

Coccidioides inmitis

ltraconazol o Fluconazol

Anfotericina B

Paracoccidioides brasiliensis

ltraconazol

Ketoconazal, Anfotericina B, Suifonamidas

Blastomyces dermatitidis

Itraconazol o Fluconazol

Anfotericina B

Especies de zygomycetos Anfotericina B ltraconazol
Aspergillus spp Anfotericina B Itraconazol
Varicela zoster Aciclovir Valaciclovir
Harpex simplex Aciclovir Valaciclovir
Citomegalovirus Ganciclovir Valganciclovir

infectio
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tratamiento antibidtico posterior a un proceso de
bronco-aspiracién. Sélo una fraccion de los
pacientes que tienen una aspiracion, desarrollaran
cuadro neumaénico bacteriano. El uso empirico de
antibiéticos no previene el desarrollo ulterior de
neumonia (127). Estos pacientes podran desarrollar
tres diferentes complicaciones: obstruccion de via
aérea por alimentos sélidos, neumonitis quimica,
estéril, de instauracion en pocas horas y que no
requiere tratamiento con antibidticos, o sobre
infeccién bacteriana que sucedera mas tardia-
mente, requerira demostracién de germen y uso
de antibiéticos. La neumonia por aspiraciéon mas
frecuente es la que se presenta en pacientes con
trastornos de deglucion, principalmente disfagia
neurogénica por compromiso del sensorio,
alteraciones neuromusculares o postracién severa.

A pesar de la actual controversia acerca de la
etiologia de la neumonia por aspiracién (128-130),
el presente consenso considera que debe asegu-
rarse cubrimiento antianaerobico apropiado en
casos de neumonias cuyo mecanismo sea
aspirativo. Se recomienda el uso de clindamicina
0 betalactamicos combinados con inhibidores de
betalactamasas (ampicilina-sulbactam, amoxicilina-
clavulanato o piperacilina-tazobactam) en neumo-
nias por aspiracion generadas en la comunidad
(127). En casos intra-hospitalarios o en hogares de
cuidado cronico de ancianos deben seguirse las
guias y pautas para tratamiento de neumonias
nasocomiales, las cuales no son parte del objetivo
de la presente guia.

Hasta disponer de estudios con resultados
concluyentes sobre la etiologia de la neumonia
por aspiracion, debe incluirse antibiéticos con
espectro antianaerébico como clindamicina e
inhibidores de betalactamasas, en el tratamiento
de primera intenciéon (Recomendacion C).

4.4.2 Duracidon del antimicrobiano

Lo mismo en las ocasiones en que el tratamiento
se considera y se mantiene de primera intencion,
como cuando hay deteccidn confiable de la etiologia
de la NAC, hay insuficiente informacion para decidir
con base en evidencia precisa la duracion del
tratamiento antimicrobiano. Como regla general se
debe decidir con base en la evolucion clinica y la
respuesta al tratamiento. Los pacientes con
evolucion sin complicaciones y probabilidad clinica
alta de gérmenes usuales y sin resistencia, deben
recibir entre siete y 10 dias de tratamiento.

El tratamiento debe prolongarse hasta el dia
14 en pacientes con demostracion o alta
probabilidad de gérmenes atipicos y por dos a
tres semanas cuando el curso es complicado o
cuando se aislan microorganismos con
potencial para producir necrosis pulmonar o
complicaciones metastasicas, como Pseudo-
monas sp, Staphylococcus sp, Klebsiella sp y
anaerobios. (Recomendacion C)

4.4.3 Criterios para cambio a via oral
El juicio clinico impera sobre normas rigidas en la
decisién de cambiar la via de administracién de un
antibiético de parenteral a oral. La mayoria de los
consensos consideran criterios de mejoria como el
cursar afebril por un periodo minimo de ocho a 24
horas, disminucion significativa de la tos y la disnea,
estabilidad hemodinamica y tendencia del leuco-
grama a mejorar o a normalizarse (4,29,37).
Simultaneamente, deben verificarse la tolerabilidad
a la via oral, la integridad del tracto digestivo y la
ausencia de importantes interacciones medicamen-
tosas por dicha ruta, asi como de presencia de
efectos adversos significativos que afecten la
adherencia al tratamiento. Los antibidticos que tienen
presentaciones tanto parenterales como orales y que
facilitan el cambio sin modificaciones del antibiotico
son los macrdlidos, las fluoroquinolonas vy, entre los
betalactamicos, ampicilina, ampicilina-sulbactam y
Cefuroxima. Las alternativas de cambio a formas
orales y las dosis pueden observarse en la tabla 4.3.
El cambio a terapia oral se basa en criterios
clinicos sencillos de mejoria clinica y
aceptabilidad de la via oral (Recomendacion B).

4.4.4 Criterios para salida y continuacion de
tratamiento ambulatorio

Uno de los criterios mas importantes que deben
considerarse para decidir la salida del hospital de
un paciente con neumonia, es una respuesta clinica
adecuada al tratamiento con antibioticos. En
general, los pacientes que alcanzan la estabilidad
clinica y cumplen Ios requisitos para administrar el
antibiotico via oral pueden ser dados de alta del
hospital.

La gran mayoria de los pacientes mejoran
rapidamente y se considera inadecuado mantener-
los hospitalizados por mas tiempo a menos que no
puedan ser cambiados a antibidticos orales o
necesiten permanecer hospitalizados por otras
razones (131) tales como:
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TABLA4.3

Dosis parenterales y orales recomendadas para el tratamiento de pacientes con Neumonia Adquirida en la Comunidad y
cambio a via oral

Antibiético L.V. Dosis Equivalente V.O. Dosis
MACROLIDOS
Eritromicina 500 mg-1gr QID Eritromicina 250-500 mg QID
Claritromicina 500 mg BID Claritromicina 500 mg BID
Azitromicina 500 mg QD Azitromicina 500 mg QD
FLUOROQUINOLONAS
Levofloxacina 500 mg QD o BID Levofloxacina 500 mg QD
Moxifloxacina 400 mg QD Moxifloxacina 400 mg QD
Ciprofloxacina 400 mg BID Ciprofloxacina 500 mg BID
BETALACTAMICOS
Penicilina G Pen-Vee K
cristalina
Dosis Neumococo sensible 6 millones U/dia Dosis Neumococo sensible 500 mg QID
Dosis alta Neumococo resistente 12 millones U/dia Dosis alta Neumococo resistente No aplica
Ampicilina Amoxicilina
Dosis Neumococo sensible 1grQID Dosis Neumococo sensible 500 gr TID
Dosis alta - Neumococo resistente 2grQID Dosis alta - Neumococo resistente 1grTID
Ampicilina-sulbactam 1.5grQID63.0TID Ampicilina-sulbactam 375 mg TID 6 750 mg BID
Cefuroxima 750 mg-1.5grTID Cefuroxima 500 mg BID
Ceftriaxona 1grBID Cefuroxima 500 mg BID
Cefotaxima 1grTID O QID Cefuroxima 500 mg BID

QD: una vez al dia; BID: cada 12 horas; TID: cada 8 horas: QID: cada 6 horas

1. Estudio y tratamiento de la enfermedad conco-
mitante previa o de una nueva enfermedad desa-
rrollada en el curso de la hospitalizacion.

2. Insuficiente apoyo familiar o social.

Teniendo en cuenta estas consideraciones, el

paciente debe ser dado de alta cuando cumpla

los siguientes cuatro criterios (132-133):

e Cumple los requisitos para la administracion
oral de antibioticos.

¢ La comorbilidad estd controlada y no hay
necesidad de tratamiento intrahospitalario de
la misma.

¢ No hay necesidad de estudios diagndsticos
complementarios intrahospitalarios de la
comorbilidad.

¢ Tiene un adecuado apoyo social y familiar.

4.4.5 Criterios de falla terapéutica

No debe considerarse falla terapéutica antes de 48
a 72 horas de inicio del antibidtico. Tampoco se
debe juzgar la respuesta terapéutica con base en
criterios radiolégicos, puesto que la imagen

radioldégica puede empeorar en pacientes con
mejoria y respuesta clinica apropiada. Ei
seguimiento radioldgico puede facilitar la identifica-
cién de complicaciones como derrames o abscesos
y la identificacion de posibles etiologias no
infecciosas como el edema pulmonar o cancer.

La edad avanzada, inmunosupresién por enfer-
medad o medicamentos, alcoholismo, la severidad
de la neumonia, el compromiso multilobar, bactere-
mia y multiples comorbilidades son causa de
respuesta lenta, justifican una vigilancia mas
estrecha, asi como una adecuada busqueda
microbiologica.

En términos generales, una respuesta clinica
objetiva se observa entre las 48 a 72 horas de
iniciado el tratamiento en neumonias no complejas
y hasta siete0 dias en pacientes con los factores
causantes de respuesta lenta. Las causas mas
frecuentes de falla terapéutica se relacionan con
multiples factores tales como: la seleccién inade-
cuada del tratamiento de primera intencién, la
presencia de gérmenes inusuales o complicaciones
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secundarias y, frecuentemente, presencia de
patologias no infecciosas diagnosticadas
errbneamente como neumonias o que complican
el cuadro clinico (37).

Algunas condiciones que con frecuencia se
confunden con neumonia son: falla cardiaca
congestiva, embolia pulmonar, atelectasias, neopla-
sias, vasculitis; incluyendo granulomatosis de
Wegener, reacciones medicamentosas, sindrome
de dificultad respiratoria aguda del adulto (SDRA),
neumonitis por irradiacion, hemorragia pulmonar y
enfermedad pulmonar intersticial (4, 37). Los virus,
M. tuberculosis, C. neoformans, P. brasieliensis o
H. capsulatum, P. carinii (recientemente rebautizado
como P, jiroveci), A. israeliiy Nocardia spp., al igual
que el S. aureus, son microorganismos que causan
NAC en huéspedes especiales y no estan
apropiadamente cubiertos por los esquemas des-
critos anteriormente. Otros microorganismos que
exoticamente pueden causar NAC y producir falla
terapéutica inicial son P. multocida, B. anthracis,

A. israeli, F. tularensis, Leptospira spp., R. equi, Y.
Pestis, hantavirus, coronavirus, cuya sospecha
debe basarse en la epidemiologia local del area de
proveniencia del paciente y exposiciones
individuales del mismo (ver seccién de diagndstico)
(37).

La evaluacion de un paciente que se deteriora
0 no mejora debe incluir el concepto de expertos y
la realizacién de pruebas diagnésticas especificas
de acuerdo con los hallazgos particulares de cada
paciente, incluyendo pruebas serologicas,
inmunoldégicas, de biologia molecular y técnicas
invasivas como toracentesis en presencia de
derrames pleurales, broncoscopia con cepillo
protegido, lavado broncoalveolar y biopsia
transbronquial con busqueda especifica de los
microorganismos no cubiertos con los
antimicrobianos empleados. La evaluacién con
fibrobroncoscopia en pacientes sin adecuada
respuesta terapéutica encontré un diagnostico
etiolégico en 41 % de 277 pacientes (134). En otro
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estudio, contemporaneo al anterior, el beneficio de
la fibrobroncoscopia fue soélo circunscrito a
pacientes menores de 55 afos, no fumadores y con
enfermedad multilobar extensa (135).

En los pacientes que requieren atencion en
unidad de cuidados intensivos, con 0 sin soporte
ventilatorio invasivo, debe sospecharse la presencia
de sobreinfecciones nosocomiales si la evolucion
clinica no es favorable. Tuberculosis e infecciones
pulmonares oportunistas asociadas a la infeccién
por VIH, son posibilidades que deben considerarse
siempre y especialmente en el paciente que
evidencia falla terapéutica. Finalmente la biopsia
pulmonar a cielo abierto es la ultima opcidén en
pacientes con deterioro progresivo por falla terapéu-
tica y en quienes los estudios realizados no hayan
conducido a un diagnéstico satisfactorio.

La evaluacién del paciente con deterioro clinico
o falla terapéutica es individualizada y requiere
intervencion de experto o especialista y general-
mente la practica de procedmientos invasivos
(Recomendacion C).

SECCION 5
PREVENCION

5.1 PREVENCION DE LA INFECCION
RESPIRATORIA POR MEDIO DE LAS
VACUNAS

Las infecciones del tracto respiratorio causadas por

S. Pneumoniae y por virus Influenza son respon-

sables de significativa morbilidad y mortalidad en

la poblacion general y especialmente en grupos de
poblacion especifica como los ancianos y personas
con enfermedad cardio-pulmonar cronica. Los
esfuerzos para su prevencion han sido eficientes
gracias a la disponibilidad de vacunas. La vacuna
contra la Influenza es producida cada afno
basandose en la identificacion de los virus
circulantes durante los doce meses inmediatamente
anteriores; la vacuna anti-pneumococica posee
antigenos polisacaridos derivados de 23 tipos
diferentes de S. Pneumoniae que son responsables
de la mayoria de los casos de enfermedad
estreptocécica invasiva y de neumonias en el
mundo. Existe evidencia de la eficacia de estas

vacunas para reducir las consecuencias directas e

indirectas de las infecciones por Virus de la

influenza y por S.pneumoniae. Se ha encontrado

que, aparentemente, son mas eficaces en personas
sanas que en personas cronicamente enfermas,
aunque se ha demostrado claramente su efecto
protector en los ancianos. Durante afios han existido
controversias respecto a quiénes, con qué
frecuencia y cuando vacunar, pero hasta que no
haya mas claridad al respecto y ante la gran
cantidad de evidencia actualmente existente, estara
indicado vacunar al menos los grupos de personas
ya claramente identificados y descritos, dentro de
los cuales tenemos un bajo indice de vacunacién
(136).

5.1.1 Vacunacion anti-influenza

La Influenza en humanos se transmite de persona
a persona; esto ocurre cuando virus provenientes
de una persona infectada se ponen en contacto con
la mucosa respiratoria de una persona susceptible,
fendmeno que se determina por la cantidad de virus
transmitidos y el nivel de inmunidad del huésped.
La principal ruta de transmisién son pequefas
particulas en aerosol generadas por la tos, los
estornudos e, inclusive, el aire exhalado al hablar;
al igual que por el contacto directo con secreciones
respiratorias (137).

Influenza A y B son los dos tipos de virus de
Influenza que causan epidemias humanas. Los
virus de Influenza tipo A estan a su vez clasificados
en varios subtipos con base en dos antigenos de
superficie, la Hemaglutinina (H) y la Neuroamini-
dasa (N). Los virus de la Influenza tipo B no estan
caracterizados en subtipos. Desde 1977 los virus
Influenza A (H1N1), Influenza A (H3N2) e Influenza
B han circulado globalmente; el virus Influenza A
(H1N2), que probablemente surgié del contacto
entre los virus humanos A (H3N2) y A (H1N1), ha
sido detectado en varios paises recientemente.
Nuevos virus de Influenza resultan por cambios
antigénicos como resultado de mutaciones que
ocurren durante la replicacion viral. Los virus de
Influenza tipo B presentan variaciones o cambios
antigénicos menos frecuentemente que los virus
de Influenza tipo A (138).

La inmunidad contra los antigenos de superficie,
especialmente Hemaglutinina, reduce la posibilidad
de padecer la enfermedad o la severidad en caso
de presentarse. Los anticuerpos contra un tipo o
subtipo de virus de la Influenza confieren proteccion
limitada o ninguna proteccion contra otros tipos o
subtipos. El frecuente desarrollo de variaciones
antigénicas del virus de la Influenza, es el fenémeno



responsable de las epidemias anuales y la razén
de incluir anualmente mas de un nuevo tipo de virus
en cada formulacion de la vacuna.

5.1.2 INFLUENZA: signos y sintomas

El periodo de incubacion es de uno a cuatro dias
con un promedio de dos dias. Los adultos y los
ninos pueden transmitir la enfermedad desde un
dia antes hasta cinco dias después de su inicio.
Los nifios muy jovenes pueden transmitir la
enfermedad desde seis dias antes del inicio y las
personas inmunocomprometidas pueden durar
varias semanas transmitiendo los virus (138).

La enfermedad se caracteriza por un inicio
abrupto de sintomas y signos, sistémicos y
respiratorios como malestar general, dolores
osteomusculares generalizados, fiebre, cefalea, tos
seca, odinofagia, rinitis. Es dificil distinguir los
sintomas de otros similares producidos por otros
patégenos basandose en las manifestaciones
clinicas. La sensibilidad y especificidad del
diagnostico clinico varian entre 63% a 78% y 55%
a 71% respectivamente, al ser comparadas con
cultivos virales (138). La enfermedad tipicamente
se resuelve después de pocos dias, pero la tos y el
malestar pueden persistir durante mas de dos
semanas. En algunas personas se pueden
exacerbar enfermedades subyacentes, especial-
mente cardiacas o pulmonares, desarrollar neumo-
nias virales primarias o bacterianas secundarias, o
presentarse como infeccion mixta con otras
enfermedades virales o bacterianas. La influenza
también se ha asociado a otras condiciones como
encefalopatias, mielitis transversas, sindrome de
Reye, miositis, miocarditis y pericarditis.

El riesgo de complicaciones, hospitalizaciones
y muerte por el virus de la Influenza es mayor en
adultos mayores de 65 anos, en nifos muy jévenes
y personas con enfermedades crénicas subya-
centes.

Durante los ultimos 30 afios se han observado
las epidemias de la enfermedad en los Estados
Unidos encontrando mayor incidencia de
hospitalizacion de 0 a 4 afos de edad y, especifica-
mente, en el subgrupo de 0 a 1 afio de edad con
incidencias similares a las de los adultos mayores
de 65 afios.

En 11 epidemias estudiadas en Estados Unidos
entre 1972 y 1995 se estimé que hubo mas de
20.000 muertes en cada epidemia, y mas de 40.000
muertes por ano; en seis de esas 11 epidemias,

mas del 90% de estas muertes, se presentaron en
personas mayores de 65 anos.

5.1.3 Vacunas anti-influenza
Las vacunas disponibles actualmente son
preparadas en embriones de pollo y contienen
fragmentos de virus inactivados; son purificadas
para remover residuos de proteinas animales y
estan estandarizadas para tener 15 igms de
Hemaglutinina de cada uno de los tres virus. Los
virus que estaran presentes anualmente en la
vacuna son definidos por la Organizacién Mundial
de la Salud, la cual basada en estudios realizados
durante el afio inmediatamente anterior, define la
circulacion global del virus y determina con gran
certeza los virus responsables de las futuras
epidemias.

Las recomendaciones actuales estan orientadas
a prevenir el desarrollo de complicaciones de la
enfermedad, es decir, enfermedad grave, hospitali-
zacion y muerte, ya que la prevencion de las
epidemias no se logra unicamente por medio de la
vacunacion.

Las personas que deben ser vacunadas anual-
mente se clasifican en tres categorias (139):

I. Personas con alto riesgo de complicacién
cuando presentan la infeccién por virus de la
influenza.

II. Personas con alta probabilidad de trasmitir la
influenza a individuos catalogados de pertenecer
al grupo anterior de alto riesgo.

Ill. Otras personas que pueden considerarse para
vacunacion.

5.1.4 Personas con alto riesgo de
complicacion cuando presentan la
infeccion por virus de la influenza

¢ Personas mayores de 50 afnos

* Residentes en ancianatos o casas de enfermos

e Adultos y nifios con enfermedades cardiacas o
pulmonares cronicas incluyendo asma.

* Adultos y niflos en tratamiento por enferme-
dades metabdlicas cronicas, disfuncion renal,
hemoglobinopatias o inmunosupresion, inclu-
yendo infeccién por VIH.

¢ Ninos y jovenes de seis meses a 18 anos de
edad que reciben aspirina cronicamente.

* Mujeres en segundo y tercer trimestre de
embarazo durante las épocas o epidemias de
Influenza.
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de la salud, especialmente las areas destinadas
a la asistencia de pacientes.

* Empleados de ancianatos o residencias para
enfermos croénicos.

* Trabajadores en instituciones dedicadas al
cuidado y atencion de personas de alto riesgo
(clubs de la tercera edad, clinicas de diabetes o
de enfermedades respiratorias, centros de
rehabilitacion, guarderias, etc.).

» Empleados o asistentes de personas de alto
riesgo.

e Familiares de personas de alto riesgo,
incluyendo nifos.

5.1.6 Otras personas que pueden
considerarse para vacunacion

* Viajeros nacionales o internacionales a lugares
donde es posible la circulacion del virus de la
influenza en forma estacional o epidémica.

e Trabajadores que proveen servicios comunita-
rios.

¢ Estudiantes, militares y otras personas que
residen en instituciones.

¢ Cualquier persona que desee reducir su
posibilidad de contagiarse por el virus de la
influenza.

La dosis de la vacuna es variable; mientras los
jovenes y los adultos responden uniformemente a
las dosis recomendadas, los nifios en edad pre-
escolar, ancianos, y personas con inmunodefi-
ciencias responden menos eficientemente. Para
establecer la existencia de inmunidad contra el virus
de la influenza, se miden los niveles séricos de
anticuerpos anti-hemaglutinina, el aumento de
estos titulos después de la vacunaciéon demuestra
su capacidad inmunogénica (139).

Los titulos de anticuerpos anti-hemaglutinina
protegeran contra enfermedades causadas por los
tipos de virus similares a los contenidos en la
vacuna. Cuando los virus circulantes son similares
a los contenidos en la vacuna, se ha estimado que
la proteccion adquirida sera de 70% a 90% en
jovenes y en adultos menores de 65 afos. Se ha
demostrado que en estos grupos se reduce la
ausencia escolar y laboral, el uso de los servicios
médicos y la utilizacion de medicamentos
incluyendo antibiéticos durante el afio siguiente a la
administracion de la vacuna (138,140-142).

Las dosis y tipos de vacuna establecidas para
los diferentes grupos de edad son las siguientes:

n Asociacion Colombiana de Infectologia

5.1.7 Eficacia

En nifios tan jovenes como seis meses de edad se

desarrollan niveles protectores de anticuerpos

después de la vacunacioén, pero la respuesta de

aquellos que se encuentran dentro del grupo de
o T QR R TR L o £
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Esquema de vacunaciéon contra Influenza

Edad Tipo de Dosis No. Ruta
Vacuna

6-35 meses Virus 0.25ml 2 M
Fraccionado

3-8 afios Virus 0.5mil 2" IM
Fraccionado

9-12 ahos Virus 0.5ml 1 IM
Fraccionado

> 12 anos Completo o 0.5ml 1 IM
Fraccionado

Un mes de intervalo
region deltoidea, muslo en nifos < 9 afios

alto riesgo serd menor que la de los ninos completa-
mente sanos. Algunos estudios demuestran
seroconversion y proteccion variable entre 77% vy
91% en nifos sanos en edades entre 1y 15 afos;
otros estudios demuestran seroconversion y
proteccion en nifios asmaticos que puede variar
entre 22% y 54% en nifios de 2 a 6 anos de edad y
entre 60% y 78% en ninos de 7 a 14 afios de edad.
También hay estudios que demuestran la reduccién
de presencia de otitis media asociada a Influenza
con la utilizacién de la vacuna trivalente anti-
influenza hasta en un 30% (138,142-144).

Se ha demostrado que en jévenes y adultos
menores de 65 anos se reduce la ausencia escolar
y laboral, el uso de los servicios médicos y la
utilizacién de medicamentos incluyendo antibidticos
durante el ano siguiente a la administracion de la
vacuna (138,140-142).

La vacuna también es eficaz para prevenir
complicaciones secundarias y reducir el riesgo de
hospitalizacién y muerte. Dentro de las personas
mayores residentes de ancianatos y hogares de la
tercera edad se observan niveles muy eficientes
para la prevencion de neumonia y hospitalizacion
hasta en 50 % y 60% y hasta en 80% para la
prevenciéon de muerte, mientras que los niveles de
prevencion del episodio de influenza seran
solamente de 30% a 40% (145-146).
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para la prevencion de neumonia y hospitalizaciéon
hasta en 50 % y 60% y hasta en 80% para la
prevencién de muerte, mientras que los niveles de
prevencion del episodio de influenza seran
solamente de 30% a 40% (145-146).

En la tabla 5.2 se puede observar la eficacia de
la vacunacion contra influenza expresada como
porcentaje de reduccién de consultas médicas,
incapacidad, hospitalizacion y muertes en dos
grupos de edad en adultos.

La via intramuscular es la ruta recomendada
para la aplicacion de la vacuna. Los adultos y nifios
mayores deben ser vacunados en la regién
deltoidea, con una aguja lo suficientemente larga
para penetrar hasta el tejido muscular. Los bebés y
ninos menores se vacunan en la cara antero lateral
del muslo.

El efecto colateral mas frecuente es dolor en el
sitio de aplicacion, puede afectar de 10% a 60%
de las personas, con una duracién menor de dos
dias, es muy leve y no interfiere con las actividades
rutinarias. También puede presentarse fiebre,
malestar, dolores musculares y otros sintomas
sistémicos como cefalea; generalmente son leves

RN e e R

Impacto general de la vacunacion contra influenza, por
grupos y variable

Grupos Variables % de reduccion
entre vacunados
‘ Yy no vacunados
1
Personas mayores ‘ Hospitalizados por 36%
de 65 anos enfermedades
! respiratorias
agudas y crénicas
Hospitalizaciones 38%
| porNeumoniae
Influenza
! Hospitalizacién por 27%
| falla cardiaca
| Muerte por todas 50%
| las causas
Personas sanas en Enfermedad aguda 25%
edades entre 18y 64 vias aéreas
afios superiores
Visitas a MD por 44%
enfermedad
respiratoria aguda
Incapacidad por 43%
enfermedad
respiratoria aguda
Incapacidad por 36%
cualquier enfermedad

y afectan especialmente a las personas que por
primera vez se aplican la vacuna. Estas reacciones
se inician entre 6 y 12 horas después de la
aplicacion de la vacuna y pueden durar de 1 a 2
dias.

Las reacciones inmediatas son raras, presumi-
blemente son alérgicas, tales como angioedema,
asma, reaccion anafilactica, y podrian resultar como
consecuencia de alergia a alguno de los
componentes de la vacuna; se acepta que la gran
mayoria son secundarias a la presencia residual
de proteinas del huevo.

En 1976 la vacuna porcina contra la influenza
fue asociada a un incremento en la incidencia
general del sindrome de Guillain-Barré, de menos
de 10 casos por cada milldon de habitantes. Sin
embargo, no hay evidencia de fenémenos similares
en aflos posteriores al ser aplicadas vacunas
preparadas de otros virus (147-148).

5.2 VACUNACION PARA LA PREVENCION
DE LA INFECCION POR Streptococcus
pneumoniae

Las enfermedades pneumocdcicas son identifi-

cadas como uno de los problemas de salud publica

mas grandes en el mundo. El Neumococo esta
rodeado por una capsula polisacarida y las
diferencias en su composicion permiten clasificarlo
en mas de 90 serotipos diferentes. Algunos estan
asociados a la enfermedad neumocdcica tanto en
nifos como en adultos, mientras otros nunca se
han asociado a enfermedades. Las enfermedades

invasivas reconocidas son neumonia, meningitis y

bacteremia febril; como enfermedades no invasivas

se reconocen la otitis media, sinusitis y bronquitis.

Por lo menos un millén de nifos fallecen cada afno

en el mundo a consecuencia de enfermedades

neumococicas, la mayoria provenientes de paises
en desarrollo; en los paises desarrollados son los
ancianos quienes sufren la mayoria de estas
enfermedades. Otras condiciones asociadas al
desarrollo de enfermedades por Neumococo son:
infeccion por VIH, anemia de células falciformes,

y varias enfermedades crdnicas de diferentes

organos como bronquitis cronica, insuficiencia renal

cronica y falla cardiaca congestiva.

Los altos indices de resistencia antibiotica del
Streptocuccus pneumoniae permiten resaliar la
importancia de la vacunacién como meétodo para
la prevencion de la enfermedad por neumococo.
La inmunidad desarrollada después de la infeccion
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es en contra del serotipo de la cépsula del micro-
organismo causante de la infeccion. Los nifios
menores de dos afos y personas que sufren
diferentes inmunodeficiencias, por ejemplo VIH, no
desarrollan consistentemente inmunidad adecuada
después de la vacunacién, lo que reduce su
capacidad de proteccién y hace a este grupo de
personas particularmente vulnerable. Los ancianos
sanos, en cambio, adquieren un adecuado nivel de
proteccion contra la enfermedad neumococica
invasiva.

Recientemente se han introducido al mercado
las llamadas vacunas conjugadas que contienen de
7 a 11 polisacaridos unidos a una proteina
transportadora que induce inmunidad celular
dependiente de las células T. Estas vacunas inducen
inmunidad en nifios menores de dos afios v,
posiblemente, reducen su transmision
incrementando la inmunidad de grupo; fenomeno
importantisimo para el control de la transmision de
enfermedades en comunidades.

La vacuna disponible en la actualidad contiene
23 diferentes tipos de antigenos polisacaridos
purificados capsulares de Streptocuccus
pneumoniae (serotipos 1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 9N,
9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F, 20,
22F, 23F, 33F), reemplazando la antigua que
contenia Unicamente 14 serotipos. Una dosis (0.5ml)
contiene 25ig de cada antigeno capsular disuelto
en solucion salina con Fenol o Thimerosal como
componentes preservativos. Estos 23 serotipos
representan por lo menos 85% a 90% de los
seroptipos responsables de la enfermedad invasiva
en adultos y en nifos. También estan representados
los serotipos que en la actualidad estan reconocidos
como los mas resistentes a los antibiéticos utilizados
comunmente (6V, 9V, 14, 19A, 19F, 23F) (149-150).

5.2.1 Inmunogenicidad de la vacuna
anti-neumocacica

Los antigenos polisacaridos capsulares inducen a
la formacién de anticuerpos que estimulan la
opsonizacion, la fagocitosis y la muerte de los
Neumococos por los leucocitos y otras células
fagociticas. Después de la vacunacion, se observa
un aumento en mas del doble del nivel de
anticuerpos especificos en las siguientes dos o tres
semanas hasta en 80% de los adulos jovenes
vacunados; sin embargo, esta respuesta no es
completamente consistente para los 23 serotipos
diferentes de Streptocuccus pneumoniae

n Asociacion Colombiana de .Inféct'olégiz.a .

contenidos en la vacuna. La respuesta antigénica
también ocurre en ancianos, alcohélicos,
bronquiticos crénicos, diabéticos, etc., pero los
niveles seran menores al compararios con los
adultos jovenes. Una respuesta satisfactoria similar
a la de los adultos sanos jovenes se ha observado
en personas con esplenectomia o anemia de células
falciformes (151-153).

En pacientes inmunocomprometidos, la
respuesta de anticuerpos después de la vacunacién
esta frecuentemente disminuida. Pacientes con
leucemia, linfoma, o mieloma multiple, falla renal
crénica, transplante renal, sindrome nefrético,
desarrollan menores niveles de anticuerpos. La
vacunacion previa a radioterapia, esplenectomia o
quimioterapia resultara en mejores niveles de
anticuerpos que al aplicarla posteriormente. Los
niveles de inmunidad pueden descender como
consecuencia de estos tratamientos. El grado de
respuesta a la vacuna en los pacientes con sida,
dependera de su grado de inmunodeficiencia, las
personas con recuentos CD4 menores de 500
células/il responderan mas pobremente a la
vacunacién que individuos con menor grado de
inmunodeficiencia, quienes pueden tener una
respuesta normal (151, 154).

Los polisacaridos capsulares bacterianos inducen
anticuerpos primariamente por mecanismos
independientes de células T, por lo cual la respuesta
es pobre o inconstante en nifnos menores de dos
anos, en quienes su sistema inmune es inmaduro.
Esta repuesta también sera variable para cada uno
de los diferentes serotipos responsables de la
mayoria de las infecciones infantiles, fenémeno que
estara presente hasta la edad de cinco afos (151).

Los niveles de anticuerpos permaneceran
elevados al menos por cinco anos en los adultos
sanos, regresando a los niveles previos a la
vacunacion después de 10 afios. Hay una reduccién
mas rapida en nifios sometidos a esplenectomia y
en anemia de células falciformes; asi mismo, podra
observarse una reduccion mas rapida en el nivel
de anticuerpos en enfermedades renales cronicas.
En los adultos, se observa una reduccion mas
acelerada de los niveles de anticuerpos especialmente
en el mieloma multiple, en el linfoma de Hodgkin, y
en pacientes en dialisis o transplantados.

No hay estudios que confirmen la seguridad de
la vacuna aplicada durante los primeros tres meses
de embarazo; por lo tanto, su administracion no
puede recomendarse en estas circunstancias.
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5.2.2 Efectos colaterales y reacciones adversas
Desde la introduccion de esta vacuna en 1977, la
experiencia ha demostrado que es muy segura.
Aproximadamente la mitad de las personas desa-
rrollan sintomas muy leves en el sitio de aplicacion,
tales como dolor, eritema y edema; las reacciones
sistémicas moderadas como fiebre y mialgias
pueden durar aproximadamente 48 horas;, en muy
pocos casos se han presentado reacciones sisté-
micas mas severas después de la administracion
de la vacuna, como reaccion anafilactica; no se han
descrito efectos colaterales relacionados con el
sistema nervioso central (ej: Sindrome de Guillain-
Barre); finalmente, nunca se ha reportado la muerte
como consecuencia de la aplicacion de esta vacuna
(151).

5.2.3 Eficacia de la vacunacion
anti-pneumocodcica

Prevencion de la enfermedad invasiva: el rango
de eficacia demostrada ha sido de 56% a 81%. Un
estudio conducido por el CDC demostré un efecto
protector de 57% (IC 45-66%) para enfermedades
invasivas producidas por serotipos incluidos en la
vacuna en personas mayores de seis afos de edad.
En grupos especiales de personas tales como
diabéticos, cardiacos cronicos con enfermedad coro-
naria, enfermedad pulmonar obstructiva crénica y
esplenectomia o anesplenia, se ha observado una
eficacia entre 65% y 84%; en personas inmunocom-
petentes mayores de 65 afnos hasta 75% (95% IC 57-
85%). La eficacia no pudo ser confirmada para
personas con insuficiencia renal crénica, deficiencia
de inmunoglobulina, linfoma Hodkin, leucemia y
mieloma multiple; no obstante, debido al numero
pequefio de este tipo de pacientes incluidos en el
estudio, las mediciones probablemente no fueron
adecuadas (151, 155).

Shapiro y colaboradores (155) demostraron una
protecciéon promedio de 56% para todos los pacientes
adultos, pero al mirar los diferentes grupos se observé
que los mayores de 65 afios inmunocompetentes
lograron una proteccién de hasta 80%,; los pacientes
inmunocompetentes de todas las edades, un prome-
dio de 61%; y los inmunocomprometidos, una cifra
de Unicamente 21% (151,156).

Prevencion de la enfermedad no invasiva: previo
a la introduccion de la vacuna anti-pneumocécica,
se realizaron estudios controlados en Sudafrica en

mineros jovenes en quienes se habia detectado alta
incidencia de neumonias neumocdcica y bacte-
remia. Una vacuna polisacarida polivalente redujo
la incidencia de neumonia diagnosticada radiologi-
camente. Para el caso de Estados Unidos, la
mayoria de las neumonias neumocodcicas en
situaciones no epidémicas ocurren en personas
mayores de 65 afos de edad o cronicamente
enfermas; en estas personas, sin embargo, no se
ha podido demostrar eficacia similar a la observada
en los mineros de Sudéafrica.

La mayor dificultad para la evaluacién de estos
estudios es que no existe un sistema especifico y
lo suficientemente sensible para confirmar el diag-
néstico inequivoco de neumonia neumocdcica no
invasiva. La vacuna antipneumocoécica no es eficaz
para la prevencion de enfermedades comunes del
tracto respiratorio superior (151, 155).

Estudios de costo-eficiencia indican que la
vacuna antipneumocécica polivalente es costo-
eficiente y reduce o ahorra gastos en personas
mayores de 65 afios para la prevencion de la
enfermedad invasiva (bacteremia). Al compararla
con otros métodos preventivos, la vacuna sale
favorecida (151).

5.2.4 Vacuna anti-pneumococica:
recomendaciones para su uso

Se administra subcutanea o intramuscular en una
dosis de 0.5 ml; puede ser administrada simulta-
neamente con la vacuna de la Influenza, separadas
y en diferente brazo, sin aumento en los efectos
colaterales o cambios en la inmunogenicidad. La
vacuna anti-pneumococica también puede ser
administrada simultdneamente con otras vacunas
sin alterar su inmunogenicidad (151).

Personas inmunocompetentes: es costo-efectiva
y protege contra la enfermedad invasiva a todas
las personas inmunocompetentes mayores de dos
afos de edad.

Mayores de 65 afios inmunocompetentes: todos
deberian recibir esta vacuna, incluyendo personas
previamente no vacunadas o que no han recibido la
vacuna en los ultimos cinco anos. Si la persona
desconoce su estado de vacunacion debe ser
vacunada.

Personas de 2 a 65 aflos con enfermedades
cronicas: los pacientes con falla cardiaca congestiva,
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Grupos de vacunacion anti-pneumococica

1. a. Personas inmunocompetentes  Recomendaciéon A
2-65 anos:
b. Inmunocompetentes mayores

de 65 afios

2. Personas de 2 a 65 afios con Recomendacion A

enfermedades crénicas

3. Personasde 2 a 64 afos Recomendacion A
de edad con asplenia funcional

o atdémica

4, Personas de 2 a 64 afos Recomendacion C
de edad que viven en lugares

o situaciones especiales

5. Personas inmunocomprometidas Recomendacion C

Personas inmunocompetentes: es costo-efectiva y protege contra la enfermedad
invasiva a todas las personas inmunocompetentes mayores de 2 afos de edad

cardiopatias dilatadas, enfermedad pulmonar
obstructiva crénica no asmatica, diabetes mellitus,
alcoholismo, cirrosis hepatica, y fistulas de liquido
cefalorraquideo, estdn en mayor riesgo de
desarrollar la enfermedad y sus complicaciones.
Las personas de 50 a 64 afos de edad
frecuentemente tienen factores de riesgo, ya que
un buen porcentaje de ellas han desarrollado
enfermedades crénicas; por ello deben ser
vacunadas. Ala edad de 50 anos debe determinarse
si existen factores de riesgo para enfermedad
pneumocadcica y proceder a su vacunacion si estan
presentes. En la consulta de adolescentes de 12
afios también debe evaluarse el estado de
vacunacién con el mismo propdsito.

Personas de 2 a 64 afos de edad con
asplenia funcional o anatémica: los pacientes
con enfermedad de células falciformes o
esplenectomizados, deben ser vacunados. La
profilaxis con antibiéticos debe ser considerada en
algunas circunstancias especiales. Cuando la
esplenectomia es programada, se recomienda la
vacuna anti-pneumocdcica al menos dos semanas
antes de la cirugia.

Personas de 2 a 64 anos de edad que viven
en lugares o situaciones especiales que los
ponen en mayor riesgo de presentar infecciones
neumocécicas, como algunos grupos de nativos
americanos y residentes en hogares para enfermos
croénicos, debido a recientes epidemias reportadas
en estos centros.

m Asociacién Colombiana de infecfolégi;a '

No hay evidencia de la necesidad de vacunar a
los niflos que asisten a jardines de pre-escolares o
sala-cunas. La presencia de infecciones recurrentes
del tracto respiratorio superior, otitis media y
sinusitis no implica la necesidad de utilizar la
vacuna anti-pneumococica.

Personas inmunocomprometidas: estan en
alto riesgo de sufrir enfermedades pneumocdcicas
y sus complicaciones. A pesar de que la vacuna no
es tan eficiente en este grupo de personas como lo
es en personas inmunocompetentes, los
potenciales beneficios y la seguridad de la vacuna
justifican su utilizacion (151). Deben vacunarse
inmumocomprometidos mayores de dos anos,
incluyendo VIH positivos, pacientes con linfoma,
leucemia, enfermedad de Hodkin, mieloma
multiple, enfermedades malignas, falla renal
cronica, sindrome nefrético, transplante de érganos,
transplante de médula 6sea, pacientes en
quimioterapia y quienes reciben esteroide
cronicamente. Si el estado previo de vacunacion
es desconocido, la persona debera vacunarse. Las
personas VIH positivas asintomaticas deben ser
vacunadas lo mas pronto posible después del
diagndstico; los niveles de infeccion por VIH se han
observado transientemente elevados después de
la vacunacion en algunos estudios, pero no se han
visto efectos colaterales o alteraciones en el curso
de la enfermedad. Cuando la terapia anti-cancer
va a ser administrada, la vacunacién debera
hacerse al menos dos semanas antes, puesto que
debe evitarse la vacunacién durante quimio o
radioterapia (151).
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