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Resumen

La neumonia adquirida en la comunidad (NAC) es
responsable de una importante morbimortalidad a ni-
vel global. De la vigilancia epidemioldgica surge que el
Streptococcus pneumoniae continta siendo el agente etio-
légico mas frecuente y la primera causa de mortalidad.
Sin embargo, con el advenimiento de nuevas técnicas
diagnosticas cobr6 jerarquia la etiologia viral. La radio-
grafia de térax se considera mandatoria para confirmar
el diagnéstico y establecer la extension. Las pruebas mi-
crobiolégicas, de antigenos, moleculares, biomarcadores
y exdmenes de portacién tienen indicaciones precisas
y un rol para reconsiderar los tratamientos empiricos.
Las escalas de gravedad son de utilidad para definir
el sitio de cuidado y las mds validadas como modelos
de pronoéstico son PSI y CURB-65. Cuando corresponde
tratamiento antibacteriano, son de eleccién las aminope-
nicilinas + inhibidor de betalactamasas, con agregado de
macroélido en las formas graves. Pseudomonas y Staphylo-
coccus aureus meticilino resistente deben considerarse
fundamentalmente con el antecedente de infeccién/
colonizacién previa o enfermedad pulmonar estructural
grave. Las pautas acortadas han obtenido sostén en la
literatura y se sugiere, lograda la estabilidad clinica, 3-5
dias en las NAC de manejo ambulatorio/sala general, y
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S5 a 7 dias para las que requieren cuidados intensivos. El
rol de los corticoides en la reduccién de la mortalidad
se ha establecido en las formas graves. El beneficio de
los inhibidores de neuraminidasa para influenza es de
poca certeza y relativamente marginal. Los tratamientos
que han impactado en la disminucién de la mortalidad
por COVID-19 grave-critico son los corticoides, los blo-
queadores del receptor de IL-6 y baricitinib.

Palabras clave: neumonia adquirida en la comunidad,
Streptococcus pneumoniae, virus, servicios de laboratorio

clinico, tratamiento farmacolégico, vacunacién

Abstract
Management of community-acquired pneumonia in

adults

Community-acquired pneumonia (CAP) is respon-
sible for substantial morbidity and mortality worldwide.
Epidemiological surveillance indicates that Streptococcus
pneumoniae remains the most frequent etiological agent
and the leading cause of mortality. However, with the
advent of new diagnostic techniques, viral etiology has
gained priority. Chest X-ray is considered mandatory
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to confirm the diagnosis and establish the spread. Mi-
crobiological, antigen, molecular, biomarker, and car-
riage tests have specific indications and a role to play
in reconsidering empirical treatments. Severity scales
are useful for defining the site of care, and the most
validated prognostic models are PSI and CURB-65. When
antibacterial treatment is appropriate, aminopenicillins
+ beta-lactamase inhibitors are the preferred treatment,
with the addition of a macrolide in severe cases. Pseu-
domonas and methicillin-resistant Staphylococcus aureus
should be considered primarily in patients with a history
of prior infection/colonization or severe structural lung
disease. Shortened courses have gained support in the
literature, and once clinical stability is achieved, it is
suggested that treatment be continued for 3-5 days for
CAP managed in an outpatient/general ward setting, and
5-7 days for CAP requiring intensive care. The role of cor-
ticosteroids in reducing mortality has been documented
in severe forms. The benefit of neuraminidase inhibitors
for influenza is of low certainty and relatively marginal.
Treatments that have had an impact on reducing mor-
tality from severe-critical COVID-19 are corticosteroids,
IL-6 receptor blockers, and baricitinib.

Key words: community-acquired pneumonia, Strep-
tococcus pneumoniae, virus, clinical laboratory services,
drug therapy, vaccination
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La neumonia adquirida en la comunidad es
una causa importante de morbimortalidad
a nivel global. Streptococcus pneumoniae
es uno de los patdégenos principales. La
categorizacion del sitio de cuidado y el
tratamiento antibacteriano apropiado son
clave en la evoluciéon y en la preservacion
de recursos en contexto de resistencia a
antimicrobianos.
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Cobran jerarquia las etiologias virales y su
diagnéstico impacta en la reduccion del
consumo de antibiéticos. Son de eleccién
las aminopenicilinas + inhibidor de beta-
lactamasas, con eventual agregado de ma-
crélido. Se privilegian las pautas acortadas
y por via oral del tratamiento antimicro-
biano. Los corticoides tienen un rol en las
formas graves.
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Las infecciones respiratorias agudas bajas
(IRAB) son un importante contribuyente mun-
dial a la morbilidad y la mortalidad. Actualmen-
te existen mas datos respecto de la frecuencia
de la etiologia viral.

La neumonia adquirida en la comunidad
(NAC), representa una de las entidades mas aso-
ciadas a la prescripcién de antibiéticos. Aunque
su uso impacta en la evolucién, se reporta una
notable tasa de uso no responsable. En este es-
cenario, un mejor conocimiento epidemiolégico,
junto con una adecuada estrategia diagnéstica
que permita identificar el agente causal, un abor-
daje terapéutico correcto y la implementacién
efectiva de medidas preventivas, se relaciona con
mayores tasas de resultados favorables en cuanto
a la historia natural de la enfermedad y también
con un adecuado uso de los recursos; objetivos
principales de los Programas de Optimizacién del
Uso de Antimicrobianos (PROAs) en el contexto
de crisis de resistencia a antimicrobianos?.

El objetivo de este trabajo fue confeccionar
una revisién narrativa centrada en la compren-
sién actual de la epidemiologia, el diagnéstico, el
tratamiento y la prevencion de la NAC. Para ello,
los autores recolectaron informacién provenien-
te de guias de practica clinica, ensayos clinicos,
estudios observacionales, revisiones sistemati-
cas de los mismos y referencias afines en bases
de datos de reconocimiento internacional como
MEDLINE, la biblioteca Cochrane y otras. Por ul-
timo, se revisaron y discutieron los hallazgos en
un proceso participativo abierto que se llevd a
cabo en octubre de 2024, al cual fueron invitados
todos los socios de la Sociedad Argentina de In-
fectologia (SADI) y otros expertos en infecciones
respiratorias con el objetivo de escrutar el docu-
mento completo y hacer la elaboracién final del
contenido del mismo.

Epidemiologia

En pacientes con neumonia adquirida en la
comunidad ¢son las etiologias virales mas
frecuentes que las bacterianas?

La NAC continta siendo en la actualidad una
causa frecuente de morbimortalidad global.
A nivel mundial se estimé que durante el afio
2021 se registraron 344 millones de infeccio-
nes del tracto respiratorio inferior'. A nivel na-
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cional, para 2024, se informaron en el Boletin
Epidemiolégico Nacional, 178 185 casos de neu-
monia, con una incidencia acumulada de 378.6
casos/100 000 habitantes. Mundialmente se re-
porta una tasa global de 4350 casos cada 100 000
habitantes. Esta diferencia podria explicarse por
el alto subregistro en nuestro pais®.

Aunque la mortalidad ha registrado un des-
censo del 41.7% en el periodo 1990-2019%, la
misma permanece en aproximadamente 27 por
100 000 habitantes, es la tercera causa de morta-
lidad en los paises desarrollados, y con registros
mas altos en ninos y en paises con un indice so-
ciodemogréfico bajo!. El descenso de la mortali-
dad estuvo direccionado por la disminucién de
la mortalidad en influenza y en virus sincicial
respiratorio (VSR).

Respecto de los agentes causales de NAC, exis-
ten importantes variaciones regionales y tempo-
rales. Como se compone la relacién origen bacte-
riano/viral y su relacién con la morbimortalidad,
continda siendo objeto de controversia y es pro-
bable que el advenimiento de nuevas metodolo-
gias diagnésticas pueda redundar en mayor cer-
teza al respecto (Tabla 1). Streptococcus pneumoniae
(Spn) contintda siendo la etiologia mas frecuente
en muchas series y la primera causa de mortali-
dad. La frecuencia de etiologia viral esta en au-
mento en varios estudios y en estudios multicén-
tricos por ejemplo de China y EE. UU.,, resultaron
la primera causa*’. En segundo lugar, entre los
agentes etiolégicos, seglin distintas comunica-
ciones, se encuentran Mycoplasma pneumoniae y
los virus en general. En cuanto a mortalidad, en
el segundo y tercer lugar, se encuentran Staphylo-
coccus aureus (Sau) y Klebsiella pneumoniae®®.

Otros patdgenos bacterianos relevantes son
Haemophilus influenzae, especialmente en taba-
quistas y pacientes con enfermedad pulmonar
obstructiva crénica (EPOC), y las enterobacterias
en general principalmente en ancianos®.

Respecto a Legionella pneumophila, su real
frecuencia en nuestro pais sigue siendo un
punto de controversia. Se han registrado brotes
concretos como el de Carmen de Areco en 2013
y en Tucuman en 2022. En un estudio de Cipo-
lla y col., publicado en 2023 y realizado por el
Instituto ANLIS Malbran, de 93 casos estudiados
con sospecha de legionelosis, se confirmaron 12
por diferentes métodos diagndsticos’.
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Tabla 1 | Agentes etioldgicos ordenados por frecuencia de casos y de muerte en neumonia adquirida

en la comunidad’

Casos Muertes

Streptococcus pneumoniae
Otros virus?

Mycoplasma spp.
Staphylococcus aureus
Otras bacterias

Chlamydia spp.
Haemophilus influenzae
Klebsiella pneumoniae

W 00 N O U1 A W N =

Influenza virus

-
o

Pseudomonas aeruginosa
11 Legionella spp.

12 Acinetobacter baumanii
13  Escherichia coli

14 Streptococcus pyogenes
15 Virus sincicial respiratorio

Streptococcus pneumoniae
Staphylococcus aureus
Klebsiella pneumoniae
Otras bacterias
Pseudomonas aeruginosa
Otros virus

Escherichia coli

Virus influenza
Acinetobacter baumanii
Legionella spp.
Mycoplasma spp.
Haemophilus influenzae
Streptococcus pyogenes
Chlamydia spp.

Hongos

aQtros virus: cualquier virus respiratorio que no sea influenza ni sincicial respiratorio

En cuanto a las neumonias de origen viral,
a las etiologias ya conocidas como influenza y
otros virus respiratorios altamente prevalentes
y cladsicamente descriptos, a partir del ano 2019
debemos agregar SARS-CoV-2.

También debe destacarse la importancia del
VSR, con una tasa de incidencia documentada
de 600 casos y 157 hospitalizaciones por cada
100 000 personas/ano en mayores de 60 anos de
paises industrializados, respectivamente?.

Teniendo en cuenta nuestros antecedentes
epidemiolégicos y zona geografica, no debe ol-
vidarse el Hantavirus como causa de neumo-
nia, sobre todo cuando se acompana de pla-
quetopenia.

El conocimiento de la sensibilidad a los anti-
bidticos de las bacterias productoras de NAC es
relevante cuando se elaboran recomendaciones
de tratamiento. En cuanto al Spn, el principal
agente causal de NAC, segin los datos de la red
WHONET de 2024, casi el 100% de las cepas es-
tudiadas fueron sensibles a penicilina con una
concentracién inhibitoria minima (CIM) inferior
a 2 pg/mlo.

Diagnostico

En pacientes con sospecha de neumonia
adquirida en la comunidad ¢qué metodologias
diagndsticas acercan con mayor probabilidad a
la definicion de caso y su etiologia?

La NAC se define como la infeccién aguda del
parénquima pulmonar adquirida en la comuni-
dad o dentro de las primeras 48 h de la inter-
nacién. El diagnéstico generalmente requiere
la demostracién de una opacidad nueva en las
imdagenes de térax en un paciente con un sin-
drome clinicamente compatible?.

Clasicamente, la NAC se caracteriza por la
aparicién aguda de al menos un sintoma respi-
ratorio, como:

-Tos nueva o aumentada

- Dificultad para respirar

— Dolor toracico pleuritico (puede estar au-
sente);

Asociado a al menos un signo u otro sintoma,
entre ellos:

-Auscultacién anormal (roncus o estertores)

- Fiebre
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- Leucocitosis

- Hipoxia (saturacién de oxigeno <92%)

No obstante, ningun signo o sintoma, o com-
binacién de ellos, predice con precisiéon la pre-
sencia de neumonia®**2.

Técnicas de imagenes

Dada la baja sensibilidad y especificidad de
los signos y sintomas clinicos para el diagnés-
tico de NAC, la radiografia de térax se debe con-
siderar obligatoria. La misma permite confirmar
el diagnéstico, establecer la extensién y locali-
zacién, la posible existencia de complicaciones
y descartar otras enfermedades con manifesta-
ciones clinicas similares. En casos de deshidra-
tacion, neutropenia, con determinados patége-
nos o si se realiza precozmente, puede faltar el
infiltrado radiolégico que suele aparecer a partir
de las 12 h del inicio de los sintomas. La mejoria
radiografica aparece después de la mejoria clini-
ca, por lo que ante una resolucioén clinica rapida,
no se sugiere radiografia de control®.

La tomografia computarizada (TAC) tordcica
puede ser util en casos de dudas diagnésticas
ante una radiografia normal o inespecifica, en
neutropénicos o con infecciéon por HIV, o para
el manejo de las complicaciones pleurales. La
TAC de alta resolucién posee mayor sensibili-
dad para la evaluacién de infiltrados intersti-
ciales, cavitaciones, empiema y adenopatias
hiliares.

Nuevamente, no existen hallazgos image-
nolégicos que permitan diferenciar de manera
confiable las distintas etiologias infecciosas de
neumonia (por ejemplo, viral vs. bacteriana, o
bacterias tipicas vs. atipicas)'.

Para el escenario de pacientes inestables o no
trasladables, la sensibilidad de la ecografia pul-
monar fue del 80-90% y la especificidad del 70-
90% en diversos metaanalisis, con variaciones
en relacién a la pericia del operador®.

Pruebas microbioldgicas

Entre el 30-62% de las NAC no tienen un diag-
néstico etiolégico y en la mayoria de los casos el
tratamiento es empirico?.

Para la mayor parte de los pacientes con NAC
leve que reciben tratamiento ambulatorio, no se
necesitan pruebas microbiolédgicas.

La utilidad del examen de esputo en el diag-
néstico etiolégico de la NAC es controvertida
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debido a la baja sensibilidad y dificultades en la
obtencién de una muestra representativa, por lo
que no se recomienda de manera rutinaria en
los pacientes con NAC leve, a menos que se sos-
peche tuberculosis. Si es recomendable realizar
examen microbiolégico de esputo (coloracién de
Gram y cultivo) en pacientes con NAC gravel®?,
y en aquellos con factores de riesgo (FR) para
Sau meticilino resistente (SAMR), Pseudomonas
aeruginosa'®'® (desarrollados en el apartado de
tratamiento) u otros gérmenes multidrogo-re-
sistentes. El examen directo puede ser de ma-
yor utilidad que el cultivo, con una sensibilidad
moderada (59-72%) y una especificidad alta (87-
99%), en muestras de buena calidad®. En pacien-
tes que requieren intubacién orotraqueal, se su-
giere la toma de aspirado endotraqueal, lavado
broncoalveolar (BAL) o mini BAL en el momento
de la intubacién.

El rendimiento de los hemocultivos en se-
ries de adultos con NAC no grave oscila entre el
2-9%°, rara vez redundan en un cambio en la te-
rapia empirica, y pueden asociarse con una anti-
bioticoterapia mas prolongada y la probabilidad
de aislar contaminantes que pueden generar
falsos positivos y mayor estadia hospitalaria®.
Por lo tanto, se recomienda obtenerlos previo al
tratamiento sélo en el escenario de la NAC gra-
veY, o cuando se identifican FR para SAMR o P.
aeruginosa.

Cuando existe derrame pleural se aconseja la
toracocentesis, el estudio fisicoquimico del li-
quido pleural, examen directo y cultivo, ya que
el desarrollo de empiema se asocia con mala
evolucién. El rédito del cultivo es relativamen-
te bajo, pero tiene impacto sobre la adecuacion
del antibidtico, y para establecer la necesidad de
drenaje®.

Pruebas de antigenos

Las pruebas de antigenos urinarios para Spn
y L. pneumophila detectan proteinas bacterianas
que se excretan en la orina. Son rapidas, no in-
vasivas, y no se ven afectadas por la adminis-
traciéon previa de antibidticos. Presentan una
alta especificidad (>90%) y moderada sensibili-
dad (<80%)*. La sensibilidad y especificidad de
la prueba de Spn se vieron reducidas con la in-
troduccion de la vacuna 13 valente. Ademas, un
estudio de Davis y col. de 2024 no evidenci6 be-
neficios clinicos asociados a su utilizacién?.
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Pruebas moleculares

Cuando se realizan pruebas de virus respira-
torios, se prefieren las que utilizan la reaccién
en cadena de la polimerasa (PCR) a las pruebas
rapidas de antigenos por la baja sensibilidad de
las ultimas®.

Los paneles multiplex se basan en técnicas de
PCR en tiempo real, incluyen la deteccién de un
numero relevante de patégenos (bacterias y/o
virus) y de genes asociados con la resistencia a
antimicrobianos. Sin embargo, pueden compli-
car la interpretacién de los resultados al identifi-
car microorganismos de patogenicidad dudosa o
restos de material genémico y genes de resisten-
cia que ocasionalmente no se expresan y/o son
encontrados con discrepancias en los estudios
de sensibilidad fenotipica?®. Ofrecen resultados
en 45-60 minutos y presentan alta sensibilidad
(96%), especificidad (98%) y valor predictivo ne-
gativo (99%)*?*. Diferentes estudios mostraron
una significativa reduccién en la demora para la
obtencién de estos resultados y el tiempo has-
ta otorgar la terapia antimicrobiana o6ptimaZ®.
No obstante, el impacto global de las pruebas
virales en desenlaces clinicos y la disminucién
concreta del uso de antibiéticos es hasta ahora
limitado?2.

Para M. pneumoniae es conveniente utilizar
una técnica que amplifique un blanco distinto
y/o serologia de clase IgM y/o IgG cuando haya
un resultado negativo proveniente de una sola
técnica molecular de PCR?.

En los casos de sospecha de NAC grave o brote,
por ej. Legionella, Chlamydophila psittaci, y/o com-
plicaciones extrapulmonares relacionadas a M.
pneumoniae; cuando no se disponga de pruebas
de PCR especificas o cuando se obtiene un resul-
tado negativo, se sugiere enviar muestra respira-
toria baja al centro nacional de referencia para
amplificacién del acido nucleico/PCR especifica
para cada bacteria®.

Los paneles son costosos y con evidencia limi-
tada para su uso de rutina. Existen ensayos con-
trolados aleatorizados (ECA) que concluyen que
conducen a un ajuste de tratamiento més rapido
y especifico en NAC?. Sin embargo, en otros ECA,
no se evidencié diferencia en la duracién de los
tratamientos antibidticos, la respuesta clinica,
la estadia hospitalaria, eventos adversos, mor-

Abordaje de la neumonia de la comunidad

talidad intrahospitalaria ni en mortalidad a 30
dias con el uso de estos paneles sindrémicos
en comparacién a los métodos microbiolégicos
convencionales?:3%2,

La costo-efectividad y el impacto en desenla-
ces clinicamente relevantes atin no estdn com-
pletamente validados® y queda por determinar
qué subgrupos de pacientes se favorecen mas de
su uso3%®,

Los mayores beneficios se evidencian cuan-
do los resultados se obtienen dentro de las 24 h,
junto a la interpretacién y accién de expertos en
el marco de un PROA y con la educacion de los
médicos prescriptores®®, pero no deben reempla-
zar el cultivo convencional y las pruebas de sen-
sibilidad a los antimicrobianos.

La recomendacién de utilizacién de los pa-
neles de PCR multiplex es, si la tecnologia esta
disponible: en presencia de NAC grave3**’3¢ para
deteccién de virus respiratorios epidémicos y en
sospecha de NAC grave o brote por Legionella y/o
complicaciones relacionados a M. pneumoniae. Se
sugiere en forma no rutinaria, para suspender
y/o ajustar el tratamiento antibidético en NAC
no grave; para detectar bacterias atipicas como
Chlamydophila pneumoniae, M. pneumonidae y L.
pneumophila; ante fallo terapéutico y ante la pre-
sencia de FR para microorganismos multidrogo
resistentes®.

Los métodos seroldgicos se presentan como
un complemento para el diagnoéstico, y su prin-
cipal utilidad es con fines epidemiolégicos. De-
bido a que se requiere obtener serologias tanto
durante la infeccién aguda como durante la re-
cuperacién (luego de aproximadamente cuatro
semanas), generalmente no resultan practicos®.
Se solicitan para diversos agentes etiologicos
tales como C. psittaci, M. pneumoniae, C. pneumo-
niae, leptospirosis y hantavirus, entre otros. Se
sugiere una combinacién de deteccién de an-
ticuerpos IgM-IgG por inmunofluorescencia y
PCR para aumentar la sensibilidad*. Al obtener
pruebas seroldgicas, se prefieren los inmunoen-
sayos enzimaticos a las pruebas de fijacién del
complemento, por su mayor especificidad. Los
métodos serolégicos no se recomiendan para
el diagnéstico de una infeccién aguda por virus
respiratorios y son opcionales en NAC de mane-
jo ambulatorio.
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Hisopado nasal para Staphylococcus aureus
resistente a la meticilina

Si bien la prevalencia de NAC por SAMR es
baja, la busqueda de su colonizacién en las fo-
sas nasales, ya sea realizado por cultivo o PCR,
puede resultar atil*'. E] metaandlisis de Paren-
te y col.®2, concluyd que la suspension del tra-
tamiento empirico para SAMR en pacientes con
FR, cuando las pruebas nasales resultan negati-
vas, redunda en resultados clinicos similares a
los que continuaron con el mismo. Aunque un
resultado positivo en la prueba nasal no es un
diagnoéstico de neumonia por SAMR, un resul-
tado negativo la descarta rapida y eficazmente
por su alto valor predictivo negativo (>95% en
NAC), permitiendo la retirada del tratamiento
empirico cuando este fue instaurado. En cuanto
a la heterogeneidad de las pruebas disponibles,
mas alld del costo y el rendimiento, debe consi-
derarse el tiempo hasta obtener el resultado: la
PCR puede proporcionarlo en 2 h y las basadas
en cultivos pueden tardar 2 dias.

Biomarcadores

La procalcitonina (PCT) es un péptido liberado
por las células parenquimatosas en respuesta a
toxinas y mediadores especificos de bacterias.
Los algoritmos basados en la prueba de PCT
plantean no iniciar o discontinuar antibidticos
indicados para una IRAB, si PCT <0.25 ug/L*.

Una revisién narrativa de Bessat y col.*, que
analiz6 diferentes metaandlisis que utilizaron
la PCT para guiar la terapia antibiotica en IRAB
adquiridas en la comunidad, concluy6 que es
una prueba eficaz y segura para suspender la
utilizacién de antibidticos, sin aumentar la
mortalidad, la necesidad de cuidados intensi-
vos (UTI), la duracién de la estancia hospita-
laria, ni la recurrencia del cuadro. En el mis-
mo sentido, el metaanalisis de Schuetz y col.#*
evalud la seguridad y eficacia de estos algorit-
mos basados en PCT en una amplia gama de
pacientes con distintos niveles de gravedad de
IRAB. La terapia guiada por PCT se asoci6 con
una reduccién de 2.4 dias en la duracién del
tratamiento antibiético (5.7 vs. 8.1 dias; IC95%:
-2.71 a -2.15; p<0.0001) y a una reduccién de
los efectos secundarios relacionados con su
uso (16 vs. 22%, OR 0.68; 1C95%: 0.57 a 0.82;
p<0.0001). La mortalidad a los 30 dias fue sig-
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nificativamente menor en los pacientes guia-
dos por PCT que en la rama de cuidados estan-
dar (8.6 vs. 10.0%, OR 0,83; IC95%: 0.70 a 0.99;
p=0.037) y no se asocié con una mayor tasa de
fracaso del tratamiento.

La mayor utilidad de la PCT es guiar la inte-
rrupcién temprana de los antibidticos en pa-
cientes con NAC.

Las decisiones para suspender o continuar
los antibidticos deben tomarse en combina-
cién con el juicio clinico, considerando los
factores no infecciosos que hacen que la PCT
aumente (insuficiencia renal, cirugias mayo-
res, shock hemorragico y algunas neoplasias) o
disminuya, cémo varian los niveles entre los
patdgenos, las poblaciones de pacientes en las
que la prueba de PCT no ha sido convenien-
temente estudiada y que ciertas infecciones
requieren antibiéticos independientemente
de los niveles de PCT (ej.: NAC complicada por
bacteriemia por Sau).

En la Tabla 2 se ofrece un resumen de las
sugerencias en cuanto a la utilizacién de estas
pruebas.

Estratificacion del sitio de cuidado

En pacientes con neumonia adquirida en la
comunidad ¢qué escalas prondsticas tienen
mejor performance para definir la gravedad y
el sitio de cuidado?

Tanto el diagnéstico apropiado de la neumo-
nia grave con el ingreso a UTI, como la terapia
antibiética oportuna son cruciales para mejorar
la supervivencia de los pacientes en estado cri-
tico. Entre el 10-20% de las NAC que se internan
requieren UTI, en estos casos la mortalidad su-
pera el 50% y aumenta cuando el ingreso es tar-
dio, especialmente en edad avanzada, multiples
comorbilidades e inmunocompromiso®.

A su vez, no existe una definicién universal
de neumonia grave, siendo una determinacién
basada en el juicio clinico. La decisién sobre el
lugar de atencién, ya sea ambulatoria, sala gene-
ral o UTI, puede complementarse con el uso de
escalas para objetivar la gravedad y predecir el
riesgo de muerte®'°284 Esto impacta en las tasas
de admisiodn, el alto costo de la hospitalizacién y
el riesgo de complicaciones o infecciones intra-
nosocomiales.
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Tabla 2 | Optimizacion diagndstica en neumonia adquirida en la comunidad (NAC). Pruebas sugeridas estratificadas por gravedad
del cuadro

NAC ambulatoria NAC no grave NAC grave

(continua)
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(continuacion)

NAC ambulatoria

PCR multiplex panel respira- No recomendado

torio/neumonia viral

Orina

Prueba de antigeno urinario No recomendado

para Legionella

Prueba de antigeno urinario No recomendado

para S. pneumoniae

No recomendado de rutina®

Articulo especial - Revision

NAC no grave NAC grave

Considerar (si esta Si (si esta disponible)®

disponible)®
Si, si brote reciente, viaje u Si
otros factores epidemiold-

gicos

Considerar®

ATB: antibiotico; FR: factores de riesgo; VSR: virus sincicial respiratorio; SAMR: Staphylococcus aureus meticilino resistente, P

aeruginosa: Pseudomonas aeruginosa

&Puede considerarse en casos seleccionados donde la determinacién oportuna del patégeno puede permitir una terapia mas dirigida

o la interrupcién del tratamiento

SExcepto en situaciones en las cuales se sospeche tuberculosis en las que se recomienda prueba molecular rapida si esta disponible,

si no: baciloscopia directa y cultivo para micobacterias

“Cuando la incidencia comunitaria es alta y los resultados cambiarian el manejo (p. ej. criterios para el tratamiento antiviral, con-

tacto con poblaciones vulnerables)

°El resultado positivo podria ser Util para optimizar antibiéticos, aunque en ensayos aleatorizados no se han demostrado beneficios
en resultados clinicos utilizando el antigeno urinario de neumococo

Las escalas de gravedad mads utilizadas, de-
sarrolladas y validadas como modelos de pro-
néstico que estiman la mortalidad a 30 dias, son
Pneumonia Severity Index (PSI) y CURB-654745,

El PSI, disefiado como parte del Pneumonia
Outcomes Research Trial (PORT), es una herramien-
ta validada que orienta el proceso de decisién so-
bre el lugar de atencién e identifica a los pacien-
tes que podrian ser tratados fuera del hospital
como de bajo riesgo® (Tabla 3). El CURB-65 (o CRB-
65 con la supresién del examen de urea, para eva-
luar pacientes fuera del ambito hospitalario), es
una herramienta mas sencilla de usar que el PSI,
pero menos efectiva y segura para guiar la deter-
minacién del sitio de cuidado® (Fig. 1).

La prediccién de la mortalidad es diferente
de la prediccién de la gravedad, principalmente
por la fuerte influencia de la edad y la falta de
marcadores o criterios de disfuncién organica,
por lo cual se desarrollaron otras puntuaciones
pronésticas. La escala SMART-COP>!, presenta
complejidad de las variables incluidas y los dife-
rentes puntos de corte, lo cual puede limitar su
uso como rutina diaria; mientras que los crite-
rios mayores y menores de la American Thoracic
Society (ATS)/Infectious Diseases Society of America
(IDSA) presentan mayor poder predictivo para
determinar la necesidad de UTI en pacientes
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con NAC grave®?, estd bien validada y es de elec-
cién en estos casos (Tabla 4).

Tratamiento

En pacientes con neumonia adquirida en la
comunidad ;qué estrategias terapéuticas se
relacionan con mejores resultados clinicos,
ecologicos y de utilizaciéon de recursos, en
los diferentes escenarios etiolégicos y de
gravedad?

Los principios en los que se basa la terapia an-
tibidtica inicial de la NAC son gravedad del cua-
dro, etiologia mds probable y prevalencia de la
resistencia local a los antimicrobianos. Dado que
muy pocas neumonias son definidas microbiol6-
gicamente en la evaluacién inicial del paciente,
especialmente en el dambito ambulatorio, se su-
gleren esquemas de tratamiento antibiético em-
piricos segin la gravedad inicial del episodio.

En la eleccién del tratamiento antibidtico para
episodios de NAC en pacientes que requieren ser
hospitalizados, se debe tener en cuenta no solo
el beneficio individual del paciente sino también
la politica antibidtica de cada institucion. Al de-
finir el esquema empirico deben considerarse
factores tales como alergias e interacciones me-
dicamentosas, su tolerancia, uso previo de anti-
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Tabla 3 | Score Pneumonia Severity Index (PSI) para categorizacion de la gravedad y definicion del

sitio de cuidado

Factores Puntaje

Edad

Comorbilidades
Enfermedad neoplasica
Enfermedad hepatica
Insuficiencia cardiaca congestiva
Enfermedad cerebrovascular
Enfermedad renal
Hallazgos fisicos
Alteracion del estado mental
Frecuencia cardiaca > 125 Ipm
Frecuencia respiratoria > 30 rpm
Presién arterial sistélica < 90 mmHg
Temperatura < 35°C o > 40°C
Resultados de laboratorio/imagenes
pH arterial < 7.35
Nitrégeno ureico en sangre (BUN)>30 mg/dL
Sodio < 130 mEq/L
Glucosa > 250 mg/dL
Hematocrito < 30%

Derrame pleural
Pa0,< 60 mmHg o saturacién de 0,<90%

Clasificacion del riesgo:

Hombres:+edad (en anos).
Mujeres:+edad (en afios) - 10

+ 30 puntos
+ 20 puntos
+ 10 puntos
+ 10 puntos
+ 10 puntos

+ 20 puntos
+ 20 puntos
+ 20 puntos
+ 20 puntos
+ 15 puntos

+ 30 puntos
+ 20 puntos
+ 20 puntos
+ 10 puntos
+ 10 puntos
+ 10 puntos
+ 10 puntos

Clase I: < 50 puntos (mortalidad muy baja, tratamiento ambulatorio)

Clase Il: 51-70 puntos (mortalidad baja, tratamiento ambulatorio)

Clase Ill: 71-90 puntos (mortalidad moderada, considerar hospitalizacién breve)

Clase IV: 91-130 puntos (mortalidad alta, hospitalizacion)

Clase V: > 130 puntos (mortalidad muy alta, hospitalizacion o UTI)

bidticos, potenciales eventos adversos y costos.
Se ofrece un resumen de las recomendaciones
en la Tabla 5.

Neumonia adquirida en la comunidad de
manejo ambulatorio

Los ECA que evalian regimenes de trata-
miento antibidtico para adultos con NAC en el
ambito ambulatorio, proporcionan poca certeza
respecto de establecer la superioridad o equi-
valencia de un antibiético por sobre otro, debi-
do a las dimensiones de los mismos; tal como
fuera recabado en un metaandlisis de Cochrane
de 2014°® (11 ECAs, totalizaron n=3352 pacientes
>12 anos) y otros>*. Por lo tanto, las recomenda-
ciones provienen mayoritariamente de eviden-
cia indirecta que surge de la experimentacién

10

en pacientes hospitalizados, del andlisis de la
epidemiologia y de privilegiar las opciones mas
favorables, ecolégicamente hablando. Como Spn
es el agente bacteriano productor de NAC que
se aisla con mayor frecuencia, la amoxicilina se
sugiere como la droga de eleccion para el trata-
miento, debido a los bajos niveles de resistencia
en nuestro pais®. Mycoplasma pneumoniae repre-
senta una causa frecuente de NAC de manejo
ambulatorio, pero se asocia a baja mortalidad
y afecta mayoritariamente a pacientes jovenes.
Otros microorganismos productores de NAC,
como Chlamydophila pneumoniae y Legionella spp,
son poco frecuentes en el dmbito ambulatorio
en nuestro medio’. En vista de lo expuesto, y de
la evidencia disponible, la cobertura de patége-
nos atipicos en este escenario no parece razo-
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Figura 1 | A: Score CURB-65 para definir hospitalizacion. B: Score PSI o criterios ATS/IDSA modificados para definir sitio de cuidado

| 21 (no edad) o saturacion 0,< 92%.

Hospitalizacion

NO Sala general

A Confusién 1 | 0
Urea >90 mg/dL 1
Frecuencia Respiratoria >30x minuto 1
(BP) TAS <90 mmHg o TAD <60 mmHg 1
Edad 2 65 afios 1

B PSI score V o

de los criterios ATS/IDSA-modificados:
1 mayor o 3 menores

sf UTl

BP: blood pressure (por sus siglas en inglés), TAS: presion sistdlica, TAD: presion diastdlica; PSI: Pneumonia Severity Index (ver
Tabla 3); Criterios ATS/IDSA-modificados: criterios mayores y menores de ATS/IDSA (American Thoracic Society/Infectious Diseases
Society of America) (ver Tabla 4); UTI: unidad de cuidados intensivos

Modificadores del criterio de hospitalizacion. Comorbilidades: Insuficiencia cardiaca, enfermedad hepética o renal cronica,
diabetes mellitus, alcoholismo, inmunosupresién, cancer o asplenia. Condiciones socio-demogréficas: Dificultad para mantener
ingesta oral, posible no adherencia al tratamiento, abuso de drogas, enfermedad mental, deterioro cognitivo o funcional, situacion
social (situaciéon de calle, inaccesibilidad a centro de salud ante desmejoria, otras situaciones de vulnerabilidad)

Tabla 4 | Criterio mayores y menores de ATS/IDSA (American Thoracic Society/Infectious Diseases Society of America)

para definir necesidad de cuidados criticos (UTI)

Criterios mayores

Criterios menores

Tratamiento ambulatorio: Pacientes sin criterios mayores ni menores

Hospitalizacidn: Pacientes con criterios menores, pero no mayores

Ingreso en UCI: Pacientes con al menos 1 criterio mayor o 3 criterios menores

nable. Haemophilus influenzae, se encuentra entre
los agentes etiologicos de NAC, particularmente
en pacientes tabaquistas o con EPOC.

Datos de la red WHONET muestran que la
tasa de resistencia a macrélidos de Spn es del
11.9%°. Este motivo, sumado a la falta de eviden-
cia a favor de su uso en episodios de NAC leve,
determinan que estas drogas no sean de prefe-
rencia en nuestro medio y que se reserven como
alternativa en pacientes alérgicos a betalacta-
micos. A prop6sito de ello, diversos reportes dan
cuenta de que menos del 5% de los pacientes
etiquetados como alérgicos a la penicilina son
verdaderamente alérgicos; por lo tanto, imple-
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mentar reglas de decisién clinica sencillas como
PEN-FAST, que han sido validadas contra el test
de alergia estandar, habilitan el desetiquetado y
el uso seguro de derivados penicilinicos en pa-
cientes de bajo riesgo®>°°.

En adultos mayores o en pacientes con cier-
tas comorbilidades, la posibilidad de patdégenos
tales como Sau o bacilos Gram negativos (H. in-
fluenzae, Branhamella catarrhalis) aumenta, y por
esa razdn se sugiere el uso de amoxicilina-cla-
vuldnico/sulbactam.

El uso de tetraciclinas es considerado en al-
gunas de las recomendaciones de tratamiento
de NAC mas difundidas. Se presenta como una

1
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Tabla 5 | Tratamiento antibacteriano, via de administracion y su duracion en diferentes escenarios relacionados con el sitio de

cuidado

Escenario/duracion Tratamiento

Tratamiento de eleccion en pacientes <65 afnos sin comorbilidades

— Amoxicilina VO 875-1000 mg cada 8-12 horas

Tratamiento de eleccién en pacientes >65 afios o con comorbilidades*

— Amoxicilina + inhibidor de beta-lactamasa VO 875-1000 mg cada 8-12 horas
Tratamiento alternativo ante alergia mayor a betalactamico

- Azitromicina VO 500 mg el dia 1, 250 mg cada 24 horas los dias 2 a 5,

— Claritromicina VO 500 mg cada 12 horas

NAC de manejo ambulatorio
— Tres a 5 dias, lograda la estabilidad
clinica®

NAC en pacientes que requieren inter-

nacion en sala general

— Tres a 5 dias, lograda la estabilidad
clinica’

— Pasaje del tratamiento a la via oral
con paciente hemodindmicamente
estable, con mejoria clinica y capaz

de ingerir medicacion por via oral

NAC en pacientes que requieren inter-

nacién en UTI

— Cinco a 7-8 dias, lograda la estabi-
lidad clinica®

— pasaje del tratamiento a la via oral
con paciente hemodinamicamente
estable, con mejoria clinica y capaz
de ingerir medicacién por via oral

- Levofloxacina VO 750 mg cada 24 horas

Tratamiento de eleccion en pacientes

<65 afos sin comorbilidades

— Ampicilina EV 1 g cada 6 horas

Tratamiento de elecciéon en pacientes

>65 afios o con comorbilidades*

— Ampicilina-sulbactam IV 1.5 g cada
6 horas [+ azitromicina VO 500 mg
el dia 1, 250 mg cada 24 horas los
dias 2 a 5 o claritromicina VO 500
mg cada 12 horas]®

Tratamiento alternativo ante alergia

mayor a betalactamico

— Ceftriaxona EV 1 g cada 24 horas*

- Levofloxacina VO/EV 750 mg cada
24 horas*

Tratamiento de eleccién en pacientes

sin factores de riesgo para Pseudomo-

nas/SAMR

— Ampicilina-sulbactam IV 1.5-3.0 g
cada 6 horas [+ azitromicina VO 500
mg el dia 1, 250 mg cada 24 horas
los dias 2 a 5 o claritromicina VO
500 mg cada 12 horas]®

Tratamiento alternativo ante alergia

mayor a betalactamico

- Ceftriaxona EV 1-2 g cada 24 horas*

— Levofloxacina VO/EV 750 mg cada
24 horas*

NAC: neumonia adquirida en la comunidad, VO: via oral; EV: endovenoso
*Insuficiencia cardiaca, enfermedad hepatica o renal crénica, diabetes mellitus, alcoholismo, inmunosupresion, cancer o asplenia

TApirexia (TP <37,8°C) x 48 horas, FC <100 latidos por minuto, frecuencia respiratoria < 24 por minuto, saturacion arterial de O

>90%, tension arterial sistdlica 290 mm Hg y estado mental normal
§Paciente con calificacion de gravedad por score PSI> IV

#Reservar para pacientes seleccionados por su mayor potencial de generacion de resistencias

+En paciente critico usar dosis de carga y mantenimiento a dosis méaxima ante obesidad, rindn hiperfiltrante y shock séptico

&Administrar en infusién prolongada

12

Tratamiento empirico de eleccion en
pacientes con factores de riesgo para
Pseudomonas

— Cefepime® IV 2 g cada 8 horas [+
azitromicina VO 500 mg el dia 1,
250 mg cada 24 horas los dias 2 a
5 o claritromicina VO 500 mg cada
12 horas]’

— Piperacilina-tazobactam® IV 4.5 g
cada 886 horas [+ azitromicina VO
500 mg el dia 1, 250 mg cada 24
horas los dias 2 a 5 o claritromici-
na VO 500 mg cada 12 horas]s

Tratamiento empirico de eleccion en

pacientes con factores de riesgo para

SAMR. Agregar al esquema de eleccién:

— Vancomicina® IV 15-20 mg/kg cada
12 horas

— Linezolid IV/VO 600 mg cada 12
horas

2
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opcién con resultados comparables a los trata-
mientos estandar, pero algunos de los ECA ado-
lecen de alto riesgo de sesgos. Se carece de datos
robustos relacionados a su efectividad clinica y
de reportes de sensibilidad para el abordaje de
Spn que permitan establecerlo como agente de
primera linea con alto grado de confianza, en
nuestra regién®. Su uso combinado con beta-
lactamicos estd justificado ante la sospecha de
C. psittaci con el objetivo de ampliar espectro de
tratamiento en contexto de brote o ante presen-
cia de nexo epidemiolégico.

El uso de fluoroquinolonas “respiratorias” (le-
vofloxacina, moxifloxacina), para el tratamiento
de NAC, se ha convertido en una préactica frecuen-
te en el manejo ambulatorio. Sin embargo, se ha
documentado el desarrollo de resistencia tanto a
fluoroquinolonas como a otras familias de anti-
bidticos, asociado a su uso. Adicionalmente, una
advertencia de la European Medicines Agency (EMA)>®
restringe su uso a situaciones en donde no haya
otras opciones, debido al riesgo de efectos secun-
darios incapacitantes, duraderos y potencialmen-
te irreversibles. Por esta razén, su uso se reserva
para quienes no toleren el régimen de eleccién.

Luego de iniciado el tratamiento empirico,
debe valorarse el logro de estabilidad clinica que
se define como: apirexia (T* <37.8°C) x 48 h, fre-
cuencia cardiaca (FC) <100 latidos por minuto,
frecuencia respiratoria <24 por minuto, satura-
cién arterial de O, >90%, tensién arterial sistoli-
ca >90 mm Hg y estado mental normal. Se reco-
mienda tratamiento antibiético hasta 48 h luego
de lograr la estabilidad clinica sostenida por 24
h, con un minimo de tres**¢° dias de tratamiento.

Neumonia adquirida en la comunidad en
pacientes que requieren internacion en sala
general

Spn nuevamente es el patégeno aislado con
mayor frecuencia®. En este grupo de pacientes
la presencia de comorbilidades es frecuente y
por esa razén se amplia el espectro antimicro-
biano incluyendo la cobertura de H. influenzae y
Branhamella catarrhalis.

En los pacientes hospitalizados, una de las
controversias es la de realizar monoterapia con
betalactdmicos o incluir la cobertura de gér-
menes atipicos (M. pneumoniae, C. pneumoniae y
Legionella spp.), usando tratamiento combinado
con macrélidos o fluoroquinolonas.
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En cuanto a la comparacién entre betalactami-
co en monoterapia o combinados con macrélidos,
los ECA publicados hasta la fecha son heterogé-
neos y muestran resultados algo contrastantes.
El estudio CAP-START® evalud en pacientes con
NAC hospitalizados en sala general en Paises
Bajos la no inferioridad de la estrategia monote-
rapia con betalactdmicos, contra monoterapia
con fluoroquinolonas y contra la combinacién de
betalactdamicos-macrélidos; en un disefio pragma-
tico, cruzado, aleatorizado por clusters. El punto
de valoraciéon principal fue la mortalidad a los 90
dias. Si bien se demostr6 la no inferioridad de la
estrategia de monoterapia con beta-lactdmico, en
un analisis post-hoc se vio casi un 40% de cober-
tura de gérmenes atipicos en esta rama, usada a
discrecion del equipo tratante. Otro ensayo sobre
una poblacién de similares caracteristicas, publi-
cado en 2014%, aleatorizado, no ciego, llevado a
cabo en Suiza; evidencié que los betalactamicos
en monoterapia comparados con la combinacién
betalactdmicos-macrélidos, no alcanzaron el pun-
to preespecificado por los investigadores para de-
mostrar no inferioridad en el punto de valoracién
“estabilidad clinica al dia 7”, sin diferencias en la
mortalidad. Un metaandlisis relativo a la misma
pregunta clinica replicé estos hallazgos: impacto
en cura clinica, sin impacto en mortalidad®.

Especificamente en cuanto a la comparacién
entre quinolonas respiratorias y betalactdmicos-
macrdlidos, de la misma manera, se cuenta con
algunos metaanadlisis de ECAs®*%" con resultados
contrastantes respecto de las tasas de fallo clini-
co. Mientras el metaanadlisis de Raz-Pasteur y col,,
publicado en 2015, observé menores tasas de fallo
clinico, discontinuacién de tratamiento y diarrea en
la rama fluoroquinolona comparada con la de beta-
lactdmicos-macrélidos, sin impacto en mortalidad;
el de Basilim y col. (2022), que incluyé ECAs con
NAC especificamente relacionada con gérmenes
atipicos, no revel6 superioridad de ninguna de las
alternativas el punto de valoracién “fallo clinico”.

Por otro lado, estudios observacionales eva-
luando esta misma comparacién, asocian de
manera congruente el uso de macrélidos con
menores tasas de mortalidad, en el escenario de
las NAC graves3468:6,

La cobertura de anaerobios en NAC debe con-
siderarse en casos de aspiraciéon. Ampicilina-
sulbactam es el tratamiento de eleccién en estos
casos’’.
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El pasaje del tratamiento a la via oral debe
hacerse cuando se haya logrado la estabilidad
clinica y se pueda ingerir medicaciéon por via
oral’’. La duracién recomendada del tratamiento
antibiético en pacientes con NAC que requiere
internacién es hasta 48 h luego de llegar a una
estabilidad clinica sostenida por 24 h, con un
minimo de tres a cinco dias**®.

Si la hospitalizacién se produce por cuestio-
nes sociales, el tratamiento debe ser acorde a la
estratificacién de riesgo correspondiente.

La consideracién de algunos patoégenos en las
NAC que se hospitalizan, puede requerir de la
modificacién del tratamiento empirico.

El riesgo de infeccién por P. aeruginosa es bajo.
En un estudio multicéntrico de prevalencia pun-
tual de pacientes hospitalizados con NAC en 222
hospitales de 54 paises, estim6 que para nuestra
regién era entre el 4-7% de Pseudomonas como
agente causal. Los FR asociados de forma inde-
pendiente con su identificacién en el andlisis
multivariado fueron, en orden de relevancia:
infeccién/colonizacién previa por Pseudomonas
(OR 16.10), traqueostomia previa (OR 6.50), bron-
quiectasias (OR 2.88), ventilacién mecdanica in-
vasiva/soporte vasopresor (OR 2.33) y EPOC muy
grave (OR 2.76)”2. No obstante, se recomienda
determinar factores de riesgo locales*. No se
cuenta con ECAs que establezcan con certeza si
alguna opcién terapéutica es superior a otra. La
mayoria de las combinaciones de betalactdmi-
cos- inhibidores de betalactamasa de ultima ge-
neracioéon, en sus ensayos pivotales, se han mos-
trado no inferiores a sus comparadores en los
analisis de subgrupos de infecciones por Pseu-
domonas, en diferentes puntos de valoracién cli-
nicos; por lo tanto, no son opciones a privilegiar
sobre farmacos sensiblemente mas disponibles
y que pueden ejercer menor presién de selecciéon
de resistencias. Cefepime se encuentra entre las
opciones terapéuticas para tratamiento empiri-
co inicial que contemple Pseudomonas, en base a
datos de la red WHONET (2024)° que muestra ta-
sas de resistencia global aceptables respecto de
otros agentes. En comparacioén con piperacilina-
tazobactam (PTZ), el ECA pragmatico, no ciego,
ACORN, diseniado para determinar el efecto de
estas alternativas en pacientes agudamente
enfermos sobre puntos de valoracién renales y
neurolégicos, no encontr6 diferencias en cuan-
to a mortalidad, como punto de valoracién se-
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cundario. No obstante, un andlisis retrospectivo
mas reciente sobre pacientes sépticos, encontrd
mayor mortalidad en la rama PTZ, poniendo en
tela de juicio la cobertura anaerobia cuando no
sea necesaria, hipotetizando un efecto sobre la
microbiota que conduce a estos desenlaces’.

En la cohorte multinacional Global Initiative
for MRSA CAP (GLIMP) de 2016, la prevalencia de
SAMR en NAC para nuestra regién fue del 5-10% y
tres FR se asociaron de forma independiente con
su ocurrencia: infeccién o colonizacién previa por
SAMR (OR 6.21), infecciones cutdneas recurrentes
(OR 2.87) y neumonia grave, definida como rapi-
damente progresiva, con infiltrados cavitados,
y/o hemoptisis (OR 2.39). En un metaanalisis de
ECAs y estudios observacionales que evalué van-
comicina vs. linezolid en neumonia nosocomial
o la anteriormente denominada “asociada a los
cuidados de la salud” (NACS) probada por SAMR;
el uso de linezolid se asocié a mayor tasa de cura
clinica, sin impacto en mortalidad?. A los fines de
no ejercer presién de seleccién y dado su menor
costo, el farmaco preferido es vancomicina.

La informacién relativa al uso de ceftarolina
en el manejo de las NAC-SAMR proviene Unica-
mente de andlisis retrospectivos de pequeias
dimensiones, por lo que su uso de rutina cuando
existan factores de riesgo, no se prefiere”.

Con respecto al cotrimoxazol o la clindami-
cina, existe poca evidencia sobre su uso en NAC
por SAMR. Teniendo en cuenta su actividad con-
tra las cepas de SAMR de la comunidad, y la po-
sibilidad de administrarse por via oral, parecen
alternativas terapéuticas de interés a considerar
en un andlisis de caso por caso’®.

Algunos lineamientos sugieren abandonar el
concepto de “neumonia asociada a los cuidados
de la salud” y considerar P. aeruginosa y SAMR
en la terapia empirica sélo si confluyen suficien-
tes factores de riesgo localmente validados y la
gravedad del cuadro lo amerita. La utilizacién de
scores de probabilidad de gérmenes multidrogo
resistentes se asocidé en algunos casos a mejor
evolucién y a menor tasa de utilizacién de es-
quemas de amplio espectro®.

Los cultivos de rutina en pacientes tratados
empiricamente para SAMR o P. aeruginosa per-
miten el desescalado al esquema estandar de
NAC, si los mismos no revelan un patogeno re-
sistente y el paciente presenta mejoria clinica a
las 48 h04,
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NAC en pacientes que requieren internacion en
uri

Aproximadamente el 10-20% de los pacien-
tes hospitalizados por NAC requieren ingreso a
UTI®L Spn es nuevamente el agente bacteriano
mas frecuentemente identificado en este grupo
de pacientes®t. En aquellos admitidos a UTI exis-
te mayor consenso para la administracién de te-
rapia combinada de betalactdamicos-macrolidos,
en linea con lo comentado en el apartado ante-
rior, con el objeto de impactar sobre la alta mor-
talidad de la NAC grave.

La definicién de la duracién del tratamien-
to puede apoyarse en el andlisis de ensayos que
evaluaron el tratamiento acortado en pacientes
con NAC que se hospitalizan, en los que los sub-
grupos de mayor severidad no presentaron peor
evolucién’”’¢, Otros estudios”®®, que evaluaron el
acortamiento de la duracién del tratamiento an-
tibidtico en pacientes criticos y/o con sepsis/shock
séptico, tenian entre sus participantes un consi-
derable porcentaje de pacientes con neumonia.
En ellos se establece la seguridad y eficacia de
regimenes de 5 a 7-8 dias, aunque muchos son
estudios observacionales que probablemente por-
ten mucho sesgo. Por lo tanto, partiendo de una
moderada confianza en la estimacion del efecto,
la sugerencia es a favor del acortamiento del trata-
miento tradicional, siempre que haya mejoria de
la clinica, los biomarcadores y el score de SOFAS.

La duracién del tratamiento con macrélidos
se sugiere en un maximo de 5 dias*.

Rol de los corticoides

Numerosos ensayos han puesto a prueba el
rol de los corticoides en el manejo de la NAC y
los resultados son contrastantes. El estudio CA-
PE-COD?#2 mostr6 disminucién de la mortalidad,
la necesidad de asistencia respiratoria meca-
nica (ARM) y de vasopresores en la rama corti-
coide, pero otros ensayos metodolégicamente
similares y de grandes dimensiones, fallaron en
mostrar tal efecto. Cuando se metaanalizaron
los mismos?*#, se observd considerable incon-
sistencia, pero una congruente reduccién de la
mortalidad a los 28 dias en el overall; fundamen-
talmente en los subgrupos de pacientes que re-
quieren el uso de vasoactivos®.

Los andlisis muestran que no seria un efecto de
clase y que el corticoide a expensas del cual se ven
los beneficios es la hidrocortisona, en dosis de 200
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mg diarios por un promedio de 8 dias. No se obser-
varon complicaciones mayores asociadas a su uso
(sangrado gastrointestinal, sobreinfecciones, etc.).
En vista de la evidencia disponible, se sugieren en
forma adjunta a los antibidticos en pacientes con
NAC grave (segun criterios ATS/IDSA), particular-
mente si estdn recibiendo vasopresores.

Recomendaciones sobre uso de antivirales para
influenza

La mayoria de los estudios comprende a pa-
cientes ambulatorios, con enfermedad leve. Un
metaanadlisis de ECAs publicado en 2024, analizé
que cuando empezaron a dominar la literatura
los estudios no patrocinados por la industria, y
en andlisis de sensibilidad que los removian, las
diferencias estadisticamente significativas en
favor de los inhibidores de neuraminidasa en
puntos de valoracién clinicamente relevantes
(sobrevida, complicaciones, hospitalizaciéon), se
perdian en la poblacién general y también en los
analisis de subgrupos en donde se estratificaba
por edad o por la presencia de comorbilidades
debilitantes (poblacién de alto riesgo)®. El me-
taanalisis de Jefferson y col. publicado en Co-
chrane en 2014, ya apuntaba a que estas drogas
acortan el periodo sintomatico una minima can-
tidad de horas, como el maximo de su beneficio.

Respecto de pacientes hospitalizados con in-
fluenza grave, actualizaciones recientes, con bajo a
muy bajo nivel de confianza en la magnitud de los
efectos, asocian el uso de oseltamivir -sobre todo
temprano, dentro de los 2 dias de la hospitaliza-
cién- con una disminucién en la estadia hospita-
laria de 1-1.5 dias, respecto de su no utilizacién, o
su utilizacién tardia. No se demostré disminucién
de la mortalidad ni la ocurrencia de complicacio-
nes¥#, La contemplacién de su utilizacién (osel-
tamivir VO 75 mg cada 12 h por 5 dias) puede ha-
cerse en pacientes con sospecha/confirmacién de
influenza grave, iniciados no mas alla de las 48 h
de la hospitalizacién y aspirando en el mejor de los
casos, y con baja certeza, a un beneficio modesto en
cuanto a una reduccién de la estadia hospitalaria.

Recomendaciones sobre uso de antivirales para
CoViID-19

A la fecha, los tratamientos farmacolégicos
que han demostrado impactar en la disminu-
ci6én de la mortalidad en pacientes con COVID-19
grave-critico son los corticoides (dexametasona
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6 mg VO/EV cada 24 h por 7-10 dias, o alternativa
aceptable), los bloqueadores del receptor de IL-6
(tocilizumab EV 8 mg/kg, maximo 800 mg, Ginica
dosis) y baricitinib (4 mg VO cada 24 h por 14 dias
o hasta el alta hospitalaria). Las revisiones siste-
maticas asocian su uso, ademads, a menores tasas
de requerimiento de ARM, menor cantidad de dias
de ventilacién mecénica y menor duracién de la
estancia hospitalaria, con moderados a altos nive-
les de confianza en la estimacién de los efectos®.

Con respecto al uso del tocilizumab, la mayor
posibilidad de beneficio parece estar circunscri-
ta a pacientes con enfermedad grave-critica, que
reciben corticoides, con marcadores de inflama-
cién elevados (proteina C reactiva>10 mg/dL) y
enfermedad rdpidamente progresiva®.

Se recomienda tratamiento combinado, de
ser posible, entre corticoides, bloqueadores del
receptor de IL-6 y baricitinib, por supervivencia
incremental demostrada®.

Prevencion

En pacientes con neumonia adquirida en la
comunidad ;qué estrategias de prevencion
se asocian a menores tasas de enfermedad y
complicaciones?

Las vacunas contra influenza y contra neumo-
coco son las principales herramientas preventivas
disponibles frente a la NAC. En los dltimos afios se
agregaron las vacunas contra SARs-COV 2 y VSR.

Los esquemas y poblacién objetivo se actuali-
zan periédicamente a través de los lineamientos
técnicos del area de Control de Enfermedades
Inmunoprevenibles del Ministerio de Salud de la
Nacion.

Vacunacion antigripal

Argentina tiene incorporada la vacuna anti-
gripal en el Calendario Nacional de Vacunacion,
con el propésito de reducir las complicaciones,
hospitalizaciones, secuelas y muertes ocasio-
nadas por la infeccién del virus influenza en la
poblacién de riesgo en Argentina. La efectividad
de la vacunacién contra la influenza varia segiin
multiples factores, como la edad y la salud del
receptor, el tipo de vacuna administrada, los ti-
pos, subtipos (para la influenza A), y linajes (para
influenza B) de virus circulante®.

En un trabajo publicado en 2024** se demos-
tré que la vacunacién contra el virus de influenza
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circulante disminuyo las tasas de hospitalizacién
e insuficiencia organica asociados a la influenza.

Se ha observado que embarazadas y puér-
peras tienen una mayor probabilidad de enfer-
medad grave y complicaciones de la influenza,
particularmente durante el segundo y tercer tri-
mestre. La vacunacién se asocia con un riesgo
reducido de enfermedad respiratoria entre las
embarazadas y posparto, asi como los bebés du-
rante los primeros meses de vida®.

También se ha demostrado que la vacuna-
cién y el diagnéstico preciso de la enfermedad
por influenza pueden frenar el uso innecesario
de antibidticos y reducir la amenaza global de la
resistencia a los antibi6ticos®.

Se recomienda que los adultos >65 afios reci-
ban preferentemente la vacuna con alta dosis de
antigeno o la vacuna adyuvantada®.

Vacunacion contra neumococo

El Spn puede transmitirse a otras personas al
toser o estornudar. Puede producir enfermeda-
des leves (otitis, sinusitis) y formas graves de en-
fermedad neumocécica invasiva (ENI: neumo-
nia, meningitis, sepsis y artritis).

Las vacunas estan dirigidas a aquellos serotipos
mas prevalentes y que podrian causar enfermedad
grave. Actualmente se encuentran registradas cua-
tro vacunas contra neumococo para su uso en la
poblacién adulta. Cuentan con considerable sostén
epidemiologico, inmunologico, como también datos
de eficacia y efectividad provenientes de diferentes
ensayos clinicos. En lineas generales se acepta que
las vacunas conjugadas PCV13/PCV15 y la polisaca-
rida PPV23, son actualmente estrategias que deben
implementarse en forma secuencial para la pre-
vencién de la ENI. La vacuna conjugada PCV20, por
su parte, en linea con recomendaciones de alcance
nacional e internacional, reemplaza a la vacunacién
secuencial, siendo 1til para la cobertura de los sero-
tipos productores de enfermedad neumocdcica in-
vasiva a partir de las 6 semanas de vida”.

Vacunacion contra COVID-19

Es importante que todas las personas, a par-
tir de los 6 meses de edad, cuenten con esque-
ma primario de vacunacién contra COVID-19.
Los refuerzos son necesarios para sostener
la proteccién y prevenir el desarrollo de for-
mas graves de la enfermedad y su mortalidad
asociada, que es lo que consistentemente ha
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demostrado la vacunacién en una multiplici-
dad de ensayos clinicos. Por este motivo, es
fundamental continuar con la periodicidad de
revacunacién que corresponda al subgrupo de
riesgo de COVID-19 grave, acorde a los linea-
mientos regionales®.

Vacunacion contra virus sincicial respiratorio

E1 VSR es un virus respiratorio que suele cau-
sar sintomas leves similares a los de un resfriado,
pero puede ser grave especialmente en lactantes,
ninos y adultos mayores produciendo IRAB y pu-
diendo provocar hospitalizacién y muerte®.

E1 VSR pertenece a la familia Paramyxoviridae,
virus de ARN monocatenario y tiene 2 subtipos
A y B. La proteina F prefusiéon es el blanco uti-
lizado para generar respuesta de anticuerpos
neutralizantes. Actualmente existen dos vacu-
nas dirigidas contra esta proteina!®: la vacuna
monovalente adyuvantada y la vacuna bivalente
sin adyuvante.

Se ha demostrado que ambas vacunas redu-
cen la posibilidad de enfermedad grave y hospi-
talizaciones en adultos >60 anos y adultos con
enfermedades cardiacas o respiratorias crénicas
y con los datos disponibles al momento, se ad-
ministran en una Unica dosis.

Desde el 1 de marzo de 2024 se aplica en for-
ma gratuita a las embarazadas que cursen en-
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tre las 32 a las 36 semanas de edad gestacional
con el objetivo de prevenir las infecciones gra-
ves por VSR en los lactantes en sus primeros 6
meses de vida.

Conclusién

Este trabajo resume el conocimiento vigente
en relaciéon a la epidemiologia, el diagnéstico,
el tratamiento y la prevencién de la NAC, con el
objetivo de asistir en el uso criterioso de los re-
cursos, sobre todo de antimicrobianos, a la vez
que se pondera la obtencién de los mejores re-
sultados clinicos en los pacientes.
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