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GENERALIDADES.

Marco epidemiologico general

Streptococcus pneumoniae es un dipococo Gram-
positivo responsable de enfermedades no invasivas (mu-
cosas) tales como sinusitis, otitis media y neumonia adqui-
rida en la comunidad (NAC); asi como de enfermedades
neumococcicas invasivas (ENI) incluyendo meningitis,
bacteriemia primaria (ej. endocarditis), NAC bacteriémi-
ca, artritis y empiema (1).

En el caso especifico de la NAC, contintia siendo
una de las infecciones mas serias que afecta a pacientes
ambulatorios y se asocia a una significativa morbilidad
y mortalidad (2,3) especialmente nifios menores, adultos
mayores de 65 afios y personas con alteracion de su sis-
tema inmune. Como resultado del deterioro gradual del
sistema_inmwielogico (inmunosenescencia), la presencia
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y se estima que el nimero aproximado de casos anuales
es de 5,6 millones, requiriendo hospitalizacion al menos 1
millon de ellos(3, 4).

En la mayoria de las regiones, S. pneumoniae apa-
rece en los dos tercios de los casos de NAC en los cuales
se aislo un agente etiologico (5-9). Probablemente, uno
de los ejemplos mas ilustrativos de los patdogenos asocia-
dos con NAC es un meta-analisis publicado por Fine y
cols. (10). En este estudio se analizaron 7079 adultos de
EE.UU. y Europa que sufrieron NAC en quienes se iden-
tifico un agente etiologico. En general, S. pneumoniae tue
el patogeno aislado mas frecuentemente en la mayoria de
los estudios (65%), seguido por H. influenzae y M. cata-
rrhalis (2%). En Latinoamérica la prevalencia de S. pneu-
moniae como agente etioldgico de NAC varia entre 24-40
% de acuerdo a las distintas series (11-13).

Carga de enfermedad neumocdccica

El aumento de la esperanza de vida en la mayoria
de los paises en Latinoamérica se ha traducido en el cre-
cimiento de la poblacion >50 afios y mayores. Se estima
que para el afio 2050, las personas >65 afios representa-
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Tabla 1-Enfermedad Neumocdccica: Estratificacion de los Grupos de Riesgo

Descripcion

En riesgo Enfermedad cardiovascular o respiratoria cronica; sindrome de Down,
enfermedad hepaica crénica, alcoholismo, tabaquismo, enfermedad
neuromuscular, prematurez, asma, y diabetes

- Asma - leve, moderado, severo

- Diabetes -insulino-dependiente, no-insulino dependiente

Alto riesgo Inmunodeficiencia, asplenia anatomica o funcional,implante coclear,

sindrome nefrético, insuficiencia renal créonica, cancer, tratamiento con
inmunosupresores o terapia radiante.

Modificado de Weycker D, Pelton S, Sheal K; et al. Excess Risk of Pneumococcal Disease in Persons with Asthma or Diabetes. ID Week. Infectious

Diseases Society Meeting, (IDSA), 2012.

ran el 22,5% de la poblacion total de la Latinoamérica en
comparacion con 12,5% observada en 1970.(14)

De acuerdo a estudios poblacionales realizados
en Latinoamérica, la incidencia de la NAC en >50 anos es
aproximadamente 200-300/100,000 personas (15). Esta
poblacion no se comporta de manera uniforme, ya que si
a la edad le agregamos otros factores de riesgo y co-mor-
bilidades significativamente asociadas (7abla 1), la car-
ga de la enfermedad aumenta en forma exponencial (16).
En forma global, en la region, Argentina reporta 191.000
episodios de NAC por afio (17), Chile 170.000 y Brasil
1.920.000, con una tasa de internacion de 50 a 55% (18).

En forma mas detallada, y de acuerdo al Sistema
Nacional de Vigilancia en Salud, dependiente del Minis-
terios de Salud de la Republica Argentina, los casos de
NAC (incluyendo todos los grupos etarios) en los ulti-
mos afios fueron: 2009, 247,711 casos (6.17/1000 hab);
2010, 260,670 casos (6,43/100 hab); y 2011, 240,808
(5,94/1000 hab).(19) Nacinovich y cols. (20) han encues-
tado a 984.329 personas >65 afios. La tasa de incidencia
global de hospitalizacion por NAC durante los 5 meses
de Junio a Octubre vari6 de 86, 124, 103 y 111/10.000
personas en los afios 1995, 1996, 1997 y 1998, respec-
tivamente. Esta tasa de hospitalizacion practicamente se
duplicé en la poblacion que presenta alguna enfermedad
concomitante: 155, 256, 209 y 237/10.000 en las 87.606,
93.598, 103.070 y 96.288 personas encuestadas. Lopardo
y cols.(21) han publicado una media de incidencia acu-
mulada de NAC en un periodo de tres afios (2008-2010)
en tres hospitales de Argentina de 0.937 a 4,78 cada 100
hospitalizaciones. Mas alla de estas cifras, es importante
destacar que la documentacion de enfermedad neumoco-
cica en Latinoamérica esta sub-registrada basicamente
debido a la dificultad para poder realizar el aislamiento
efectivo del S.penumoniae. Son varios los factores que
influyen en el bajo porcentaje de confirmacion bacterio-
logica de enfermedad neumocdccica incluyendo la NAC
(22): i-falta de toma de muestras microbidlogicas previo
al inicio del tratamiento antibiotico. En un estudio que
FeE_-__----E----—-—-_—_—-—-—
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incluy6 a 43 unidades de cuidados intensivos de Latino-
américa; Curcio y cols.(23) demostraron que en el 30%
de los pacientes no se habian tomado cultivos antes de
iniciar el tratamiento empirico; ii-uso previo de antibioti-
cos, lo cual disminuye significativamente el porcentaje de
aislamiento de S.pneumoniae en las diferentes muestras
clinicas; iii- alto porcentaje de obtencion de muestras no
representativas, principalmente las respiratorias que, en
general, estan contaminadas con flora de la via aérea su-
perior; iv-baja sensibilidad de las pruebas normalmente
utilizadas especialmente en hospitales de recursos limita-
dos (ej. examenes directos y cultivos de muestras respira-
torias, utilizacion de hemocultivos, etc.); v-dificultad para
diferenciar colonizacion de infeccion, sobre todo en aque-
llos enfermos en los cuales el cuadro clinico no ha sido
definido apropiadamente por el médico tratante.(24,25),
vi-falta de monitoreo epidemiolédgico (loco-regional) en
pacientes adultos y, vii-metodologias y criterios de inclu-
sion y exclusion no-homogéneos en los estudios de vigi-
lancia. En todo caso, estas limitaciones demuestran que
las cifras de carga de enfermedad neumococcica de la re-
gion son solo la “punta del iceberg” del problema real.

Factores de Riesgo. Conceptos generales

La presentacion clinica de la NAC es muy va-
riable, desde formas leves que pueden tratarse en el do-
micilio hasta cuadros de mayor gravedad que requieren
hospitalizacion e incluso a otros de evolucion torpid
que necesitan admision en la unidad de cuidados int

nicos de los pacientes con NAC es que, a pesar
avances en la terapéutica antibidtica ocurri
timos afios, tanto en términos cuali co
la mortalidad promedio de esta pato

dias (Grdficol); sugiriendo qu
tes al huésped y al microor:
tipo de evolucion clinica



Grafico 1-Mortalidad en Pacientes Hospitalizados por Enfermedad

Neumocdcica Invasiva

Poblaciones Mixtas de Pacientes en Diferentes Escenarios y Paises
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morbilidades.(ej.: enfermedad cardiovacular y respirato-
ria cronica, inmunosupresion)(7abla 1).

Datos poblacionales de EEUU indican que >50%
de los casos de ENI en adultos de 18-64 afios se producen
en personas con enfermedades crénicas que son indica-
ciones de la vacuna antineumococica (26,27). Ademas,
las personas con estas condiciones tienen un riesgo 2-8
veces mayor de morir de enfermedad neumocdcica inva-
siva, en comparacion con aquellos sin tales condiciones
(26). Otros datos de EEUU publicados por Huang y cols.
mostraron que mas de 400,000 hospitalizaciones por NAC
en el afio 2004, 60% ocurrieron en pacientes >65afi0s.(28)
En Brasil, datos del Ministerio de Salud, demostraron que
la incidencia de NAC aumenta en forma proporcional a
la edad: 50-59 afos, 299/100,000 habitantes (hab); 60-
69 afios, 524/100,000 hab; 70-79 afos, 1193/100,000
hab; y en >80 afios 2895/100,000 habitantes (29). En este
sentido,Wroe y cols. proyecté mediante la utilizacion de
un modelo simulado un incremento de las hospitalizacio-
nes por NAC anuales del 96% (de 401,000 a 790, 000) en
2040 en relacion con 2004. El aumento poblacional del
38% en el mismo periodo, fundamentalmente de los gru-
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asos/personas)
11.4/100 000 en
07000 en personas
ronica (EPOC),
ad cardiaca croni-

atologico, fueron con-
aidtfico 2), (422,9/100,000;

Austrian R, Gold J. Ann Intern Med. 1964;60:759-776.
Fine MJ et al. JAMA. 1996;274:134-141.

Feikin DR et al. Am J Pub Health. 2000;90:223-229.
Restrepo Ml et al. Chest. 2008;133:610-617.

300/100,000 y 503.1/100,000, respetivamente).(4) Estas
cifras determinan en este grupo poblacional un riesgo re-
lativo ajustado de padecer ENI en relacion con la pobla-
cion sana, 3.4 veces mayor en personas con diabetes, 5.6
en pacientes EPOC y entre 20 y 50 veces mayor en pa-
cientes con HIV/SIDA o cancer.(4) En base a estos datos,
la presencia o no de estos factores de riesgo y condiciones
co-morbidas permiten clasificar a las personas en indivi-
duos “en riesgo” (ej. diabéticos, alcoholicos) e individuos
en “alto riesgo” (ej. cancer hematoldgico) de padecer uns
ENL.(Tabla 1)

RELACION ENTRE CO-MORBILIDADES Y FAC-
TORES DE RIESGO ESPECIFICOS Y ENFERME-
DAD NEUMOCOCCICA.

Enfermedad cardiovascular

Existen suficientes datos que sostienen la evi-
dencia de la relacion directa entre infeccion respiratoria
aguda y riesgo aumentado de enfermedad cardiovascular.
En efecto, los pacientes con NAC, presentan un estado de
inflamacion sistematica que se asocia con un riesgo incre-
mentado de eventos cardiovasculares no solo durante la
infeccion aguda, sino también después de la recuperacion
clinica inicial lo que podria aumentar su riesgo a mas largo
plazo. La NAC agrava y precipita a la enfermedad cardio-
vascular por multiples mecanismos (hipoxia, deterioro de
la contractilidad miocardica, alteracion de la conduccidn
eléctrica, inestabilidad de la placa ateromatosa, vasocons-
triccion pulmonar y sistémica, trombogénesis).(27)

Smeeth y cols.(28) estudiaron a mas de 20,000
personas con un primer IAM y mas de 19,000 personas
con un primer ACV. Los riesgos de ambos eventos fue-
ron sustancialmente mas altos después del diagnostico de
infeccion del tracto respiratorio y especialmente duran-
te los primeros tres dias de evidenciada la misma (riesgo
relativo [RR] de IAM 4,95; IC 95% 4,43 -5,53; RR de
ACV 3,19; 1C95% 2,81-3,62). El riesgo se redujo signi-
ficativamente en las semanas posteriores al diagnostico
de infeccion (28). Otro posible mecanismo que debe ser
considerado es la invasion directa de la placa ateroscle-
rética por patdogenos respiratorios, lo que produce inesta-
bilidad de la placa, condicion que favorece el desarrollo
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Grafico 2-Incidencia de Enfermedad Neumocdccica Invasiva en Adultos (18-64 afos) en Relacion a los
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de IAM.(27). Un estudio multicéntrico desarrollado por
Lichtman y cols.(29) evidenci6é en un grupo de 1145 pa-
cientes con IAM que 7.2% tenian NAC concurrente. Un
estudio posterior del mismo grupo de investigadores iden-
tificaron NAC severa al ingreso en 18,4% de pacientes
con eventos cardiovasculares agudos.(30) Corrales-Medi-
nay cols.(31) realizaron el seguimiento de 206 pacientes
con NAC por S. pneumoniae o Haemophilus influenzae
15 dias después de la admision hospitalaria. En este es-
tudio, se determiné que los pacientes con NAC tuvieron
8 veces mas probabilidades que los controles de tener un
evento cardiaco. El riesgo de [AM se increment6 a mas
de 40-veces cuando se comparo el riesgo 1 afno antes del
episodio de NAC con el riesgo durante los 15 dias del
periodo de seguimiento (7abla 2) (31).

Otro estudio de Corrales-Medina y cols.(32)
incluy6o 2287 de la cohorte Pneumonia Patient Outco-
mes Team (PORT) (1343 [58.7%] hospitalizados y 944
[41.3%] ambulatorios). En forma global, la incidencia
de complicaciones cardiacas ocurrieron en 358 pacien-
tes hospitalizados (26.7%) y 20 pacientes ambulatorios
(2.1%). Insuficiencia cardiaca (nuevo episodio o recurren-
cia), arrittmias (nuevo episodio o recurrencia) e IAM fue-
ron los eventos cardiacos primarios mas frecuentemente
observados en 239 (66.8%), 79 (22.1%), y 13 (3.6%) de
los pacientes hospitalizados y 13 (65%), 7 (35%), y 0
de los pacientes ambulatorios, respectivamente. Los valo-
res basales del score de gravedad de NAC utilizado (PSI,
Pneumonia Severity Index) fueron significativamente
mas altos en los pacientes que desarrollaron complicacio-
nes cardiacas comparados con los pacientes que no tu-
vieron este tipo de eventos (114+35 vs 63£37; p <0.01).
En este sentido, la incidencia de complicaciones cardiacas
se asocid significativamente a la clase (grado, nivel) de
gravedad de la NAC acorde al PSI. (1.2% para los pa-
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cientes PSI Clase [ hasta 47.7% para para los pacientes
PSI Clase V, p<0.01).(32) En el mismo sentido, Ramirez
y cols.(27) han demostrado una correlacion significativa
entre los valores de PSI y el riesgo de IAM en veteranos
hospitalizados con NAC.

En conclusion; y mas alla de la relacion propor-
cional entre gravedad de la NAC y riesgo de complicacio-
nes cardiacas; es importante destacar que estas no solo se
observan en pacientes de las clases de PSI de alto riesgo
(IV-V), sino también, en pacientes con NAC considerados
de riesgo bajo (PSI clase I-I1I). Por consiguiente, estimar
adecuadamente la probabilidad que un paciente con NAC
desarrolle complicaciones cardiacas requiere de herra-
mientas pronosticas mas sensibles que los scores que eva-
ltan la gravedad de la NAC (ej PSI, CURB-65, CRB-65,
SMART-COP, etc.)

Diabetes

En diferentes series publicadas, entre un 6-25%
de los pacientes con NAC fueron diabéticos.(33,34,35)
En periodo 1998-2009; Muhammad y cols.(36) analiza
ron 35,925 casos of ENI en pacientes >18afios enrola
en la base de datos Active Bacterial Core surveil
(CDC, EEUU). La DBT fue documentada como fac

2007-2010) que las
tienen 2.3 veces m4



Tabla 2-Impacto Clinico de la Hiperglucemia en la Neumonia Adquirida en la Comunidad

Tipo de

Valor de la glucemia

Impacto Clinico

estudio

) . >1Tmmol/l Aumento mortalidad

McAlister y cols’. Prospectivo 2471 y complicaciones

I p ‘i PND: =6 mmol/I
Leppenycais rospectivo 6891 PD: independientemente del valor Aumento de mortalidad

PND: =6 mmol/I
Korum y cols®. Retrospectivo 2931 PD: >11mmol/l Aumento de mortalidad
B 501 5,7-6,9 mmol/I Aumento de complicaciones
Castellanos y cols®. - Retrospectivo =7 mmol/l Aumento de los dias de estadia
- Aumento de mortalidad y

Falgueras y cols®. ~ Prospectivo 660 =7 mmol/| de derrame pleural
Godar y cols® Retrospectivo 969 790 mmol/l y 2140 mmol/I Aumento de los dias de estadia

las personas no-diabéticas (2.1 y 4.6 para personas insu-
lino-dependientes y no-insulino dependientes respectiva-
mente).(37)

Numerosos estudios han demostrado la relacion
entre la hiperglucemia en la admision hospitalaria por
NAC Yy la evolucion desfavorable de estos enfermos ya sea
durante la internacion o posterior al alta.(33) McAlister y
cols.(38) han demostrado en un estudio prospectivo que
incluyo a mas de 2700 pacientes con diagnostico de NAC,
que valores de glucemia al ingreso hospitalario >11mmol/
| se asociaron a un riesgo aumentado de mortalidad y de
complicaciones hospitalarias (7abla 2).(38) En este sen-
tido, Lepper y cols.(39) demostraron en un interesante es-
tudio que incluyo pacientes con NAC sin DBT conocida,
que niveles de glucemia al ingreso >6mmol/l fueron un
predictor de mortalidad a los 28 y 90 dias.(10)(7abla 2)
Este es el primer estudio que demostrdé un aumento sig-
nificativo del riesgo de muerte para valores de glucemia

PND=personas no diabéticas; PD:personas diabéticas

1-Mcalister F, et al. Diabetes Care 28:810-815, 2005

2-Lepper P, et al. BMJ 2012;344:3397 doi: 10.1136/bmj.e3397
3-Kornum JB, et al. Diabetes Care 2008;31:1541-5.

4-Castellanos M, et al. International Archives of Medicine 2010, 3:16
5-Falguera M, et al. Chest 2005;128:3233-3239.

6-Godar D, et al. WMJ 2011;110-1: 14-20.

>6mmol/1.(39) Es importante destacar que este estudio,
a diferencia de otros, no permite establecer una relacion
causal entre la hiperglucemia al ingreso hospitalario y
mortalidad. Tampoco establece si la correccion de la glu-
cemia en pacientes con NAC es relevante en términos de
resultados clinicos.(39)

En sinstesis, numerosos estudios han demostrado
la relacion entre hiperglucemia en la admision hospitala-
ria por NAC y la evolucion desfavorable de estos enfer-
mos. Sin embargo, se necesitan ensayos clinicos con dise-
nos adecuados para definir el valor de glucemia 6ptimo y
determinar las intervenciones terapetticas adecuadas para
reducir la mortalidad en pacientes con NAC.

Enfermedad Respiratoria Cronica

Los pacientes con EPOC tienen un riesgo incre-

Gréafico 3-Incidencia de Enfermedad Neumocdccica invasiva en Adultos Sanos
versus Pacientes con Enfermedad Pulmonar Crénica.
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Adaptado de Kyaw et al. J Infect Dis 2005,192:377-86
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mentado de padecer ENI, especialmente personas con
edad avanzada. Kyaw y cols. demostraron que la inci-
dencia de ENI en adultos mayores con y sin EPOC fue
de 233.4/100,000 personas y 71.2/100,000 personas, res-
pectivamente (Grdfico 3).(4) Las causas infeccciosas de
exacerbacion de la EPOC corresponden al 60-80% de
los casos. De ellas, H.influenzae, Moraxella catarhallis y
S.pneumoniae son los agentes etiologicos mas frecuentes.

(4)

Las infecciones respiratorias tienen una impor-
tante relacion con el asma y pueden provocar incremen-
to de los sintomas y exacerbaciones en estos pacientes.
Diversos estudios epidemioldgicos han demostrado que
los microorganismos relacionados con estos eventos
son virus respiratorios, pero también bacterias como el
S.pneumoniae.(40) Juhny cols.(40) realizaron un estudio
retrospectivo que incluyo 174 pacientes con enfermedad
neumococcica grave y demostraron que la presencia de
asma se asocio a un riesgo incrementado 2.4 veces de pa-
decer este tipo de infecciones (95%IC:0.9-6.6; p=0.09).
Nuorti y cols.(41) demostraron en un estudio de casos y
controles (>200 pacientes) que la incidencia de ENI se
asoci6 significativamente con el tabaquismo tanto activo
como pasivo (OR 4.1; 95%IC: 2.4 -7.3 y OR 2.5; 95%IC:
1.2 -5.1, respectivamente).(41) Un dato clinicamente re-
levante de este estudio es que la incidencia de ENI entre
personas no-fumadoras y ex-fumadoras mostr6 diferen-
cias no significativas luego de >10 afios de la cesacion
tabaquica (reduccion de incidencia de 14%/afio0).(41) En
este sentido, Grau y cols.(42) evidenciaron que 30% de
los pacientes con ENI (220/745) no presentaron co-mor-
bilidades. Estos sujetos fueron frecuentemente tabaquis-
tas (56%) y abusadores de alcohol.(42)

Un total de 1336 pacientes con NAC confirmada
fueron comparados con sujetos controles por Almirall y
cols.(43) en Espana. El tabaquismo, el asma, la bronqui-
tis cronica, la necesidad de oxigenoterapia y/o de uso de
inhaladores, la convivencia con nifios y los cambios fre-
cuentes de temperatura en el ambiente laboral, fueron fac-
tores de riesgo significativamente asociados con NAC.(1)
Asimismo, haber recibido la vacunacion antigripal y AN
y la consulta odontoldégica durante el ultimo afio fueron
factores protectivos.(43) En este punto, interesantemente,
Pearson y cols.(44) determinaron que la prevalencia de
vacunacion antigripal y AN fue significativamente menor
en personas fumadoras y ex fumadoras en comparacion
con sujetos no fumadores.(44)

Enfermedad Renal Cronica

Los pacientes con enfermedad renal crénica
(ERC) poseen un alto riesgo de sufrir complicaciones in-
fecciosas, de forma similar a los pacientes con otros tipos
de defectos inmunoloégicos adquiridos o aquellos que re-
ciben tratamientos inmunosupresores. En efecto, las en-
fermedades cardiovasculares e infecciosas siguen siendo
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las causas de muerte mas frecuentes en este grupo de en-
fermos.(45)

El déficit inmunitario secundario a la uremia
es multifactorial y estd influenciado por la intoxicacion
urémica per se, por alteracion del metabolismo renal de
proteinas inmunologicamente activas y por los efectos es-
pecificos vinculados con terapia de reemplazo renal (dia-
lisis).(45)

James y cols.(46) estudiaron la incidencia y el
impacto clinico de la NAC una cohorte poblacional de
mas de 35,000 personas con una tasa estimada de filtra-
do glomerular (TeFG) menor a 60 mL/min/1.73m2 no
sometidas a dialisis (Calgary, Canada).(46) La hospitali-
zacion por NAC fue mas significativamente mayor en los
pacientes afiosos, con una incidencia de 1.06 hospitali-
zaciones/ 1,000 personas-afio en los mas jovenes (18-54
afios) y de 25.35 hospitalizaciones/1,000 personas-afio en
las personas afiosas (>75 afios), con una TeFG de 104
mL/min/1.73 m2.(46)

Los efectos de la sobre la prevalencia de hospitali-
zacion por NAC fue significativamente modificado por la
edad.. Para participantes con TeFG >105 mL/min/1.73
m?2, las tasas se incrementaron de rates 4.68 hospitaliza-
ciones/1,000 personas-aiio en individuos de 18-54 afios a
79.79 hospitalizaciones/1,000 personas-afio en aquellos
>75 afios (P <0.001).(James) Las tasas para participantes
con TeFG <30 mL/min/1.73 m2 fueron de 40.55 hospita-
lizaciones/1,000 personas-afos en individuos de 18 a 54
afios y de 100.53 hospitalizations/1,000 personas-afios
en el grupo de >75 afios (P <0.001).(46)

Luego de ajustar el grupo de 18-54 afios por edad,
sexo, nivel socio-econdémico, etnia, y co-morbilidades,
el riesgo de hospitalizacion comparado con aquellos con
una TeFG de 60 to 104 mL/min/1.73 m2, fue 3 veces ma-
yor en aquellos con una TeFG de 45 to 59 mL/min/1.73
m2y 15 veces mayor en los individuos con una TeFG <30
mL/min/1.73 m2.(46)

El riesgo de hospitalizacion para participantes de
55-64 afios se incrementa 5 veces en aquellos individuos
con una TeFG <30 mL/min/1.73 m2; mientras que en los
estratos mas afiosos (65-74 y >75 afios) el riesgo se incre-
menta modestamente con las sucesivas disminuciones de
la TeFG, sugiriendo la significativa influencia de la edad
en este grupo, mas alla de la presencia o no de la co-mor-
bilidad.(46)

La mortalidad dentro de los 30 dias de la h
talizacion fue de 1.15 muertes/1,000 personas-afios
grupo 18-64 anos and 21.57 muertes/1,000 pers

aquellos con bajas
yendo programas



implementados en este grupo de pacientes de alto riesgo
Enfermedades Onco-Hematolégicas

Ciertos subgrupos de pacientes con enfermeda-
des onco-hematoldgicas han demostrado ser especialmente
vulnerables a las infecciones neumococcicas, incluyendo
pacientes con enfermedad de Hodgkin, mieloma multiple
y esplenectomizados.(47) Los pacientes transplantados de
médula 6sea (TMO) y aquellos que desarrollan enfermedad
cronica de injerto contra huésped, también tienen un riesgo
aumentado para este tipo de infecciones.(48, 49)

Garcia Vidal y cols. han publicado un estudio
prospectivo sobre la clinica y la epidemiologia de la en-
fermedad neumocdccica en pacientes con cancer (60.3 %
con enfermedad hematologica y 39.7% con tumores soli-
dos).(50) Se documentaron 971 bacteriemias de las cua-
les 6.5% fueron por S.preumoniae, siendo este el segundo
agente etiologico entre los Gram-positivos y el quinto en el
analisis global (Gram-positivos+Gram-negativos).(50) En
la mayoria de los pacientes, la bacteriemia por neumococo
fue asociada a los cuidados de la salud (61.9%); en 33% de
los casos tuvo origen en la comunidad (asociadas a NAC)
y el 4.8% restante fueron de origen nosocomial.(50) Todos
los aislamientos de S.pneumoniae fueron sensibles a la pe-
nicilina, sin embargo, la resistencia a ceftazidima fue del
43%. Este dato es relevante ya que la mayoria de las guias
para el tratamiento antibidtico empirico de la neutropenia
febril incluyen la monoterapia con ceftazidima como una
de las opciones en pacientes con neutropenia de alto riesgo
secundarias a cancer.(50)

La mortalidad precoz (dentro de las primeras 24 hs)
fue 4,8% y la mortalidad global (dentro de los 30 dias) fue
14.3%. No hubo diferencias significativas en la mortalidad
precoz ni global entre las bacteriemias por S.pneumoniae 'y
otros microorganismos.(50)

Adicionalmente, en este estudio se demostrd que
los serotipos de neumococo documentados con mayor fre-
cuencia fueron el 19Ay el 14. Varios autores han demostra-

on a los autolo-
ida en pacientes
termedad hema-
gportados por estos
a. La enfermedad

empiema u otra localizaciéon neumococcica extra-pulmo-
nar. Los pacientes que estaban recibiendo tratamiento con
corticoides y aquellos que padecian linfoma presentaron un
riesgo aumentado de neumonia bacteriémica.(51)

Bisharat y cols.(52) publicaron una revision de 30
afios de la literatura inglesa (1966-96) en relacion al riesgo
de infeccion y muerte post- esplenectomia.(44) Sobre un
total de 19,680 esplenectomias seguidas a 7 afios, la inci-
dencia global de infeccion fue 3.2% con una mortalidad de
1.4%.(52) Cuando se estratificaron los pacientes respecto
de la causa de esplenectomia, la incidencia de infeccion fue
mayor entre los pacientes con talasemia mayor (8.2%) y
anemia de células vellosas (7.3%) en quienes se observo
una mortalidad también mayor a la media global (5.1% y
4.8%, respectivamente). La menor incidencia de infeccion
fue observada en los pacientes esplenectomizados debido a
purpura trombocitopénica idiopatica (2.1%) y a traumatis-
mo (2.3%).(52) S.pneumoniae fue el agente etioldgico de
la mayoria de las infecciones (66%).(52)

Enfermedades Inflamatoria Intestinal

La enfermedad inflamatoria intestinal (EII) se
asocia con condiciones que pueden predisponer a las in-
fecciones, tales como la falta de una respuesta inmune
innata apropiada, la desnutricion, multiples cirugias y tra-
tamientos con drogas inmunosupresoras y medicamentos
biologicos.(53)

La NAC es una de la infecciones mas frecuente-
mente reportadas en los estudios clinicos de EIIl.(54) La
incidencia anual de NAC reportada en este grupo de pa-
cientes es de 138/10,000 comparada con 76/10,000 de la
cohorte sin EIl (HR 1.82, 95%IC:1.75-1.88).(54) El ries-
go es mayor en los pacientes con enfermedad de Crohn
(HR 1.71, 95%IC: 1.62- 1.80) respecto de aquellos con
colitis ulcerosa (HR 1.41, 95%IC: 1.34- 1.48).(54) El uso
de corticosteroides o narcoticos se asocia con un riesgo
~2 veces mayor de NAC en los pacientes con EIL.(55) De
hecho; un paciente con EII se considera que esta inmuno-
comprometido cuando se retne alguno de los siguientes
criterios: en primer lugar, tratamiento con corticosteroi-
des en dosis >20 mg de prednisona por mas de dos se-
manas, tratamiento con inmunomoduladores (azatioprina,
mercaptopurina y o metotrexato), inhibidores de la calci-
neurina (ciclosporina, tacrolimus) o el factor de necrosis
antitumoral (TNF) (infliximab, adalimumab y otros).(55)
Asimismo, el uso de inhibidores de la bomba de protones
se asocia con un leve aumento del riesgo de NAC en pa-
cientes con EIL(55)

VACUNACION ANTINEUMOCOCCICA
En la actualidad contamos con dos tipos de va-

cunas antineumococicas: las vacunas polisacaridas y las
vacunas conjugadas .
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-Vacuna polisacarida 23-valente

Desde principios de 1980, la vacuna polisacari-
da 23-valente (PPSV23) esta disponible en el mercado.
Contiene antigenos polisacaridos capsulares purificados
de 23 serotipos de S.pneumoniae (1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F,
8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F,
20, 22F, 23F, 33F), De acuerdo a las recomendaciones
del ACIP (Comité Asesor de Practicas en Inmunizacio-
nes, dependiente del Centro de Control de Enfermedades
[CDC; EEUU]) PPSV23 esta indicada para prevencion de
la ENI entre todos los adultos > 65 afios, y personas con
co-morbilidades y factores de riesgo (incluyendo enfer-
medad cardiovascular, respiratoria y renal cronica, diabe-
tes, tabaquismo, € inmunosupresion entre otras ) a partir
de los 2 afos de edad.(56)

Sin embargo, la evidencia respecto del rol de
PPSV23 en la prevencion de enfermedad neumocodccica
es controvertida. La falta de consistencia entre los resulta-
dos reportados por los estudios observacionales y los en-
sayos clinicos randomizados (ECR) es una de las causas
principales de la controversia en este sentido. A pesar de
los multiples estudios realizados por casi 30 afios con la
vacuna polisacarida, los resultados difieren si se considera
la metodologia utilizada.

Una revision sistematica de la base de datos
Cochrane sobre la efectividad de PPVS23 incluy6 15 ECR
(n=48,656 adultos) y 7 estudios no-randomizados (ENR)
(n = 62,294 adultos).(57) Es importante aclarar que todos
estos estudios se realizaron en en paises Europeos y foca-
lizaron en vacunas con menos serotipos (PPVS3, PPVS12,

PPVS13, PPVS14, y PPVS17). En los ECR la eficacia de
la vacuna fue 74% (95%IC: 56-85) para prevencion de
ENI ), mientras que para NAC de toda causa fue 29%
(95%IC:3-48). Dos detalles importantes relacionados con
este estudio es que la heterogenicidad de la muestra no
permite ser conclusivo y, ademasno se observo impacto
de la vacunacion sobre la mortalidad.(57) Una debilidad
mayor de estos hallazgos es que los pacientes en que se
observaron los efectos benéficos de PPVS23 fueron jove-
nes sanos; mientras que los datos de individuos >50 afios,
con factores de riesgo y/o co-morbilidades son escasos y
en su mayoria desfavorables (-56% [95%IC: -6.94 — 65] y
3% [95%IC: -1.46 — 35] de efectividad para ENI y NAC
de toda causa en este grupo). Respecto de los ECR el ran-
go de eficacia de PPV23 fue de 26-70% en adultos sanos
y 52% en sujetos no inmunocomprometidos con enferme-
dades crénicas.(57)

Huss y cols.(58) condujeron una revision siste-
matica y meta-analisis de ensayos clinicos de eficacia de
vacuna polisacarida considerando la calidad metodologi-
ca de los mismos. Se incluyeron 22 ensayos clinicos de
los cuales, en 13 (59%) se incluyeron pacientes afiosos y/
o0 adultos con enfermedades cronicas y/o historia de NAC
y en 8 (36%) se utilizo la vacuna PPSV23. Considerando
todos los ECR, el RR para presunta NAC neumocdccica
y NAC de toda causa fue de 0.64 (95%IC:0.43-0.96) y
0.73 (95%IC:0.56-0.94) respectivamente, con un nivel
significativo de heterogenicidad entre los estudios anali-
zados.(58) En el mismo sentido, el RR para mortalidad de
toda causa fue 0.97 (95%IC:0.87-1.09), con una mode-
rada heterogenicidad entre estudios. Sin embargo, cuan-

Tabla 3-Vacuna Anti-neumocéccica Polisacarica: Efectividad (Meta-analisis)

Referencia ENI Neumonia neumocoéccica
| sin FR con FR sin FR con FR |
73% 42% -15%
Ref.1 (OR0.27, ND (OR0.58, (OR1.15,
[0.13-0.49]) [0.47-0.72]) [0.36-3.74])
71% 42%
Ref 2 ND (OR0.29, (OR0.27,
ND [0.20-0.42]) [0.18-1.00])
63% 19% -27%
Ref. 3 (OR0.37, ND (OR0.81, (OR1.27,
[0.07-1.91]) [0.49-1.33]) [0.65-2.49])
65% 20% 16% -20%
Ref 4 (OR 035 (OR 0.80, (OR0.84, (OR 1.20,
[0.08_1'. 49’]) [0.22-2.88]) [0.47-1.50]) [0.75-1.92])
) -3%
Ref. 5 49% (OR 1.03,[0.86-1.25])
(OR0.51,[0.21-1.23])
-4%
Ref.6 ND (OR 1.04,[0.78-1.38])

ENI=enfermedad neumocdccica invasiva; FR=factores de riesgo para enfermedad neumocdccica

1-Hutchison B, et al. Can Fam Physician 1999; 45: 2381-93;
2-Cornu G, et al. Vaccine 2001; 19: 4780-90.

3-Watson L, et al.Vaccine 2002,20: 2166-73;

4-Melegaro A, et al.Eur J Epidemiol 2004, 19:353-63.
5-Conaty S, et al.Vaccine 2004; 22; 3214-24;

6-Huss A, et al.Can Med Assoc J 2009; 180: 48-58
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La eficacia de la vacuna polisacarida eficacia entre los subgrupos de adultos con enferme-
dades crénicas es escasa en comparacion con la alcanzada en adultos sanos. Este efecto
I resulta ser paradéjico dado que los grupos de mayor riesgo de ENI en el adulto mayor son

| los pacientes con patologias concomitantes y factores de riesgo.

I Ni los estudios clinicos experimentales, ni los estudios epidemiolégicos observacionales

lsustentan la eficacia de la vacuna polisacarida en la prevencion de la neumonia neumocéc-
cica no bacteriémicas.

do fueron considerados soélo los estudios con alta calidad
metodologica (ECR), los autores evidenciaron un escaso
efecto protectivo de la PPSV23 (RR 1.20, 95%IC:0.75—
1.92 para presunta NAC neumocodccica y 1.19, 95%IC
0.95-1.49 para NAC de toda causa). Resultados similares
fueron observados cuando fueron analizados por separado
los estudios que incluyeron pacientes afiosos y/o adultos
con enfermedades cronicas y/o historia de NAC (RR 1.04,
95%IC:0.78-1.38, para presunta NAC neumococcica;
0.89, 95% 1C:0.69—1.14, para NAC de toda causa; y 1.00,
95%IC 0.87—1.14 para mortalidad de toda causa).(58)

Existen varios factores que contribuyen a la di-
ficultad para evaluar la eficacia de esta vacuna a partir
de la evidencia cientifica publicada: (i) la baja frecuencia
del resultado clinico mas frecuentemente medido (ENI),
(i1) la falta de precision y criterios diagnosticos uniformes
para NAC (heterogenicidad diagndstica), (iii) la variabi-
lidad de la eficacia vacunal en relacion a la edad, factores
de riesgo y co-morbilidades asociadas un mayor riesgo de
desarrollar la enfermedad neumocoécica (heterogenicidad
poblacional) y, (iv) la mayoria de los estudios son euro-
peos y norteamericanos.

En sintesis, los meta-analisis sobre efectividad
de vacuna polisacarida demuestran en general (7Tabla 3):
i-aceptable efecto protecctivo contra ENI en el adulto
mayor SIN factores de riesgo, ii-escasa proteccion contra
ENI en el adulto mayor CON factores de riesgo, iii-efica-
cia demostrada en NAC neumococcica no bacteriémica

-Respuesta inmune a las vacunas polisacdridas

ug€ltiados eh la vacuna
lencias muy repe-
: ofifos linfocitos
ste tipo de respuesta
e caracteriza por

"Los polisacarid8

meno se conoce como hiporrespuesta y es caracteristicos
de las re-vacunaciones con este tipo de vacunas.(61) La
implicacia clinica de la hiporrespuesta en vacuna AN po-
lisacarida no ha sido establecida.(59, 60)

El marcador subrrogado de eficacia en vacunas
es la medicion de anticuerpos la cual puede realizarse de
dos maneras: i-medicion de los niveles “cuantitativos” de
anticuerpos (eg. ELISA), y ii-medicion de la actividad
opsonofagocitica de los anticuerpos (niveles OPA [opso-
nophagocytosis assay]), lo que constituye uno de los prin-
cipales mecanismos de defensa del organismo frente al
neumococo. A continuacion se resumen los hallazgos de
dos estudios que incluyeron pacientes afiosos con factores
de riesgo determinaron los niveles cuantitativos y cualita-
tivos (OPA) inducidos por la vacuna PPV23.

e La vacunacion con PPV23 en adultos >65 afos
muestra menor eficacia protectora. La eficacia de
la vacuna frente a ENI se ve reducida con la edad
en forma significativa.(62)

La primovacunacion con PPV23 en adultos >60

aflos muestra respuestas mas bajas en sujetos

afiosos y con un nimero mayor de co-morbilida-
des.(63)

-Vacuna conjugada 13 valente

La vacuna PCV13 (Prevenar 13®, Pfizer) es la
sucesora de la PCV7 (Prevenar®, Pfizer). La PCV13 con-
tiene 13 serotipos de polisacaridos capsulares neumococci-
cos; que, al igual que en PCV7, se encuentran conjugados
individualmente con la proteina diftérica transportadora
CRM197 lo cual le confiere a esta vacuna (a diferencia de
la PPVS23) la posibilidad de generar una respuesta inmu-
ne Tdependiente con induccion de memoria inmunologi-
ca (Tabla 4). Ademas de los serotipos 4, 6B, 9V, 14, 18C,
19F y 23F incluidos en la PCV7, PCV 13 también incluye
los serotipos 1, 3, 5, 6A, 7F y 19A.

La conjugacion del polisacarido plano con la pro-
teina trasportadora CRM 197 permite que el complejo sea
reconocido como un antigeno proteico y,. de ese modo, in-
ducir la mencionada respuesta T-dependiente (activacion
total del linfocito B) que se caracteriza por: i-altos niveles
de conmutacion (“switch”) isotipica; ii-produccionn ele-
vada de anticuerpos de alta afinidad (IgG e IgA); iii-ex-
pansion clonal del pool de linfocitos B; iv-generacion de
linfocitos B de memoria; y v-impacto en la inmunidad de
mucosas (IgA); lo que se traduce en reduccion de la porta-
cion nasofaringea (“efecto rebario” positivo).(59, 60)
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Tabla 4-Diferencias entre PPV23 y PCV13

Propiedad

Efectiva en niflos

Genera inmunidad de memoria
Efecto booster

Reduce la portacion NF
Hiporrespuesta a dosis repetida

PPV23 PCV13
No Si
No Si
No Si
No Si
Si No

Modificado de Harrison LH. Clin Microbiol Rev 2006;19:142-164.

La vacuna antineumocdccica conjugada 7-valen-
te (PCV7) ha tenido un alto impacto en aquellos paises en
donde ha sido licenciada. Su uso rutinario de la vacuna
PCV7 en los lactantes y nifios de corta edad resultd en
una reduccion significativa de otitis media, NAC y ENI
producida por los serotipos vacunales.(64-67). Unos de
los resultados mas sorprendentes obtenido a partir de la
inmunizacion pediatrica con PCV7 lo constituye el efecto
indirecto observado en la poblacion adulta no vacunada
a partir de la reduccion de la portacion nasofaringea en
nifios (el ya mencionado “efecto rebafio”). Dentro de los 3
afios de introduccion de la vacuna el Centers for Disease
Control and Prevention (CDC; Atlanta, EEUU) ha repor-
tado una reduccidn significativa de la incidencia de ENI
en pacientes adultos, sugiriendo que se previenen 2 casos
en adultos por cada nifio vacunado.(68) Pilishvili y cols.
han publicado recientemente que la incidencia de de ENI
global y la producida por los serotipos contenidos en la
PCV7 decrecid para todos los grupos etarios en un 45% y
94%, respectivamente.(69)

Sin embargo, incluso después de los efectos indi-
rectos de la vacunacion pediatrica, la incidencia de ENI
producida por los serotipos incluidos en la vacuna PCV7
se mantuvo elevada en las personas infectadas por el HIV
de 18-64 afios (64/100.000 personas).(84) Por otra parte,
en EEUU, solo el 50% de los casos de ENI en adultos
inmunocomprometidos en 2010 fueron causados por los
serotipos incluidos en la vacuna PCV13; otro 21% fueron
causadas por los serotipos contenidos en s6lo PPSV23
(CDC, datos no publicados, 2011).

PCV13 ha sido aprobada en mas de 70 paises
para la inmunizacion activa para la prevencion de la
NACy la ENI en adultos de >50 afios de edad causada
por S.pneumoniae serotipos 1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V,
14, 18C, 19A, 19F y 23F -Agencia Regulatoria Europea
de Medicamentos (EMA) (Octubre 2011); Food and Drug
Administration (FDA) (Diciembre 2011); Administracion
Nacional de Alimentos, Medicamentos y Tecnologia Mé-
dica (ANMAT) (Enero 2012)-.

La aprobacion de PCV13 se fundamento en los
resultados obtenido en dos estudios aleatorizados y multi-
céntricos de inmunogenicidad realizados en EEUU y Eu-
ropa. En estos ensayos clinicos se incluyeron individuos
adultos sanos y adultos inmunocompetentes (>50 afios)
con afecciones subyacentes estables, y distintos factores
de riesgo para infeccion neumocdcica los cuales recibie-
ron una sola dosis de PCV13 o PPSV23. La unidad de
medida utilizada fueron los titulos geométricos medios
(TGM) de anticuerpos con actividad opsono-fagocitica
(OPA) determinados por la técnica de ELISA para cada
serotpo al mes de haber recibido la vacuna.

En grupo de adultos de 60-64 afios y >70 afos,
PCVI13 indujo una respuesta inmune con TGM/OPA
comparables o superiores a las respuesta provocadas
por PPSV23 (Tabla 3).(8) Los TGM/OPA inducidos por
PCV13 en adultos de 50-59 afos fueron comparables para
los 13 serotipos con aquellos generados por la administra-
cion de PCV13 en adultos de 60-64 anos (Tabla 5) (71).
Finalmente, en los estudios de administracion secuencial,
los individuos que recibieron PPSV23 como dosis inicial

Tabla 5-Resultados de los Estudios de Inmunogenicidad PCV13 vs PPVS23

Pacientes 60-64 afnos no vacunados previamente con PPSV23 (PCV13 vs PPSV23)

TGM/OPA generados por PCV13 en relacién a PPV23
* no inferiores en 12 serotipos en comun.
« superiores en 8 de los 12 serotipos en comun

Pacientes no vacunados previamente con PPSV23 (50-59 arios vs 60-64 arios, PCV13 ambos grupos)
TGM/OPA generados por PCV13 en el grupo 50-59 afios en relacion al grupo 60-64 afos

*no inferiores en 13 serotipos en comun.
« superiores en 8 de los 13 serotipos en comun

Pacientes >70 afos vacunados previamente con PPSV23 (>5aros) (PCV13 vs PPSV23)

TGM/OPA generados por PCV13 en relacién a PPV23
- no inferiores en 12 serotipos en comun.
* superiores en 10 de los 12 serotipos en comun

Pacientes 60 a 64 aiios no vacunados con PPSV23 (PPSV23 seguido de PCV13 un ario despué

TGM/OPA generados por PPSV23—PCV13 en relacién a PCV13
* TGM/OPA generados por PPSV23—PCV13 fueron inferiores a los inducidos por PCV13

PCV13=vacuna conjugada 13-valente
PPVS23=vacuna polisacdrida 23 valente

TGM/OPA=titulos geométricos medios de anticuerpos con actividad opsonofagocitica
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I Los estudios demostraron que para los 12 serotipos comunes, PCV13 indujo niveles de I
anticuerpos comparables o superiores que aquellos inducidos por PPSV23

del estudio tuvieron menores TGM/OPA a la subsiguiente
administracion de una dosis de PCV13 1 afio mas tarde
que los que habian recibido PCV13 como la dosis ini-
cial.(71) Los datos sobre la inmunogenicidad de PCV13
en adultos inmunocomprometidos no estan disponibles.
Los estudios demostraron que para los 12 serotipos comu-
nes, PCV13 indujo niveles de anticuerpos comparables o
superiores que aquellos inducidos por PPSV23.

El ACIP (Advisory Committee on Immuniza-
tion Practices) recomienda para los adultos de >19 anos
inmunocomprometidos, asplenia funcional o anatéomica,
fistula de liquido cefalorraquideo o implantes cocleares,
y que no han recibido previamente PCV13 o PPSV23,
administrar una dosis de PCV13 seguida de una dosis
de PPSV23 8 semanas después con el fin de ampliar la
cobertura de serotipos. Una segunda dosis se recomienda
PPSV23, 5 afios después de la primera dosis es recomen-
dada en este grupo de individuos de alto riesgo.(72).

La Tabla 6 resume las indicaciones de vacunacion
AN de acuerdo al Consenso de Vacunacion en al Pacien-
te Adulto de la Asociacion Panamericana de Infectologia
(API).

El perfil seguridad de PCV13 se evalué en
aproximadamente 6.000 adultos >50 afios no vacunados
y vacunados previamente con PPSV23.La incidencia ge-
neral de eventos adversos graves reportados dentro de pri-
mer mes de la dosis inicial fue <2% para ambas vacunas,
sin diferencias significativas entre los dos grupos. Las re-

acciones adversas notificadas con PCV13 fueron: dolor,
enrojecimiento e hinchazoén en el sitio de la inyeccion,
limitacion del movimiento del brazo inyectado, fatiga, y
cefalea.(71)

-Vacunacion Antineumocdoccica y el Especialista en Me-
dicina Interna

El paciente con co-morbilidades y/o factores de
riesgo para enfermedad neumococcica es asistido, en ge-
neral, por varios especialistas.(73) En un estudio sobre
casi 3000 sujetos >65afios en un hospital general de me-
diana complejidad, se determin6 que la media de especia-
listas vistados por estos pacientes durante el tltimo afio
fue de 4.5.(Curcio y cols. datos propios no publicados) El
especialista en medicina interna concentra, en muchos de
los casos, este grupo heterogéneo de pacientes. Tenien-
do en cuenta el rol de determinadas enfermedades en la
ENI y la NAC, ya sea como co-morbilidad primaria y/o
como “multiplicadora” de otras condiciones subyacentes
(enfermedad cardiovascular DBT, DBT y enfermedad re-
nal, enfermedad inmunologica y tratamientos inmunosu-
presores, entre otras), es necesario la invalorable tarea de
los médicos internos asi como de su interaccion sinérgica
con los diferentes profesionales con el fin de aumentar
las tasas de vacunacion anti-neumococcica. Las encues-
tas entre adultos >50 afios arrojan como resultado que las
personas no reciben vacunas porque no saben que deben

Tabla 6-Recomendaciones de Vacunacion Anti-neumocdccica en el Paciente Adulto
(Asociacion Panamericana de Infectologia [API]; 2012)

Cualquier adulto que desee evitar las enfermedades neumocadcicas puede vacunarse.

epaticas crénicas
ome nefrético.
éticos o solidos.

ion contra el neumococo es especialmente indicada en adultos de cualquier edad condiciones de riesgo:

sonas que viven con HIV y aquellas que reciben tratamiento inmunosupresor.

inmunizacion de los adultos mayores y los inmunosuprimidos
onsidere apropiada la utilizacion de ambas, para evitar el fenomeno
cido por PPSV23, la vacuna AN conjugada debe aplicarse primero.

s adultos de =19 afos inmunocomprometidos, asplenia .:
la de liquido cefalorraquideo o implantes cocleares, y que

te PCV13 o PPSV23. Administrar una dosis de PCV13 segui- I

PSV23 8 semanas después con el fin de ampliar la cobertura de 1

serotipos. i

o
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-Vacunacion en el Paciente Adulto: Rol Central de la
Interaccion Médico-Paciente

Actitud frente a la Vacunacion

Paciente Médico Tasa de Vacunacién

Positiva Positiva 90%
Negativa/Indiferente Positiva 70%
Positiva Negativa/Indiferente 8%

Centers for Disease Control and Prevention (CDC).MMWR Morb Mortal Wkly Rep. 1988;37:657-661

Bovier, et al. Vaccine 2001; 19:4760-4767

Zimmerman, et al. Vaccine. 2003 Mar 28;21:1510-7

ser inmunizados (74), sin embargo, la mayoria indicaron
que era altamente probable que sigan las recomendacio-
nes de su médico sobre la inmunizacion, lo cual pone el
foco en el rol del médico en este punto particular como
piedra angular para incrementar las tasas de vacunacion
en la poblacion. En cierta medida; su posicion frente a
la indicacion es clave y su compromiso indelegable; so-
bre todo en nuestra region (Latinoamérica), donde el pa-
ciente reconoce, valora y demanda liderazgo del profe-
sional al que le confia uno de sus bienes mas preciados:
la salud. En términos de la relacion médico-paciente y la
vacunacion varios estudios han demostrado que; cuando
el paciente tiene una actitud positiva ante la misma (se
quiere vacunar) y el médico lo acompafia en este sentido
(quiere vacunar al paciente), el porcentaje de pacientes
inmunizados efectivamente es muy alto (~90%). Cuando
el paciente tiene una actitud negativa o indiferente hacia
la vacunacion pero el médico mantiene la actitud positi-
va hacia la misma; el porcentaje de vacunacion se reduce
pero mantiene cifras aceptables (~70%). Cuando sucede
lo contrario, es decir, el paciente es que tiene una actitud
positiva hacia la inmunizacion, pero el médico no; ya sea
por desconocimiento u alguna otra razén, menos del 10%
de los pacientes son inmunizados (7abla 7). Estos resul-
tados demuestran que el médico es la piedra angular en el
proceso de vacunacion ya que es la persona que, mediante
su consejo; cientificamente fundamentado, puede derribar
la mayoria de las barreras del paciente en relacion a la
vacunacion (pre-conceptos y miedos).(75,76).

Claves

+La NAC es una de las principales causas de morbi-mortalidad en todo el mundo en sujetos adultos; especialmente aquellos con
factores de riesgo que incrementan la posibilidad de infeccion por S.pneumoniae el principal agente etiolégico de esta patologia.
« Estan bien establecidas las co-morbilidades y factores de riesgo que ofician como condiciones subyacentes que con mayor
frecuencia se asocian a NAC. Esto condiciona un mayor porcentaje de complicaciones e incremento de la mortalidad.

+ La utilizacion de PPSV23 ha mostrado resultados controversiales en la prevencién de NAC. Su eficacia en la prevencion de ENI en
pacientes aflosos y/o inmunocomprometidos es baja o nula, probablemente en relacién a la generacién de una respuesta inmune

T-independiente, con escasa memoria inmunoldgica.

+La PCV13 presenta una formulacion innovadora basada en la conjugacion del polisacarido capsular a una proteina transportadora
lo que determina una respuesta inmune T-dependiente con generacién de anticuerpos de alta afinidad y memoria inmunoldgica.
De hecho, los ensayos clinicos han demostrado que PCV13 induce una respuesta inmune superior a PPSV23 a nivel cuantitativo

+ En todos los ensayos clinicos, PCV13 presento un perfil de seguridad comparable con PPSV23.

+ En base a los criterios de inmunogenicidad y los pardmetros de seguridad PCV13 ha sido aprobada para su utilizacion en pacientes

>50 anos.

+ EI ACIP recomienda para los adultos de ?19 aflos con condiciones de inmunosupresién administrar una dosis de PCV13 seguida de
una dosis de PPSV23 8 semanas después con el fin de ampliar la cobertura de serotipos. Una segunda dosis de PPSV23, 5 afnos
después de la primera dosis es recomendada en este grupo de alto riesgo

+ La recomendacién médica es la clave para optimizar las cifras de vacunacién an pacientes adultos

12 // PDA Newsletter
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