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EPIDEMIOLOGIA

En América Latina fallecen 72,000 ninos anual-
mente por causa de neumonia, principalmente de
etiologia bacteriana. La Organizacién Panamerica-
na de la Salud (OPS) estima que el Streprococcus
pneumoniae (Spn) causa 20,200 muertes anuales,
de las cuales 16,960 son causadas por neumonia y
3,220 por meningitis. Cada ano 1’°600,000 nifios
latinoamericanos menores de 5 afos tienen por lo
menos un episodio de enfermedad neumocdcica.
Actualmente se identifican 91 serotipos de neu-
mococo, y 15 de ellos son los responsables de la
mayorfa de las infecciones invasivas (bacteriemia,
neumonia y meningitis), ademds de otras (otitis,
sinusitis y neumontas sin bacteriemia).

La magnitud del problema es muy grande en
términos de morbilidad y mortalidad en particular
en menores de 2 afios. En Latinoamérica, mueren
2 ninos por hora por este tipo de infecciones. En

*Publicado en: Boletin de Informacion Clinica Terapéutica de la
Academia Nacional de Medicina. 2009;XVIII(2):1-5.

Los articulos publicados en el Boletin de Informacion Terapéutica
son fruto de la labor de los integrantes del Comité, por ello no
tienen autoria personal ni referencias bibliograficas.

Revista de la Facultad de Medicina de la UNAM

México para el ano 2004, la Direccién General de
Epidemiologia de la Secretaria de Salud reporté
una incidencia de 47,849 casos en menores de 1
afo, 46,760 en ninos de 1 a 4 afiosy 11,761 entre
5y 9 anos de edad.

Los serotipos que mds frecuentemente causan
enfermedad invasiva por Spn son: 14, 23F 1, 5,
6B, 19E El serotipo 14 se observé en porcentajes
importantes en todos los paises latinoamericanos;
el 23 F tuvo mayor incidencia en la regién nor-
te donde se incluye México. Para otitis media agu-
da (OMA), los serotipos mds frecuentes son: el 14,
19E 23F 6B y 3. Desde el inicio del Sistema de
Vigilancia Epidemioldgica (SIREVA) en 1993, la
sensibilidad disminuida a penicilina (SDP) demos-
tré un incremento constante, las mayores tasas se
registraron en las zonas de alta concentracién po-
blacional, como la ciudad de México (60%) mien-
tras que fue significativamente menor en ciudades
menos pobladas. Los serotipos asociados con ma-
yor frecuencia a susceptibilidad disminuida a pe-
nicilina (SDP) fueron: 14, 23F 6B, 192, 19EF, 62
y 9V. Mientras que los serotipos 5, 1, 7, 18 y 3
raramente se asociaron a SDP.



MANIFESTACIONES CLINICAS Y
TRATAMIENTO

Streptococcus pnewmoniae (Spn) es una bacteria ca-
paz de producir infecciones con diferentes expresiones
clinicas, de acuerdo con las caracteristicas del huésped,
del microorganismo y del ambiente. Las infeccio-
nes neumocdccicas se clasifican en invasoras y no
invasoras:

* Invasoras. Diseminacién hematégena del S.
pneumoniae con o sin localizacién secundaria
en un parénquima o sitio normalmente estéril.
Las principales son bacteriemia, sepsis, menin-
gitis, neumonia, artritis, osteomielitis, celulitis,
endocarditis, pericarditis, peritonitis.

* No invasoras. Diseminacién canalicular del S.
pneumoniae, como otitis media aguda, sinusi-
tis, mastoiditis, conjuntivitis, vulvovaginitis.

Neumonia
Infeccién aguda del parénquima pulmonar con sig-
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nos clinicos de ocupacién alveolar y datos radiols-
gicos de opacidad, de ubicacién tnica o mdltiple.
Por mdltiple o multifocal se entiende el compro-
miso de opacidades radioldgicas, generalmente mal
definidas sin limites segmentarios, acompanadas de
ataque al estado general del paciente.

Signos y sintomas

Fiebre, tos, taquipnea, tiraje intercostal, estertores bron-
coalveolares, sindrome de condensacion, eventualmen-
te derrame pleural. Lo anterior puede acompanarse
de compromiso del estado general, anorexia y do-
lor abdominal. Se define taquipnea segun criterios
de la OMS, como frecuencia respiratoria mayor a
60 x” en menores de 2 meses, mayor a 50 X’ en ni-
fios entre 2 'y 12 meses y mayor a 40 x “ en mayores
de 12 meses.

Laboratorio
La leucocitosis, la desviacién a la izquierda y los
valores elevados de proteina C reactiva (PCR) cuan-



titativa, apoyan el diagnéstico de infeccién bacte-
riana. La leucopenia suele ser un signo de gravedad.
En pacientes que requieren hospitalizacién, estd
indicado tomar hemocultivos, y en caso de derra-
me pleural, efectuar estudio citoquimico, deter-
minacién de antigenos y cultivo en el liquido del
derrame. La posibilidad de efectuar diagndstico
etioldgico es limitada; el aislamiento se logra en:
hemocultivos: 8-10%, cultivo de liquido pleural
40-50%. El uso de medios de cultivo con resinas o
carbon activado pueden aumentar el rendimiento
microbiolégico.

Radiologia

La radiografia de térax da informacién sobre ubi-
cacién, magnitud y evolucién. La imagen mids ti-
pica corresponde a opacidades homogéneas lobares
o segmentarias; con menor frecuencia se observan
infiltrados reticulares difusos. La imagen radiol6gi-
ca puede persistir alterada hasta por 30 dias a pesar
de la evolucién clinica favorable.

Tratamiento antibiético de neumonia neumocé-
cica probable o comprobada

Ambulatorio: Amoxicilina 80100 mg/kg/dia (oral)
cada 8 0 12 h durante 7 a 10 dfas.

Hospitalario

Menores de 3 meses, cefotaxima 150 mg/kg/dia (IV)
cada 6 h o ceftriaxona 50 mg/kg/dia (IV) cada 12
h, por 10 dias. Como alternativa puede emplearse
ampicilina 200 mg/kg/dia (IV) asociada a un ami-
noglucésido dependiendo de la edad del huésped
y de la epidemiologia local. Mayores de 3 meses,
penicilina cristalina 100 a 300,000 Ul/kg/ dia IV
(dependiendo de los patrones locales de resistencia)
o ampicilina 200 mg/kg/dia (IV) cada 6 h durante
10 dias. En caso de aislamiento de neumococo al-
tamente resistente a penicilina o con existencia de
patrén local epidemiolégico de elevada resistencia,
estd indicado el uso IV de cefalosporinas de tercera
generacion.

Meningitis
Es la inflamacién de las meninges resultante de la
diseminacién hematdgena de S. pneumoniae.
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Sintomas y signos

Fiebre, irritabilidad, somnolencia, cefalea, vomitos,
rechazo a la alimentacién, fontanela tensa o abom-
bada en menores de un afio. Rigidez de nuca, sig-
nos meningeos (Kernig y Brudzinski), ademds de
los signos y sintomas ya mencionados, en nifios ma-
yores de esta edad. También puede haber convul-
siones y déficit neurolégico.

Laboratorio

Liquido cefalorraquideo (LCR): Citoquimico, tin-
cién de Gram, cultivo y deteccién de antigenos. En
el citoquimico se encuentra presién aumentada, as-
pecto turbio, hipoglucorraquia, hiperproteinorraquia
y pleocitosis con predominio de polimorfonuclea-
res. Biometria hemdtica. Es frecuente encontrar
leucocitosis con desviacién a la izquierda, PCR
cuantitativa es ttil en el diagndstico, seguimiento
y pronostico.

Tratamiento
Ceftriaxona, 200 mg/kg/dia, IV, ¢/12-24 h, por 10
a 14 dfas. En recién nacidos se recomienda cefo-
taxima por 14 a 21 dias en dosis de 200 mg/Kg/dia
dividida cada 12 h. En dreas geogréficas con pre-
valencia mayor de 5% de S. Preumoniae altamente
resistente a penicilina, se recomienda asociar cefa-
losporinas de 32 generacién y vancomicina 60 mg/
Kg/dia, ¢/ 6 h.

Todo neumococo aislado en LCR o sangre debe
ser estudiado para determinar su concentracién mi-
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concentracion minima inhibitoria en el tratamiento de la meningitis

Penicilina < 0.1 ug/ml

Ceftriaxona o penicilina G

Cefotaxima < 0.5 ug/ml

Ceftriaxona

Cefotaxima > 0.5 pg/ml

Ceftriaxona o cefotaxima mas vancomicina

Actualmente se cuenta con 2

tipos de vacunas aprobadas para

la inmunizacién activa; una a

base de polisacarido (confiere
proteccion contra 23 serotipos)

y la segunda que conjuga un
polisacarido con una proteina
(protege contra 7 serotipos).
Ambas inducen proteccidn a través
de la produccién de anticuerpos
especificos contra los polisacaridos
capsulares, sin embargo por

el desarrollo de la respuesta
inmune (ontogenia), la vacuna

que contiene exclusivamente de
polisacarido no es inmunogénica
en nifos menores de 2 anos de
edad.
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nima inhibitoria (CIM). El tratamiento deberd ser
ajustado de acuerdo a los resultados de esta medi-
cién (tabla 1).

El beneficio del uso de esteroides en meningitis
neumocdcica es controversial.

Otitis media aguda

Presencia de liquido purulento en el oido medio,
con rdpido desarrollo de uno o mds signos y sinto-
mas de inflamacién, menor a 3 semanas de evolu-
cién, en ocasiones con manifestaciones sistémicas.

Sintomas
Otalgia, fiebre, irritabilidad, anorexia, vémitos y
diarrea.

Signos

Otorrea, engrosamiento o abombamiento, opacidad,
bulas, depésito de fibrina, coloracién blanco amari-
llenta o disminucién de la movilidad de la membra-
na timpanica.

Diagnéstico
Fundamentalmente clinico, mediante el uso de otos-
copia neumdtica.

Tratamiento

Amoxicilina 80-100 mg/kg/dia, oral ¢/ 12 h durante
7 a 10 dias. Si después de 72 h de tratamiento hay
falla terapéutica, definida como falta de mejoria cli-
nica (persistencia de otalgia, fiebre, irritabilidad, oto-
rrea o signos otoscopicos) o si existiera recurrencia de
los sintomas y signos dentro de los primeros 7 dias
de tratamiento después de haber experimentado una
mejorfa clinica, se recomienda una de las siguientes
alternativas: amoxicilina-dcido clavuldnico, 80-100
mg/kg/dia, oral, ¢/12 h, por 7a 10 dias Cefuroxima,
50 mg/Kg/dia, oral, ¢/12 h, por 7 a 10 dias.
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Esquema de inmunizacién

0 dosis 3 dosis cada 8 semanas* + refuerzo entre los
12 - 15 meses de edad
2 a6 meses . 2 dosis cada 8 semanas* + refuerzo entre los
1 dosis
12-15 meses de edad
2 dosis 1 dosis + refuerzo entre los 12 -15 meses
. 2 dosis cada 8 semanas* + refuerzo entre los
0 dosis
7a 11 meses 12 -15 meses)
1 0 2 dosis antes de 7 meses 1 dosis + refuerzo entre los 12-15 meses)
0 dosis 2 dosis cada 8 semanas*
1 dosis antes 12 meses 2 dosis cada 8 semanas*
12 a 24 meses - . ;
1 dosis después de 12 meses 1 dosis
2 o0 3 dosis antes 12 meses 1 dosis
24 a 59 meses . .
Nif Con esquema incompleto 1 dosis
ino sano
Eggilécieg;?)mcompleto (menos de 3 dosis T e T Po———
Alto Riesgo - -
Esquema incompleto (menos de 3 dosis .
e 1 dosis
recibidas)

* El intervalo minimo entre cada dosis es de 4 semanas.

Bacteriemia/sepsis

* Bacteriemia: Presencia de S. pneumoniae en san-
gre (hemocultivo).

* Sepsis: Respuesta inflamatoria sistémica que pue-
de confirmarse o no desde el punto de vista mi-
crobioldgico.

Sintomas y signos

Fiebre, asociada a 2 0 mds de los siguientes criterios:
marcado compromiso del estado general, hipoxemia
(PaO2 < 60 mmHg respirando aire ambiente), oli-
guria (diuresis < 1ml/Kg/hora), compromiso del es-
tado de conciencia (Glasgow < 15 sin enfermedad
neuroldgica asociada) e inestabilidad hemodindmi-
ca (presion arterial sistdlica, diastdlica o media <
percentil 5 para edad o llenado capilar lento).

Laboratorio

Frente a un paciente con sospecha de sepsis, se reco-
mienda realizar hemocultivos (2) y cultivos de otros
sitios estériles de acuerdo a la orientacién clinica.

Tratamiento
Ceftriaxona, 100 mg/kg/dia, IV, ¢/12-24 h, por 10
a 14 dfas.

PREVENCION DE LAS ENFERMEDADES
NEUMOCOCICAS. VACUNAS

Actualmente se cuenta con 2 tipos de vacunas apro-
badas para la inmunizacién activa; una a base de
polisacdrido (confiere proteccién contra 23 seroti-
pos) y la segunda que conjuga un polisacdrido con
una proteina (protege contra 7 serotipos). Ambas
inducen proteccion a través de la produccién de an-
ticuerpos especificos contra los polisacdridos capsu-
lares, sin embargo por el desarrollo de la respuesta
inmune (ontogenia), la vacuna que contiene exclu-
sivamente de polisacdrido no es inmunogénica en
nifios menores de 2 anos de edad.

Vacuna de neumococo a base de polisacarido,
23 serotipos (VNP23)

Con base en la nomenclatura danesa contiene los
serotipos 1, 2, 3,4, 5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A,
12F, 14, 15B, 17E 18C, 19E 19A, 20, 22F 23F
y 33E

Inmunogenicidad, eficacia y efectividad

No se conoce con exactitud el titulo de anticuerpos
que se asocia a proteccién frente a la enfermedad,
pero se estima que podria ser 20.15 pg/mL. Es-
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tos anticuerpos se mantienen a titulos superiores a
prevacunacién durante més de 5 afios. Estudios en
nifios mayores de 2 anos de edad con anemia de
células falciformes o sindrome nefrético han de-
mostrado que la vacuna es eficaz; no obstante los
resultados de los estudios de eficacia y efectividad,
son limitados.

Indicaciones

Todos los adultos mayores de 65 afios de edad (en
algunos paises se recomienda su aplicacién a todo
individuo de 60 o mds afos). Cualquier individuo
mayor de 2 anos, con alguno de los siguientes
factores de riesgo:

e Padecer enfermedades crénicas.

¢ Enfermedades cardiovasculares.

* Enfermedades respiratorias.

e Enfermedad de células falciformes:
¢ Diabetes.
¢ Alcoholismo.



* Cirrosis hepdtica.
* Fistula cerébroespinal con fuga de liquido cefa-
lorraquideo.

* O condiciones que disminuyen la capacidad de
proteccién contra infecciones por neumococo:
* Linfoma, leucemia.

* Enfermedad de Hodgkin.

* Insuficiencia renal crénica.

* Sindrome nefrético.

* Asplenia anatémica o funcional.

* Trasplante de érganos.

*  Mieloma multiple.

* Infeccién por el Virus de la Inmunodefiencia
Humana (VIH)

* O que reciba cualquier medicamento o proce-
dimiento que disminuya la proteccién contra la
infeccién por el neumococo:

*  Uso prolongado (crdnico) de esteroides.
* Radioterapia.
*  Quimioterapia.

Poblaciones con incidencia elevada de enferme-
dad invasiva por neumococo.

Esquemade inmunizacién
Una dosis a partir de los 2 afos de edad. En caso
de esplenectomia, inicio de quimioterapia o trata-
miento inmunosupresor, es recomendable su apli-
cacién 2 semanas antes del procedimiento, o a la
brevedad posible. No estd indicada como medida
preventiva de infecciones recurrentes del tracto res-
piratorio superior (otitis media y sinusitis).

Dosis: 0.5 mL, Via intramuscular.

Refuerzo: Una segunda dosis se recomienda a per-
sonas mayores de 65 anos de edad que recibieron la
primera dosis antes de los 60 anos. Personas con:

* Asplenia anatémica o funcional.

* Enfermedad de células falciformes.

* Infeccién por el VIH.

 Cincer, linfoma, leucemia y mieloma mdltiple.
* Insuficiencia renal crénica.

* Sindrome nefrético.

* Trasplante de érganos o de médula 6sea.

Medicamentos que disminuyan la proteccién
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La vacuna de neumococo a base de
polisacarido se recomienda a todos los
adultos mayores de 65 afos de edad (en
algunos paises se recomienda su aplicacion
a todo individuo de 60 afios 0 mas).

contra la infeccién por el neumococo como qui-
mioterapia o uso prolongado (mayor 2 mg) de es-
teroides. En caso de requerir refuerzo, a los nifos
menores de 10 afios de edad, se aplica la segunda
dosis 3 afios después de la primera. Para los de 11
afios o mayores, se recomienda el refuerzo 5 anos
después de la primera dosis.

Limitaciones

En nifios menores de 2 afos, edad en quienes las
infecciones neumocécicas invasoras son mds fre-
cuentes y graves. No induce inmunidad “comuni-
taria’ o de “rebano”, porque no reduce el estado
de portador nasofaringeo. No se aconseja su uso
durante el primer trimestre del embarazo, aunque
no hay evidencias de alteracion del desarrollo fetal
por su inadvertida aplicacién. No confiere inmu-

nidad duradera.

Precauciones

No aplicarse durante el embarazo o en el periodo
de lactancia. En caso de enfermedad aguda severa
o moderada, con o sin fiebre, se recomienda diferir
su aplicacién hasta la recuperacién del paciente.

Contraindicaciones
Personas con hipersensibilidad comprobada a cual-
quier componente de la vacuna.

Recurrencia de una enfermedad crénica. Uso
de gamaglobulina intravenosa o hemoderivados,
en las tltimas 6 semanas.

Efectos adversos

Reacciones localizadas al sitio de la inyeccién: dolor,
eritema, induracién o edema, se reporta en un 50%
de las personas vacunadas. También se pueden pre-
sentar reacciones adversas sistémicas como fiebre o
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mialgias. Reaccién anafilactoide. Con la aplicacién
del refuerzo, los efectos adversos enumerados ante-
riormente se pueden incrementar importantemente.

Vacuna de numococo conjugada,

7 serotipos (VNC7)

Vacuna de neumococo conjugada, 7 serotipos (VNC7?)
que protege contra 7 serotipos: 4, 6B, 9V, 14, 18C,
19F y 23E

Inmunogenicidad, eficacia y efectividad

El uso de la vacuna conjugada demostré mas del
95% de efectividad contra enfermedad neumocdci-
ca invasora ocasionada por los serotipos contenidos
en la vacuna; 6 a 37% de efectividad contra neu-
monia, dependiendo de la definicién de caso que
se utilizd; 6 a 8% para otitis media aguda produ-
cida por cualquier etiologia, 34 % para neumonia
ocasionada por neumococo de cualquier serotipo y
51% para los serotipos incluidos en la vacuna. La
cobertura de la vacuna 7V para OMA en México
es del 64%. Otro aspecto importante es que la gran
mayoria de los serotipos resistentes a penicilina es-
tdn incluidos en la vacuna 7V. En situaciones de
cobertura general, se obtiene un efecto en “rebafno”
de aproximadamente 69. En la publicacién Morbi-
dity and Mortality Weekly Report 2005 se reconoce
efecto rebano; por cada nino vacunado se protege
2.2 nifios.

Indicaciones

A todos los nifos menores de 24 meses de edad.
Ninos de 24 a 59 meses de edad que no recibieron
el esquema completo de la vacuna antes de los 2
anos de edad. Nifos de 2 a 4 afos de edad con
algunas de las siguientes condiciones:

* Hemoglobinopatias.

* Asplenia anatémica o funcional.

* Infeccién por el VIH.

* Implantes cocleares.

* Enfermedades crénicas (cardiaca o pulmonar).

* Insuficiencia renal crénica o sindrome nefrético.

* Diabetes.

* Fistula cerebroespinal con fuga de liquido cefa-
lorraquideo.
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* Trasplante de érganos o de medula 6sea.
* Terapia inmunosupresora o radioterapia.

Esquema de inmunizacién (tabla 2)
Se puede iniciar el esquema desde las 6 semanas

de edad.

Dosis: 0.5 mL, via intramuscular.

Limitaciones

La efectividad de la vacuna varfa de acuerdo a cada
drea geogréfica, debido a los serotipos prevalentes.
Costo.

Precauciones

En caso de enfermedad aguda grave o moderada,
con o sin fiebre se recomienda diferir su aplicacién
hasta la recuperacién del nino.

Contraindicaciones
Personas con hipersensibilidad comprobada a cual-
quier componente de la vacuna o reaccidn severa
después de la aplicacién en dosis previas.

Uso de gamaglobulina intravenosa o hemoderi-
vados, en las tltimas 6 semanas.

Efectos adversos

Reacciones localizadas en el sitio de la inyeccién:
dolor, eritema, induracién o edema se reporta hasta
en un 25% de los nifios vacunados. Fiebre (mayor
de 38° C) en una tercera parte de los vacunados.
Irritabilidad, somnolencia, diarrea, vémito, falta
de apetito.

Nuevas vacunas en desarrollo
DOS nuevas vacunas s€ encuentran en fases avanza-
das de investigaci6n:

* Vacuna 10 valente: serotipos 4, 6B, 9V, 14,
18C, 19F ,23F, y también incorpora los seroti-
pos1,5y7E

* Vacuna 13 valente: serotipos 4, 6B, 9V, 14,
18C, 19F ,23F, 1, 5, 7F y también incorpora
los serotipos 3, 6A y 19A.

Contar con estas vacunas permitird aumentar la co-
bertura y ofrecer proteccién contra mds serotipos. @





