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DOCUMENTO DE CONSENSO

Neumonia adquirida en la comunidad del adulto:
diagnostico, valoracion y tratamiento

J. de Miguel Diez!, J.I. Al6s Cortés?, C.J. Alvarez Martinez3, J. Gallardo Carrasco?, J. Jarefio Esteban’,
B. Orden Martinez¢, O. Rajas Naranjo’, R. Cantén Moreno?® por la Sociedad Madrilefia de Neumologia
y Cirugia Tordcica (NEUMOMADRID) y la Sociedad Madrilefia de Microbiologia Clinica (SMMC)

IServicio de Neumologia. Hospital General Universitario Gregorio Maraiion. Madrid. *Servicio de
Microbiologia. Hospital Universitario de Getafe. Getafe. Madrid. *Servicio de Neumologia. Hospital
Universitario 12 de Octubre. Madrid. *Servicio de Neumologia. Hospital Universitario de Guadalajara.
Guadalajara. >Servicio de Neumologia. Hospital Central de la Defensa. Madrid. SServicio de Microbiologia.
Hospital Universitario Puerta de Hierro-Majadahonda. Madrid. "Servicio de Neumologia. Hospital
Universitario La Princesa. Madrid. 8Servicio de Microbiologia. Hospital Universitario Ramon y Cajal. Madrid.

1. INTRODUCCION

A pesar de los progresos alcanzados en los tltimos afios en el
manejo de las infecciones respiratorias, la neumonia adquirida en
la comunidad (NAC) contindia siendo hoy en dia una causa im-
portante de hospitalizacién y fallecimiento!. Estos hechos han mo-
tivado la elaboracién de numerosas guias de practica clinica,
con el objetivo de aproximar la mejor evidencia cientifica a la de-
cision clinica. A pesar de ello, en diversos estudios se ha objeti-
vado una alta variabilidad en el manejo “real” de los pacientes con
NAC, algo que puede tener consecuencias en su evolucion2. Asi,
se ha comprobado que el cumplimiento de las recomendaciones
establecidas en dichas gufas se asocia con una disminucion de la
mortalidad®.

En los dltimos aflos se han producido avances importan-
tes relacionados con la NAC, entre los que se incluyen nue-
vos datos epidemioldgicos, cambios en los patrones de resis-
tencia de los patégenos responsables e incorporacién a su ar-
senal terapéutico de nuevos agentes antimicrobianos que no
existian en el momento de redactar las normativas de refe-
rencia previas*. Como consecuencia de ello se ha planteado la
necesidad de actualizar los conocimientos en esta patologia.
Fruto de ello, ha surgido la iniciativa de crear un documento
que unifique los criterios de 2 sociedades vinculadas en el ma-
nejo de esta enfermedad, la Sociedad Madrilefia de Neumo-
logia y Cirugia Tordcica (NEUMOMADRID) y la Sociedad
Madrilefia de Microbiologfa Clinica (SMMC). Para ello se ha
contado con la colaboracién de miembros de ambas socieda-
des con reconocida experiencia en el terreno de las infeccio-
nes respiratorias.

La realizacién de un nuevo documento sobre la neumonia ad-
quirida en la comunidad va a permitir que los profesionales im-
plicados en el manejo de esta enfermedad puedan disponer de una
herramienta indispensable para asegurar que sus pacientes reci-
ban unos cuidados basados en los conocimientos cientificos més
actuales. Ademds de ello, puede contribuir a estimular la inves-
tigacién en algunos aspectos que no estdn suficientemente acla-
rados y puede servir de base para el desarrollo de futuras guias
clinicas y de protocolos de actuacién adaptados a cada centro de
atencion u hospital.
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2. EPIDEMIOLOGIA Y ETIOLOGIA DE LA NEUMONIA
ADQUIRIDA EN LA COMUNIDAD

La neumonia adquirida en la comunidad (NAC) es una causa
importante de hospitalizacién y muerte. La incidencia en Espafa
estd entre 2 'y 10 casos por 1.000 habitantes/afio’. Hasta el 80% de
los pacientes con NAC se tratan ambulatoriamente y en estos ca-
sos la mortalidad es generalmente menor del 1%. El resto de los
pacientes requiere hospitalizacién y 1a mortalidad en ellos oscila
entre el 12 y el 36%, siendo esta tltima cifra para los que requie-
ren ingreso en unidades de cuidados intensivos (UCI). Asimis-
mo, la poblacién es cada vez mds anciana, siendo mayor el nime-
ro de personas con comorbilidades y el de enfermos inmunode-
primidos. Como consecuencia de ello, es de prever que el niimero
de casos de NAC aumente en el futuro.

La mayorfa de estudios de etiologia de la NAC se han reali-
zado en pacientes hospitalizados. Sin embargo, la poblacién hos-
pitalaria difiere de la atendida en el 4mbito extrahospitalario, tan-
to por corresponder en gran medida a individuos mayores de 65
aflos como por presentar enfermedades concomitantes y/o trata-
mientos crénicos®. La comparacion de las frecuencias relativas de
implicacion de los distintos microorganismos no es fécil, ya que
ha de valorarse el tipo de muestra utilizada para el diagnéstico, la
sensibilidad y especificidad de las pruebas microbioldgicas usa-
das en cada caso, asi como los criterios con que se interpretaron.
Esto hace que en los diferentes estudios existan algunos agentes
etioldgicos que estén subestimados o sobreestimados.

Aunque el neumococo es el principal agente causal en casi to-
dos los casos, en las NAC que no requieren hospitalizacion la pro-
porcién de microorganismos atipicos (Mycoplasma pneumoniae,
Chlamydophila pneumoniae [antes Chlamydia pneumoniae), en-
tre otros), es claramente mayor que en las que precisan ingreso
hospitalario”. El conocimiento de los agentes que causan NAC
con mads probabilidad en cada caso es importante a la hora de ins-
taurar un tratamiento antibidtico empirico racional.

La proporcién de casos con un diagndstico etioldgico no sue-
le pasar del 50-60% en la mayoria de los estudios prospectivos.
Esto es en el mejor de los casos ya que cuando se analiza la si-
tuacion de cada dia, fuera del contexto de estudios, este porcen-
taje es considerablemente menor, oscilando entre el 6 y el 25%>.
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TABLA I. Frecuencia relativa de los microorganismos mds TABLA II. Variables que pueden influir en el espectro etioldgico de
importantes causantes de NAC segtin el lugar de tratamiento. laNAC.
Ambulatorio Hospital - Poblacién
Bacterias - Edud i
. - Inmunodepresién:
Streptococcus pneumoniae ++++ +H+H+ . .
Lo - Corticoterapia prolongada
Haemophilus influenzae ++ ++
. . - Trasplante
Especies de Legionella + + iy . . S
. . - Infeccién por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH)
Bacilos gramnegativos* -1+ + .
Staphylococcus aureus -1+ + - Neutropenia
—  Comorbilidades
Microorganismos “atipicos” - Enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC)
Mycoplasma pneumoniae +++ + - Neoplasia
Chlamydophila pneumoniae ++ + - Cardiopatia
- Diabetes mellitus
Virus** ++ +
- Otras
. L . . . —  Alcoholismo
*Incluyen enterobacterias (principalmente Escherichia coli y Klebsiella Alteracion del nivel d L
pneumoniae) y Pseudomonas aeruginosa. **Los mds frecuentes son: B cracion ? [vel de conciencia
virus influenza A y virus influenza B. - Lugar geogrifico .
- Gravedad (lugar de tratamiento)

Aunque muchos microorganismos se han asociado con NAC,
solo unos pocos causan la mayor parte de los casos. Existen dife-
rencias en la frecuencia de los distintos patgenos segtin la NAC
se trate en el medio extrahospitalario (NAC leve) o en el hospital
(Tabla I)*!!. En la tabla IT se muestran las variables que pueden
influir en el espectro etioldgico de la NAC.

2.1. Neumonias bacterianas
Neumococo

En casi todos los casos el patdgeno predominante es Strep-
tfococcus pneumoniae, aunque su porcentaje de implicacion varfa
ampliamente (10% a 50% de los estudios positivos), lo que pro-
bablemente refleja diferencias metodoldgicas. Asimismo, el neu-
mococo es la causa de dos de cada tres NAC con bacteriemia®®.

La implicacién del neumococo puede estar infravalorada ya
que un alto porcentaje de pacientes ha recibido tratamiento anti-
bidtico previo al ingreso. En un estudio realizado en Espafia se
constaté que muchos pacientes hospitalizados con NAC sin diag-
néstico etioldgico por las técnicas habituales tenfan en realidad
neumonia neumocdcica'?. Para demostrarlo se emplearon técni-
cas de deteccién mds sensibles (PCR para diversos patdgenos) y
muestras conseguidas por procedimientos poco habituales (pa-
rénquima pulmonar obtenido por aspiracién transtordcica). Hay
que resaltar que en esta serie el neumococo representaba un ter-
cio de los casos no diagnosticados por métodos convencionales y
que tras aplicar métodos moleculares pasé de ser la tercera cau-
sa en frecuencia de NAC (17% de los casos) a la primera (30% de
los casos).

Como factores de riesgo significativos de neumonia neumo-
cdcica se han identificado los siguientes: edad avanzada, malnu-
tricion, enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC), en-
fermedad cronica renal o hepdtica, insuficiencia cardiaca con-
gestiva y accidente cerebrovascular®?.

Legionella

La importancia de Legionella como causa de NAC, fuera de
brotes epidémicos, varia ampliamente entre diferentes areas geo-
gréficas y oscila entre el 2% y el 30%, aunque en la mayoria de
las series se sittia entre el 2% y el 6%>!". Los porcentajes més ele-
vados se aprecian en algunas zonas determinadas o en aquellos
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- Leve (ambulatorio)
- Moderada (hospitalizacion)
- Grave (unidad de cuidados intensivos)
- Meétodos microbioldgicos
— Interpretacion de resultados microbioldgicos

estudios en los que se han empleado técnicas microbioldgicas mds
sensibles. Es posible, incluso, que en una misma 4rea, la inciden-
cia de patdgenos relacionados con el medio ambiente varie por
cambios relevantes en las condiciones ambientales. Por otra par-
te, hay que tener en cuenta que Legionella es una de las tres cau-
sas mds frecuentes de NAC que requiere ingreso en una UCL
Aunque existen muchas especies de Legionella, mas del 90%
de los casos estdn causados por Legionella pneumophila, con un
80% a 90% de éstos debidos al serogrupo 1. Entre los factores de
riesgo de neumonia por Legionella se encuentran el tabaquismo,
las enfermedades cronicas pulmonares y la inmunodepresion.

Haemophilus influenzae

Se estima que es causa del 3 al 15% de los casos de NAC. La
mayoria de los aislados no son tipificables!'. La incidencia ver-
dadera puede ser algo mayor, por las dificultades que tiene vi-
sualizar este microorganismo en la tincién de Gram del esputo y
aislarlo en el contexto de microbiota mixta de colonizacion.

Bacilos gramnegativos (BGN) entéricos y Pseudomonas
aeruginosa

En pacientes hospitalizados con NAC hasta el 11% (2 al 11%)
tienen como agente causal bacilos gramnegativos (BGN) entéri-
cos 0 Pseudomonas aeruginosa®’. Este Gltimo microorganismo
supone dos tercios de estos casos. Hay que tener en cuenta que,
cuanto mayor sea la gravedad de 1a NAC, mayor es la frecuen-
cia de BGN (incluyendo P. aeruginosa). Asi, en pacientes con neu-
monia leve, la implicacién de estos microorganismos es rara.

Los factores predictores independientes de NAC por BGN in-
cluyen los siguientes: probable aspiracion, ingreso previo en hos-
pital, tratamiento antibiético previo y comorbilidad pulmonar. En-
tre los factores predictores independientes de NAC por P. aeru-
ginosa se encuentran el ingreso previo en hospital y la comorbi-
lidad pulmonar.

REVISTA DE PATOLOGIA RESPIRATORIA VOL. 13 SUPL N°2 - MAYO 2010



Staphylococcus aureus

Causa el 2 al 5% de los casos de NAC que ingresan en el hos-
pital, en general graves, sobre todo en ancianos y en pacientes con
gripe'!. Cuanto mayor es la gravedad de la NAC, mds frecuente
es la presencia de S. aureus. Ademas de la infeccién virica, en par-
ticular por el virus de la gripe, se han descrito otros factores de
riesgo para la infeccién de este microorganismo, como la diabe-
tes, la cardiopatia o el fallo renal.

Moraxella catarrhalis

Se ha identificado como causa de NAC, con una incidencia
baja, pero puede ser importante en ancianos con EPOC y en al-
gunos inmunodeprimidos!.

2.2. Neumonias atipicas

La frecuencia global de los microorganismos llamados atipicos
varfa segtin los métodos diagndsticos y las interpretaciones de los
resultados de éstos. En muchos casos de infeccion por clamidias o
M. pneumoniae se observa, ademds, la presencia de un patégeno
bacteriano tipico (neumococo u otro), lo que ha llevado a plantear
cudl es el verdadero papel de los microorganismos atipicos'>.

Mycoplasma pneumoniae

Datos recientes sugieren que es un agente etioldgico de NAC en
adultos que requiere ingreso hospitalario (1 al 5%), y no solo en
nifios y adultos jovenes!!. Pero, sobre todo, tiene un papel (entre el
3y el 30%) en paciente ambulatorios menores de 45 afios. Por ra-
zones no bien establecidas, causa brotes epidémicos cada 3 a 6 afios.

Chlamydophila pneumoniae

Se ha reconocido desde los afios 80 como una causa impor-
tante de NAC (5 al 20% de los casos), aunque muchas veces aso-
ciada a otro patégeno, principalmente neumococo. La mayoria de
los casos son leves y la mortalidad baja. La reinfeccién es co-
mﬁnll,l3.

Coxiella burnetti

En general es causa poco frecuente de NAC. En algunas zo-
nas del norte de Espafia, esencialmente en el Pais Vasco, era res-
ponsable de cerca del 20% de los casos de NAC, aunque con una
variacién estacional muy importante (el 90% de los casos ocurri-
an de enero a junio)'. Se presenta sobre todo en varones de 20 a
40 afios de edad.

Chlamydophila psittaci

Es una causa poco frecuente de NAC. Tradicionalmente se ha
relacionado con la exposicion a aves, exdticas y de corral, o a otros
animales. Sin embargo, alrededor del 25% de los pacientes no tie-
ne antecedentes de exposicion a animales'.

2.3. Neumonias viricas

El porcentaje de virus oscila entre el 5% y el 20% de los casos
en la mayoria de las series's. Los virus influenza A e influenza B
son los mds frecuentes e importantes en términos de morbilidad
y mortalidad. Otros virus causantes de NAC son el parainfluenza
y, mds raramente, adenovirus y virus respiratorio sincitial. En un
estudio reciente de NAC en adultos inmunocompetentes ingresa-
dos en un hospital espafiol se identificé un virus en el 18% de los
casos, aunque solo en el 9% era el tinico agente causal. En dos ter-
cios de los casos se trataba de virus influenza (A o B).

TABLA III. Criterios diagndsticos de la neumonifa neumocécica*.

- Fiebre de comienzo stibito con escalofrios

—  Dolor tordcico de caracteristicas pleuriticas (dolor en punta de
costado)

- Semiologia de condensacién (auscultacion de un soplo tubdrico)

- Expectoraci6n purulenta o herrumbrosa

- Presencia de herpes labial

— Radiograffa de térax con condensacién lobar y broncograma
aéreo

- Recuento de leucocitos mayor de 10.000 o menor de 4.000/ml

*La presencia de 3 0 mds criterios indica una alta probabilidad de
padecer una neumonia neumocdcica.

2.4. Neumonias por aspiracion

En muchas series la neumonia por aspiracion supone entre
el 5%y el 10% de las NAC. La neumonia por aspiracion puede
producirse en ancianos, personas en residencias para crénicos (so-
bre todo aquéllos con problemas neurolégicos), pacientes du-
rante la fase aguda del accidente cerebrovascular y enfermos con
demencia!’.

Los microorganismos implicados estdn principalmente entre los
que colonizan la cavidad orofarfngea, como anaerobios (especies de
Bacteroides, especies de Porphyromonas, Prevotella melaninoge-
nica, especies de Fusobacterium y cocos grampositivos anaerobios)
y facultativos (especies de Streptococcus distintas de neumococo).

3. MANIFESTACIONES CLINICAS Y RADIOLOGICAS
3.1. Manifestaciones clinicas

Es dificil establecer el diagndstico de neumonia si no existe
una combinacion de datos en la anamnesis o hallazgos semiolé-
gicos en la exploracién que permitan detectar su presencia con
fiabilidad. No obstante, hay que tener en cuenta que la radiogra-
fia de térax es el procedimiento de referencia para establecer el
diagnéstico de esta enfermedad.

Clinicamente, la neumonia se caracteriza por la presencia de
fiebre, afectacion del estado general y un conjunto de sintomas
diversos, entre los que se incluyen la tos, la expectoracion, la dis-
nea y el dolor torcico. La presentacion clinica varia considera-
blemente de unos pacientes a otros. Asi, por ejemplo, los jévenes
suelen presentar cuadros agudos y floridos. Los ancianos, en con-
traposicion, pueden tener cuadros mads insidiosos, con alteracién
del nivel de conciencia y sintomas diversos (incontinencia urina-
ria, caidas, desconexion del medio, etc.).

La diferenciacion de la NAC en tipica o atipica segtin su cur-
so clinico puede ayudar en el diagnéstico y en la toma de deci-
siones terapéuticas. El comienzo brusco, con fiebre elevada y es-
calofrios, la presencia de herpes labial (30%), la tos productiva
con disnea y dolor pleuritico y determinados hallazgos explora-
torios (matidez a la percusion, crepitantes, soplo bronquial, etc.)
son datos caracteristicos de la NAC tipica (Tabla III). Por el con-
trario, la NAC atipica se presenta con un curso mds insidioso, con
febricula sin escalofrios, disnea, tos con expectoracién escasa sin
dolor pleuritico y diversas alteraciones extrapulmonares (de ori-
gen digestivo, neuroldgico, etc.). Estos sintomas suelen coexis-
tir con una exploracién fisica mds anodina, predominando en la
NAC atipica la disociacién clinico-radioldgica.

En la exploracién fisica pueden apreciarse signos de hiper-
termia, taquicardia y taquipnea. En la auscultacién pulmonar pre-
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Figura 1. Radiograffa de térax postero-anterior con presencia de una
condensacion alveolar en el hemitérax derecho, afectacién multilobar
y broncograma aéreo.

dominan los signos de consolidacién pulmonar, estertores crepi-
tantes himedos, matidez a la percusion, egofonia, soplo tubarico,
aumento de las vibraciones vocales, etc. En los casos en los que
existe derrame pleural puede apreciarse en la exploracion una dis-
minucién del murmullo vesicular, matidez a la percusion o roce
pleural. Sin embargo, todos estos hallazgos pueden estar ausen-
tes en dos tercios de los casos de NAC, no s6lo en los cuadros mas
leves, sino también en los que precisan ingreso hospitalario* 8.1,

3.2. Manifestaciones radiologicas

La mayorfa de los autores acepta que para el diagndstico de
neumonia es imprescindible la realizacion de una radiografia de
térax posteroanterior y lateral. Esta exploracion permite, ade-
mds de establecer el diagndstico, valorar la localizacién y el gra-
do de extension de la neumonia. También ayuda a detectar posi-
bles complicaciones (derrame pleural, cavitacion, etc.), o 1a exis-
tencia de otras patologfas asociadas (insuficiencia cardiaca, EPOC,
neoplasia pulmonares, etc.). Por otra parte, 1a realizacion secuen-
cial de radiograffas de térax permite conocer la evolucién y com-
probar la resolucion definitiva del proceso. Las principales limi-
taciones son su escasa especificidad para diferenciar neumonias
de otras patologfas (insuficiencia cardiaca, TEP, etc.) y su redu-
cida sensibilidad ante infiltrados pulmonares de pequefio tamailo,
s6lo visibles en la tomografia computarizada (TC) torécica.

Los patrones radioldgicos en la radiograffa de térax ayudan
poco en el diagndstico etioldgico de la neumonia. Este hecho se
ha puesto en particular de manifiesto con la reciente pandemia del
virus influenza (HINT) 2009. En los pacientes graves, la pre-
sentacion radioldgica pulmonar era similar a la de una neumo-
nia bacteriana. Entre las manifestaciones radiolégicas que pueden
observarse se encuentran la consolidacién alveolar (broncograma
y alveolograma aéreo), el patrn intersticial (caracteristico de
virus, microorganismos atipicos, etc.) y formas mixtas (Fig. 1).
El derrame pleural puede observarse en mds de un tercio de los
casos. La afectacién de més de dos 16bulos o la afectacién bilate-
ral, la presencia de derrame pleural o la cavitacién son signos
indicativos de gravedad y de ingreso hospitalario.
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La resolucion radioldgica es posterior a la curacion clinica.
Incluso pueden observarse resoluciones mds tarde de la 8 sema-
na del diagnéstico. En cualquier caso, siempre es aconsejable con-
firmar la curacién radioldgica de una NAC. Hay que tener en cuen-
ta que las neumonias producidas por patégenos atipicos (Myco-
plasma, Coxiella, etc.), tienen una resolucion radioldgica mas ré-
pida que las de curso tipico. Sin embargo, es mds lenta en pacientes
ancianos o cuando la afectacién es multilobar y extensa. En pa-
cientes con NAC por Legionella o en casos de neumonia bacte-
riémica por neumococo, la resolucién radioldgica es muy tardia
en relacion a la curacion clinica.

La NAC precisa, por lo tanto, de un seguimiento evolutivo y
de la realizacién de controles radioldgicos si existe empeoramiento
o complicaciones. En la practica clinica suele realizarse un con-
trol radiolégico en el momento del alta hospitalaria y entre las 4
a 6 semanas del diagnéstico. En pacientes fumadores, 1a NAC
obliga a realizar un seguimiento evolutivo al coexistir con otras
patologias respiratorias, como el cancer de pulmon, hasta en un
17% de los casos*!519.

4. DIAGNOSTICO MICROBIOLOGICO

El ndmero de microorganismos patégenos implicados en la
etiologfa de 1a NAC y sus diferentes sensibilidades a los antimi-
crobianos, supone un enorme reto para el diagndstico microbio-
légico. S. pneumoniae es el principal causante de NAC, tanto por
el niimero elevado de casos que origina, como por su gravedad;
también es el causante de la mayoria de muertes!'. La diferen-
ciacion de la neumonta por S. pneumoniae y la producida por bac-
terias atipicas es esencial para la correcta toma de decisiones con
respecto al tratamiento antimicrobiano.

Los estudios microbioldgicos para establecer la etiologia de
la neumonta tienen importancia, no solo por sus implicaciones te-
rapéuticas, sino también por la informacién epidemiolégica que
aportan, fundamental para el disefio de estrategias preventivas. Su
realizacién depende en gran medida de la gravedad estimada y,
por lo tanto, de si el manejo del paciente va a ser ambulatorio u
hospitalario. Asi mismo tiene relacion con la dificultad para orien-
tar el caso y la presencia o ausencia de complicaciones. Sin em-
bargo, la prictica de estos estudios tiene muchas limitaciones, por
lo que no suelen realizarse habitualmente. Con frecuencia pre-
sentan falsos negativos y en numerosas ocasiones no son lo sufi-
cientemente especificos.

4.1. ;Qué técnicas utilizar?
Las exploraciones a solicitar dependerdn de la gravedad del
paciente y los factores de riesgo (Tabla IV):
a) Hemocultivos (pretratamiento con antimicrobianos).
b) Exdmenes de esputo para tincién y cultivo (pretratamiento),
si el paciente expectora.
¢) Antigenurias para S. pneumoniae ylo L. pneumophila.
d) Otros cultivos.
e) Deteccidn de antigenos viricos.
f) Serologia (suero en fase aguda y en fase de convalecencia).
g) Técnicas de amplificacion de dcidos nucleicos (TAANS).

Hemocultivos pretratamiento

Tienen una baja sensibilidad pero una elevada especificidad,
de manera que un resultado positivo (excluyendo los posibles con-
taminantes, generalmente durante la toma de muestra) permite es-
tablecer el diagnéstico definitivo®. Los resultados positivos para
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TABLA IV. Indicaciones de los estudios diagndsticos en pacientes con neumonias e ingreso hospitalario.

AU: antigeno urinario.

Hemocultivo Cultivo de esputo AU Legionella AU Neumococo  Otros
Ingreso en UCI X X X X Xa
Fallo del tratamiento empirico en pacientes no ingresados X X X
Infiltrados cavitarios X X XP
Leucopenia X X
Alcoholismo X X X X
Cirrosis hepdtica X X
EPOC X
Asplenia (anatémica o funcional) X X
Viaje reciente (2 semanas) X Xe
AU Legionella positivo X e
AU Neumococo positivo X X e
Derrame pleural X X X X Xe

“Aspirado endotraqueal si esta intubado; lavado broncoalveolar (LBA); *Cultivo de hongos y cultivo para micobacterias; ‘Antecedentes del viaje, de
exposicion a animales, tabaquismo, otros: “Medio selectivo para Legionella; Cultivo de liquido pleural

un probable patégeno se sitdan entre el 5% y el 14% de los ca-
sos en distintas series de pacientes no seleccionados hospitaliza-
dos con NAC. La bacteria aislada con mayor frecuencia es S. pneu-
moniae.
Las indicaciones de realizacion de hemocultivos son?':
a) NAC grave. Estos pacientes tienen una mayor posibilidad
de estar infectados por S. aureus, P. aeruginosa y otros BGN.
b) Presencia de algunos factores del paciente, tales como as-
plenia, déficit de uno o varios factores del complemento, leu-
copenia o hepatopatia crénica.
Entre las ventajas e inconvenientes de esta prueba se encuen-
tran las siguientes:
a) Ventajas: buena especificidad.
b) Inconvenientes: baja sensibilidad, resultado disponible en 24
horas, como minimo.

Estudios de esputo para tincion de Gram y cultivo,
pretratamiento

No todos los pacientes con NAC son capaces de expectorar. El
esputo obtenido por expectoracion espontdnea debe ser el resulta-
do de un golpe de tos profunda y contener secreciones purulentas
representativas del tracto respiratorio inferior. Deben desecharse
los esputos compuestos por saliva o secreciones nasofaringeas.

La tincién de Gram se utiliza para establecer los criterios de
calidad del esputo (un esputo purulento tendrd menos de 10 célu-
las epiteliales y mds de 25 leucocitos polimorfonucleares, x100
aumentos), y para determinar (x1.000 aumentos), si es posible, el
morfotipo bacteriano causante de NAC. La correlacion, en un es-
puto purulento, entre la presencia de cocos Gram positivos 0 BGN
en la tincion de Gram con el cultivo de esputo no tiene una bue-
na sensibilidad; sin embargo, presenta una buena especificidad
para S. pneumoniae y H. influenzae. En un estudio reciente, en el
que se evaluaron pacientes con NAC que recogieron muestras de
esputo de buena calidad y que no habian recibido tratamiento an-
tibi6tico previo, la tincién de Gram se correlacioné con el culti-
vo en el 23% de los casos?2.

Entre las ventajas e inconvenientes de la tincién de Gram se
encuentran las siguientes:
a) Ventajas: es una técnica rapida y especifica en el caso de dis-

poner de muestras de esputo de buena calidad.

b) Inconvenientes: muchos pacientes tienen dificultad para ex-
pectorar, la interpretacion es subjetiva y existe variabilidad
intra e inter observador.

Con respecto al cultivo del esputo hay que precisar que solo
se deben sembrar aquellos esputos purulentos que cumplen crite-
rios de buena calidad. A diferencia de los cultivos de muestras ob-
tenidas mediante broncoscopia, no existen criterios claros y acep-
tados de la utilidad de precisar el recuento de microorganismos
en el esputo. Como regla general, y con muchos interrogantes,
solo se tendrdn en consideracion, como posibles/probables paté-
genos, aquellos cuyo recuento bacteriano sea = 10° ufc/ml?, aun-
que hay autores que proponen recuentos mas elevados (1090 107
ufc/ml)?2. Hay que evaluar con precaucion la presencia de BGN
ya que, con frecuencia, colonizan el tracto respiratorio de ancia-
nos o pacientes con tratamiento antibiético.

El cultivo de esputo es importante ante la sospecha de una
neumonia necrotizante causada por S. aureus, ya que presenta una
elevada mortalidad. Un esputo de calidad sin crecimiento de este
patégeno constituye una evidencia importante contra esta etiolo-
gia?!. Por otra parte, cuando exista sospecha de neumonia por Le-
gionella spp deben incluirse medios de cultivo especificos para
este patogenos (agar BCYE). El crecimiento de Legionella spp.
proporciona un diagnéstico definitivo, ya que este microorga-
nismo no coloniza el tracto respiratorio inferior?.

Entre las ventajas e inconvenientes del cultivo de esputo se
encuentran las siguientes:

a) Ventajas: permite obtener el aislamiento y disponer de la sen-
sibilidad antibiética del probable patégeno causante de NAC.

b) Inconvenientes: existen pacientes con dificultad para expec-
torar, la calidad del esputo puede no ser adecuada, el tiempo
hasta que se obtienen los resultados es de, al menos, 48 horas
desde que se inicia la siembra.

El esputo inducido, obtenido por la inhalacion de CINa al 3%
mediante un nebulizador ultrasénico, tiene su principal indicacién
para la deteccion de Preumocystis jirovecii y Mycobacterium tuber-
culosis. Para el resto de los microorganismos, su utilidad es dudosa2*.

Antigenuria de Streptococcus pneumoniae
Es una técnica inmunocromatogréfica que detecta el polisa-
céarido C de S. pneumoniae, comin a todos los serotipos de este
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microorganismo, También estd presente en Streptococcus mitis
y Streptococcus oralis. La sensibilidad en pacientes adultos sin
bacteriemia oscila entre el 50% y el 80% de los casos (entre el
75% y el 85% cuando existe bacteriemia); la especificidad es
superior al 95%2°25. En adultos sin sintomas respiratorios, los fal-
sos positivos son del 0,6% y del 8% en individuos adultos colo-
nizados por S. pneumoniae en la nasofaringe®. En sujetos adul-
tos no se recomienda la utilizacién de esta prueba en los 5 dias si-
guientes a la vacunaciéon neumocdcica, por la posibilidad de ob-
tener resultados erréneos?. Al contrario que el cultivo, el resul-
tado de esta prueba pueden permanecer positivo, al menos, 7 dias
durante el tratamiento antibidtico.
Entre las ventajas e inconvenientes de esta determinacion se
encuentran las siguientes:
a) Ventajas: rapidez, buena especificidad, resultado positivo a
pesar del tratamiento antibidtico previo.
b) Inconvenientes: no puede ser utilizado para excluir una neu-
monia neumocdcica por su variable/escasa sensibilidad.

Antigenuria de Legionella pneumophila

La deteccién del antigeno soluble de L. pneumophila sero-
grupo 1 en orina puede realizarse por ELISA y por inmunocro-
matografia, ambas con similar sensibilidad y especificidad®. La
inmunocromatografia es muy sencilla y el resultado se obtiene en
20 minutos. La deteccién del antigeno urinario tiene una sensi-
bilidad, dependiendo del equipo comercial, entre 70% y el 100%
y la especificidad es = 95%. La sensibilidad puede incrementar-
se concentrando la muestra de orina antes del test2.

La antigenuria de Legionella es positiva desde el primer dia
después del comienzo de los sintomas y persiste durante dias a se-
manas. Entre las ventajas e inconvenientes de esta prueba se en-
cuentran las siguientes:

a) Ventajas: rapidez, especificidad, resultado positivo después
del tratamiento.
b) Inconvenientes: solo detecta L. pneumophila serogrupo 1.

Otros cultivos

Alos pacientes con derrame pleural se les debe practicar, siem-
pre que sea posible, una toracocentesis para extraer liquido y re-
alizar tincién de Gram y cultivo de bacterias aerobias y anaero-
bias. Un cultivo positivo proporciona un diagnéstico definitivo de
la NAC2027,

El cultivo de muestras obtenidas por broncoscopia (lavado
broncoalveolar -BAL- y catéter protegido —PSB-) presenta un
buen rendimiento, asi como una buena sensibilidad y especifici-
dad. Sin embargo, por la posibilidad de obtener falsos positivos,
estd indicado realizar en estos casos cultivos cuantitativos. Se con-
sideran positivos los aislamientos = 10* ufc/ml en BALy = 10° en
PSB. Ambos pardmetros estdn influenciados por el tratamiento
antibidtico previo, que puede disminuir e incluso negativizar la
presencia de microorganismos patdgenos. Estas técnicas estdn in-
dicadas en pacientes inmunocomprometidos, enfermos con neu-
monias graves/muy graves y aquellos que no responden al trata-
miento*20:21,

Deteccion de antigenos viricos

En los dltimos afios los virus respiratorios se han revelado
como agentes potenciales de NAC en adultos. El virus influenza
Ay el virus respiratorio sincitial (VRS) son los agentes causales
mds frecuentes de neumonia virica, seguidos por el adenovirus,
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los virus parainfluenza tipos 1, 2 y 3 y el virus influenza B. Su in-
cidencia suele estar influenciada por la edad del paciente?.

Los antigenos viricos pueden ser detectados en secreciones
respiratorias por inmufluorescencia o enzimoinmunoandlisis (EIA).
Desafortunadamente en muchas de estas pruebas se precisa una
carga virica relativamente elevada para generar resultados positi-
vos. Ademads, estas técnicas son menos sensibles en los adultos.
Ultimamente se han desarrollado métodos inmunocromatografi-
cos para detectar VRS, adenovirus y virus influenza. Son méto-
dos rdpidos y sencillos, pero tienen una baja sensibilidad en los
adultos?. En caso de que sea preciso deben confirmarse por téc-
nicas de microbiologfa molecular, basadas en la implicacién del
material genético del virus.

Para el virus de la gripe se utilizan técnicas basadas en inmu-
nofluorescencia o inmunocromatografia. La inmunocromatogra-
fia, en general, tiene una sensibilidad del 50 al 70% y una espe-
cificidad cercana al 100%. Existen pruebas que diferencian en-
tre los virus de influenza A y B. La inmunofluorescencia directa
(IFD) tiene mejor sensibilidad (entre el 85% y el 95% de los ca-
sos) y puede detectar subtipos animales (HSNT)2!20,

Serologia

Es la técnica estdndar para el diagndstico de neumonias ati-
picas incluyendo C. pneumoniae, M. pneumoniae y Legionella
spp. (no en L. pneumophila serogrupo 1); ademds de otras menos
frecuentes como C. psittaci 'y C. burnetti, esta Gltima mds preva-
lente en el norte de Espafia. Para su realizacion se utilizan 2 mues-
tras de suero, una en la fase aguda y otra en la fase de convale-
cencia, 2 6 3 semanas después.

En el caso de L. pneumophila, los anticuerpos producidos en
respuesta a la infeccién son una mezcla de IgA, IgM e IgG y las
pruebas deben detectar todos los tipos para mantener una sensi-
bilidad aceptable. La titulacion de IgM no sirve como marcador
de infeccién aguda ya que puede persistir durante un periodo lar-
go de tiempo. La seroconversion puede tardar varias semanas. El
método de referencia es la inmunofluorescencia indirecta (IFT)%.

En la infeccion por M. pneumoniae un titulo elevado de IgM
por EIA o fijacién de complemento puede establecer un diagnds-
tico probable de etiologfa por micoplasma. Los niveles de [gM
= 1/16 para C. pneumoniae o C. psittaci detectadas por microin-
munofluorescencia (MIF) pueden usarse para establecer un diag-
néstico probable de infeccion por Chlamydophila®?. En el caso
de C. pneumoniae existen problemas de falsos positivos y falsos
negativos con la MIF, atribuidos a la cinética de aparicion de [gM
e IgG, segin sea una infeccion primaria o una reinfeccién?, y a
la ausencia de métodos estandarizados?.

Técnicas de amplificacion de dcidos nucleicos (TAAN) o
técnicas moleculares

Se trata de técnicas en desarrollo durante los tltimos afios para
detectar patdgenos respiratorios. Demuestran la presencia de mi-
croorganismos patégenos por medio de la identificacion de frag-
mentos de ADN especificos que se encuentran en muestras clini-
cas (esputo, sangre, liquido pleural y orina). Se han desarrollado
diferentes TAAN, como la PCR (reaccién en cadena de la poli-
merasa), con varias modificaciones: desde la PCR convencional,
la PCR anidada, o la PCR multiplex para la deteccién conjunta de
varios patgenos, a la mds reciente PCR-RT (PCR en tiempo real).
La PCR-RT aporta varias ventajas: la posibilidad de cuantificar la
carga bacteriana, junto a una mayor rapidez, sensibilidad y menor
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riesgo de contaminaciones. Puede llegar a tener una sensibilidad
del 98% siempre que la toma de muestra sea adecuada’.

En el diagnéstico de las NAC neumocdcicas, los métodos mo-
leculares siguen estando esencialmente en el campo de la inves-
tigacion. Su valoracién es dificil debido a la falta de un método
de referencia diagnéstica. Los mejores resultados se han obteni-
do a partir de muestras estériles. Aunque los resultados prelimi-
nares indican que la PCR-RT tiene potencial para diferenciar en-
tre colonizacién e infeccidn neumocdcica en muestras respirato-
rias, faltan estudios para establecer su verdadera utilidad clinica®.

En las infecciones por M. pneumoniae y C. pneumoniae, la
principal ventaja de los métodos de amplificacion es que permi-
ten demostrar su presencia en la fase aguda, cuando la respuesta
seroldgica es minima, en pacientes de cualquier edad y condicidn,
con primoinfeccidn o reinfeccion. Sin embargo, estos microorga-
nismos pueden colonizar el tracto respiratorio de personas sanas
y persisten en el tracto respiratorio de forma prolongada des-
pués de una infeccion aguda®.

No se han desarrollado todavia métodos moleculares de ren-
dimiento satisfactorio para detectar C. burnetti durante la infec-
cién aguda. Los métodos moleculares utilizados para el diag-
néstico de la legionelosis han demostrado una elevada sensibili-
dad y especificidad®. Sin embargo, el valor del diagndstico de le-
gionelosis por TAAN todavia tiene que establecerse, lo que cobra
mds importancia si cabe, dado que ya se estdn comercializando
numerosas técnicas. ;Qué aportardn las TAAN en relacién con el
antigeno urinario?. Debido a su mayor coste econémico, el em-
pleo de métodos moleculares debe quedar limitado en la actuali-
dad a pacientes con neumonias graves.

4.2. ;Cuando y a quién se aconseja investigar la etiologia de

NAC?

Existen diferentes circunstancias en las que estd indicado re-
alizar un estudio etiolégico de la NAC. Entre las mds importan-
tes destacan:

a) Cuando se sospecha un agente patdgeno, en base a datos cli-
nicos y epidemiolégicos, cuya sensibilidad antibidtica no esta
incluida en el tratamiento empirico estdndar.

b) Ante repercusiones epidemioldgicas, como ha sucedido con
el sindrome respiratorio agudo grave (SARS), la gripe pan-
démica por (HINI) 2009, 1a gripe aviar, posibles brotes por
Legionella o agentes asociados a bioterrorismo.

c) En casos de sospecha de tuberculosis.

d) Cuando la historia previa del paciente (viajes, exposicion a
animales, alcoholismo, adiccion a drogas por via parenteral
—ADVP-, comorbilidad, etc.), haga sospechar la existencia de
un agente etioldgico no habitual.

e) Siexiste una epidemia de neumonia causada por agentes pa-
tégenos que no son endémicos en el drea.

f) En estudios disefiados para conocer la sensibilidad antibioti-
ca de las bacterias implicadas en la etiologfa.

g) En presencia de criterios de ingreso hospitalario?'.

4.3. (Qué estudios deben realizarse para investigar la

etiologia de la NAC?

e NAC de tratamiento ambulatorio. La realizacién de prue-
bas de diagnéstico es opcional en estos pacientes y es poco
frecuente. En general no se recomiendan*2'3!. En estos casos
se deberia iniciar el tratamiento antibitico sin méds predm-
bulos. Sin embargo, hay autores que recomiendan obtener una

muestra de esputo para realizar una tincién de Gram, que pue-
de ser ttil en la orientacion diagndstica inicial?+23.

e NAC con criterios de ingreso hospitalario en planta. En-
tre las pruebas que pueden solicitarse se encuentran las si-
guientes: hemocultivos pretratamiento; esputos (si el pacien-
te expectora) para proceder a una tincién de Gram para su va-
loracién y posterior cultivo (también tincién de Ziehl-Nielsen
bajo sospecha razonada de tuberculosis); antigenuria de neu-
mococo y/o Legionella, después de iniciado el tratamiento, si
las tinciones no han sido demostrativas; toracocentesis, siem-
pre que exista derrame pleural significativo, con tincién de
Gram y cultivo de bacterias aerobias y anaerobios; virus in-
fluenza, parainfluenza y VRS en muestras respiratorias*2'-3!,

e NAC grave con criterios de ingreso en UCL. Entre las prue-
bas que pueden solicitarse se encuentran las siguientes: he-
mocultivos; tincion de Gram y cultivo de esputo (si el paciente
expectora); antigenuria de neumococo y Legionella. Cuando
el paciente necesite ser intubado, se procedera a realizar un
examen directo de las secreciones, asi como cultivos cuanti-
tativos de la muestra extraida, ya sea broncoaspirado, cepi-
llado bronquial o lavado broncoalveolar. Ulteriormente po-
drén solicitarse aquellos estudios serolégicos u otras deter-
minaciones que se estimen pertinentes. En casos selecciona-
dos, puede plantearse la realizacion de una puncién transto-
récica aspirativa*2.,

5. ESTRATIFICACION DEL RIESGO Y SITIO INICIAL
DE ATENCION EN LA NEUMONIA ADQUIRIDA EN LA
COMUNIDAD

5.1. Introduccion

Uno de los elementos esenciales en la valoracion y tratamiento
de la neumonia es su correcta clasificacion, no sélo en funcion del
tipo de huésped, inmunocompetente o inmunocompremetido, o
del dmbito de adquisicion, nosocomial o comunitaria (NAC), sino,
dentro de éstas dltimas, su clasificacién en funcién de la grave-
dad y el lugar de atencién.

Esta clasificacion prondstica se basa en factores de riesgo y
de gravedad (Tabla V), y de ella va a depender el espectro etiol6-
gico probable, el prondstico y la actuacion diagndstica y terapéu-
tica que incluye, como elemento critico de la valoracidn, el sitio
inicial de atencidn: la indicacién o no de ingreso*?!32. Esta deci-
si6n de ingreso es responsable de la mayor parte de los costes atri-
buibles a la NAC2!.

5.2. Estratificacion del riesgo: reglas de prediccion de
mortalidad

Con los factores de riesgo y de gravedad asociados a mortali-
dad se han desarrollado reglas clinicas de prediccién de mortalidad,
estratificando el riesgo en funcién de los distintos factores pro-
nésticos. Los dos modelos mds utilizados son el Pneumonia Seve-
rity Index (PSI)* y el CURB65%. Estas reglas de clasificacion pro-
noésticas han demostrado consistencia y reproductibilidad —estima-
ciones de mortalidad validadas en distintas poblaciones- y mejoran
claramente la estimacion clinica basal hecha por los médicos.

La clasificacién pronéstica de Fine o PSI, elaborada sobre una
cohorte grande de pacientes y validada en otra cohorte, asigna una
puntuacién en funcién de 20 pardmetros. Con esa puntuacion se
clasifica en uno de cinco estratos, diferenciados por su mortalidad
(Tabla VI). Diferentes trabajos posteriores han confirmado la fia-
bilidad de las predicciones y su valor prondstico’-3¢. Es especial-
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TABLA V. Factores de riesgo asociados a una mayor
morbimortalidad en la neumonia comunitaria.

TABLA VL. Escala prondstica de Fine (Pneumonia Severity Index o
PSI).

— Edad avanzada

—  Comorbilidad médica, especialmente enfermedad pulmonar
cronica, insuficiencia cardiaca, cardiopatia isquémica,
insuficiencia renal crénica, enfermedad neuroldgica, diabetes
mellitus, neoplasia, hepatopatia crénica, etilismo, malnutricion,
esplenectomia

—  Frecuencia respiratoria > 30 respiraciones/minuto

—  Frecuencia cardiaca > 125 Ipm

—  Tensién arterial sistélica < 90 mm Hg o tensi6n arterial
diastélica < 60 mm Hg

—  Temperatura < 35 0 = 40° C

—  Confusién y/o disminucion del nivel de conciencia

— Insuficiencia respiratoria (PaO, <60 mm Hg o PaCO, > 0 mmHg
respirando aire ambiente)

- Alteracion de la funcién renal (creatinina > 1,2 mg/dL)

—  Hematocrito < 30% o hemoglobina < 9 g/L.

— Leucopenia < 4.000 o leucocitosis > 30.000 o neutropenia
< 1.000

—  Necesidad de intubacion y ventilacién mecanica

— Evidencia de sepsis o disfuncién orgdnica manifestada como
coagulopatia o acidosis metabélica

—  Afectacion bilateral o la implicacién de mas de un l6bulo

- Cavitacién o derrame pleural

— Bacteriemia manifestada como hemocultivos positivos

mente Util para detectar pacientes con bajo riesgo de mortalidad,
incluso en el dmbito extrahospitalario: un paciente menor de 50
aflos, sin ninguna de las enfermedades enunciadas en la tabla VI,
con estado de conciencia normal y sin alteracion importante de sig-
nos vitales puede asignarse al grupo I, de bajo riesgo, sin necesi-
dad de determinaciones analiticas. En el resto de casos, se valoran
ciertas determinaciones analiticas sefialadas en dicha tabla para
clasificar al paciente en los grupos Il a V. Esta clasificacién pro-
néstica puede ser orientativa en la valoracion de la necesidad de
ingreso?!. Pacientes de bajo riesgo podrian tratarse en domicilio,
el grupo III podria tratarse en domicilio o requerir ingreso corto, y
los grupos IV y V se tratarfan ingresados. Sin embargo, no puede
usarse de forma estricta como norma para la indicacién de ingre-
so pues puede infravalorar la gravedad en personas jovenes y no
toma en cuenta los factores socio-personales de cada enfermo.

El modelo CURBG65 (Tabla VII) valora 5 aspectos: confusion,
urea, frecuencia respiratoria, presion arterial y edad > 65 afios
(de aqui el acrénimo CURB65) y permite estratificar a los pacientes
en 5 categorias de gravedad, con probabilidades de muerte entre
0,7%, si tiene cero puntos, a 40% si tienen 4 puntos o mds. Tam-
bién puede ser 1til para valorar la necesidad de ingreso?!32, aun-
que con las mismas limitaciones descritas para el PSI. As, se acon-
seja el ingreso con una puntuacion de 2 o mds puntos, valorando
el ingreso en UCI con valores superiores a 3. La gran ventaja de
este modelo es su simplicidad. Incluso hay una versién para uso
ambulatorio sin la determinacion de urea, denominada CRB65%7,
en la que se aconseja ingreso a los pacientes con 1 6 mds puntos.

En otros estudios se han propuesto otras reglas de clasifica-
cién, que también identifican edad y pardmetros de gravedad
clinica como hipotension, acidosis e insuficiencia respiratoria
como los factores prondsticos méds importantes.

Estas reglas de clasificacion en funcién del prondstico esti-
man correctamente la probabilidad de muerte pero no tienen en
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Caracteristicas del enfermo Puntuacion

Edad Nimero de afios
(=10 en mujeres)

Adgquirida en asilo o residencia +10
Enfermedades previas:
- Enfermedad neopldsica +30
- Enfermedad hepdtica +20
- Insuficiencia cardiaca congestiva +10
- Accidente cerebro-vascular agudo +10
- Enfermedad renal +10

Datos de la exploracion fisica:

- Estado mental alterado +20
- Frecuencia respiratoria = 30/minuto +20
- Tension arterial sistélica < 90 mm Hg +20
- Temperatura < 35°C 6 = 40°C +15
- Frecuencia cardiaca = 125/min +10

Datos de laboratorio y radioldgicos:

-pH<7.35 +30

- BUN > 30 mg/dl +20

- Sodio < 130 mEq/L +20

- Glucosa > 250 mg/dl +10

- Hematocrito < 30% +10

- PO, < 60 mmHg o Saturacion O, < 90% +10

- Derrame pleural +10
Clase de Sitio de atencion
riesgo Puntuacion Mortalidad  recomendado
Clase I * 0,1% Ambulatorio
Clase 11 <70 0,6% Ambulatorio
Clase III 71-90 2,8% Ambulatorio o

ingreso corto

Clase IV 91-130 8,2% Ingreso
Clase V >130 29,2% Ingreso. Considerar

UCI

*Pacientes menores de 50 afios que no cumplen ninguno de los
predictores de mortalidad, de comorbilidades ni de la exploracion fisica.

cuenta aspectos esenciales del manejo global de la NAC, como la
condicion general del paciente, sus enfermedades asociadas, el
soporte sociosanitario o datos de gravedad clinicos que aconsejan
observacién estrecha. Asi, la cavitacién radiolégica, el derrame
pleural, los infiltrados bilaterales extensos, la insuficiencia respi-
ratoria o la hipotension, sobre todo en pacientes jovenes, mantie-
nen al paciente como de bajo riesgo de muerte, que serfa mucho
mayor si no fuera tratado en el hospital, a veces intensivamente.
Estas reglas, disefladas para un prondstico en el momento de la
primera consulta, no consideran la correcta antibioterapia y su pre-
cocidad, la evolucidn inicial, el tratamiento de las complicacio-
nes o el nivel de cuidados, factores todos que influyen en la mor-
talidad?!. Por todo ello, no deben considerarse reglas de indica-
ci6n de ingreso sino lo que son, reglas prondsticas.

5.3. Indicacién de ingreso hospitalario

El riesgo de mortalidad es s6lo un elemento en la valoracién
del lugar de atencion. En la mayoria de estudios, un 30-40% de
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TABLA VILI. Escalas prondsticas CURB-65 y CRB-65.

Descripcion Puntuacion
Confusién. Desorientacién temporo-espacial. 1
Urea sérica > 7 mmol/L 1

Frecuencia respiratoria. (Respiratory Rate) = 30/min 1
Hipotension arterial (Low Blood Pressure).

Presion arterial diastdlica < 60 mmHg o

Presion arterial sistélica < 90 mmHg. 1
65 Edad= 65 aflos. 1

RO

Grupos de riesgo

Puntuacion Morta- Sitio de Puntuacion Morta- Trat.
CURB-65 lidad atencion CRB-65 lidad recom.
0 0,7% Ambulatorio 0 1,2%  Ambulatorio
1 2,1% Ambulatorio 1-2 8,5% Ingreso
2 9,2% Considerar
ingreso

3 14,5%  Ingreso
34 31%  Ingreso.

Considerar UCI
4-5 40%  Ingreso

Considerar UCI

Trat. recom.: Tratamiento recomendado

pacientes con clases de riesgo bajas son ingresados justificada-
mente’. Por tanto, la indicacion de ingreso hospitalario se debe
hacer en tres pasos (Fig. 2). En primer lugar hay que considerar
si existe alguna condicién que comprometa el cuidado en el do-
micilio, como la insuficiencia respiratoria aguda o crénica, la
inestabilidad hemodindmica, la descompensacién grave de otra
enfermedad, los problemas psiquidtricos o sociales importantes,
el etilismo o la incapacidad para la ingesta por via oral. En se-
gundo lugar, evaluar el prondstico con una de las escalas, como
la de Fine o la CURBG63; se tiende a sobreestimar el riesgo y es-
tas reglas ayudan a precisarlo de forma mds objetiva. El tercer
paso es el juicio clinico del médico responsable sobre las condi-
ciones y salud global del paciente y la idoneidad del tratamiento
ambulante?!. La necesidad de ingreso no implica necesariamen-
te la necesidad de tratamiento intravenoso; el tratamiento oral
de pacientes ingresados con NAC no grave tiene una eficacia si-
milar, con menor estancia hospitalaria y menor coste®.

5.4. Valoracion de ingreso en una Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI)

La gravedad de la neumonia también determina el lugar de
cuidados dentro del hospital. Hay reglas y recomendaciones para
indicar ingreso en UCI, aunque esta indicacion depende mucho
de la disponibilidad de recursos y de las précticas locales. Las es-
calas PSI'y CURBG5 ya sugerfan vigilancia intensiva para las es-
calas més altas (Tablas VI'y VII). En la tabla VIII se muestran los
criterios de ingreso en UCI propuestos por el consenso IDSA/ATS
de 20072": se considera indicado el ingreso en UCI si existe un
criterio mayor o tres menores.

En un estudio realizado en nuestro pais’ se desarrolla tam-
bién una regla de clasificacién de neumonia grave con § variables
(Tabla IX), 7 de ellas incluidas en el PSI'y que contiene todas
las de la escala CURB modificando la edad, mayor de 80 afios,

Neumonifa comunitaria
Indicacién de ingreso

Y Si ¢
Comorbilidad

d d dad Criterios de gravedad
escompensada o necesida o (Tablas VIII-X)
de tratamiento hospitalario

* T

Ingreso en UCI

Valoracion del riesgo Al
PSI (Tabla VI) 0 CURB65 |20 3 Ingreso
(Tabla VII)
Bajo ¢ Si
Otros criterios de ingreso a Tratamiento
juicio del médico responsable | 2 ambulatorio

Figura 2. Valoracién de ingreso hospitalario.

TABLA VIII. Escala de gravedad para indicacion de ingreso en
Unidades de Cuidados Intensivos segtin las recomendaciones
IDSA/ATS*.

Criterios mayores

—  Necesidad de ventilaciéon mecénica invasiva
—  Shock que precise farmacos vasopresores

Criterios menores

—  Frecuencia respiratoria > 30 rpm

- Relacién PaO,/FIO, < 250 mmHg

- Infiltrados multilobares

—  Confusién

-~ Urea (BUN > 20 mg/dl)

- Leucopenia (neutréfilos < 400/uL)

—  Trombopenia (plaquetas < 100.000/uL)

- Hipotermia (< 36°C)

- Hipotension que requiera aporte de liquidos

Estaria indicado si se cumple un criterio mayor o tres menores.

y afiadiendo acidosis, infiltrados multilobares e insuficiencia res-
piratoria. Si se cumple un criterio mayor, es decir, hipotension sos-
tenida o acidosis, o al menos dos de los menores, existe indica-
cién de ingreso en una unidad de alta monitorizacién o en UCL

Otro estudio desarrolla una regla predictiva no ya de mortali-
dad, sino de riesgo de fallo respiratorio subsidiario de ventilacion
o de uso de farmacos vasopresores, llamada SMART-COP por su
acrénimo (Tabla X)%. La hipotension refractaria o shock, insufi-
ciencia respiratoria grave, acidosis, infiltrados extensos, confu-
sion, fracaso renal o taquipnea estin presentes en la mayoria de
estas recomendaciones sobre gravedad de la NAC.

5.5. Papel de los biomarcadores en la estimacion del riesgo
En la actualidad se estdn estudiando determinaciones séricas

que miden la magnitud de la respuesta inflamatoria como biomar-

cadores de enfermedad, de etiologfa bacteriana y de gravedad. En
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TABLA IX. Escala de valoracién de gravedad de la NAC TABLA X. Escala para evaluar riego de que se precise ventilacién
desarrollada por un grupo espaiiol’. mecénica o farmacos vasopresores en la NAC.
Parametros Criterio Puntuacién Parametros Criterio  Puntuacién
Mayores: S PAS <90 mmHg 2
—  pH arterial <730 13 M Afectacion multilobar Si 1
—  PAssistdlica <90 mmHg 11 A Albtimina < 3,5 g/dl 1
R <50afos FR > 25 rpm 1
Menores: > 50 aflos > 30 rpm
- FR > 30 rpm 9 T Taquicardia > 125 Ipm 1
— Urea > 30 mg/dl 5 C Confusién Si 1
- Confusién Si 5 0 <50afios PaO, <70 mmHg 2
- p0:6 <54 mmHg 6 > 50 afios  Sa0, <93%
pO./FIO, <250 mmHg PaO,/FIO, <333 mmHg
- Edad > 80 ailos 5 Pa0, < 60 mmHg
—  Afectacion multilobar Si 5 Sa0, <90%
Pa0O,/FIO, <250 mmHg
Segiin la putftu‘acton se est{lblece el riesgo. 'Ma's de 10 puntos p pH arterial <7130 2
recomendaria ingreso y mds de 20 (o un criterio mayor o dos menores)
ingreso en una unidad de alta monitorizacion o en UCI. . , ., . .
Riesgo segiin puntuacion. Derecha: estimacion sin pH, PaO, ni

concreto, algunos de ellos constituyen un buen marcador inicial de
gravedad y un buen marcador de evolucién de la NAC*. Los me-
jores marcadores hasta el momento son la procalcitonina (PCT) y
la Proteina C Reactiva (PCR). Valores elevados de ambas se aso-
cian a mayor mortalidad. La PCT discrimina mejor que la PCR en-
tre diferentes estratos de gravedad medidos por PSI o CURB65 ,
ademds, reconoce entre los grupos de alto riesgo estimados por
dichas escalas pacientes con baja probabilidad de muerte*344.

6. MANEJO DE LA NEUMONIA ADQUIRIDA EN LA
COMUNIDAD EN ELADULTO
6.1. Tratamiento antimicrobiano. Fundamentos. Esquemas
de tratamiento antibiotico empirico. Tratamiento en
situaciones especiales

El tratamiento antimicrobiano del paciente adulto con neu-
monia adquirida en la comunidad estd condicionado por su situa-
cién clinica y la sospecha epidemioldgica del microorganismo im-
plicado, incluidas las tasas de resistencias. Ademds, han de tener-
se en cuenta otros factores relacionados con la farmacologia del
antimicrobiano, incluyendo sus caracteristicas farmacocinéticas
(FC) y farmacodinamicas (FD). Los antimicrobianos, no solo han
de alcanzar una concentracion eficaz en el lugar de la infeccion,
medida en términos de concentracién por encima del valor de su
CMI frente al microorganismo infectante, sino también alcanzar
el objetivo terapéutico en funcién de los indices FC/FD*. Estos
varfan segtin el grupo de los antimicrobianos a considerar y se uti-
lizan para predecir el éxito o fracaso terapéutico, adecuar el trata-
miento antimicrobiano y prevenir el desarrollo de resistencias. Los
valores de los diferentes indices FC/FD que deben alcanzarse para
obtenerse un éxito terapéutico se definen en modelos animales, a
través del andlisis matemdatico como la modelizacion de Monte
Carlo o CART (Classification and Regression Tree Analysis) y los
datos de los ensayos clinicos*. Los indices FC/FD utilizados son:
a) Concentracion que se alcanza en el lugar de la infeccién por

encima del valor de la CMI (Cmax >CMI).
b) Tiempo por encima del valor de la CMI (T>CMI).
¢) Area bajo la curva de concentracidn-tiempo por encima del

valor de la CMI (AUC>CMI).
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albimina (si Sa0,)

0-2 puntos riesgo bajo 0 puntos  riesgo muy bajo
3-4 puntos riesgo moderado 1 puntos riesgo bajo
(1de8) (1 de 20)
5-6 puntos riesgo alto 2 puntos  riesgo moderado
(1de3) (1 de 10)
>6 puntos riesgo muy alto >3 puntos riesgo muy alto
(2de3) (1 de 6)
>4 puntos muy alto riesgo
(1de3)

Los aminoglicésidos y las fluoroquinolonas ejercen una ac-
cion bactericida dependiente de la concentracion y se ajustan, en
general, a un indice Cmax>CMI*". En la infeccidn respiratoria,
los aminoglicésidos tienen el inconveniente de alcanzar concen-
traciones bajas en el pulmoén y en el liquido de revestimiento epi-
telial cuando se administran por via intravenosa o intramuscular,
por lo que el valor de este indice es poco favorable, sobre todo
cuando se producen aumentos de los valores de CMI del micro-
organismo implicado. Ademds, frente a S. pneumoniae y H. in-
fluenzae, los valores de CMI de los diferentes aminoglicésidos
son elevados en ausencia de un mecanismo de resistencia adqui-
rido, por lo que no se consideran opciones terapéuticas adecua-
das*#. No obstante, deben tenerse parcialmente en cuenta en es-
quemas de tratamiento en los que el microorganismo implicado
sea P. aeruginosa u otro BGN*. En estos casos, los aminoglicd-
sidos suelen recomendarse en asociacion con otro antimicrobia-
no, habitualmente un antibidtico beta-lactimico con actividad an-
tipseudomonas.

Un caso contrario al de los aminoglicdsidos seria el de las fluo-
roquinolonas, como el ciprofloxacino, el levofloxacino o el mo-
xifloxacino. Aunque existen diferencias entre ellas, presentan en
general una biodisponibilidad adecuada con concentraciones en
liquido de revestimiento epitelial incluso superiores a las que se
obtienen en el compartimento plasmético. Tienen también como
ventaja la buena penetracion intracelular, incluyendo los macré-
fagos’!. No obstante, es preciso recordar el efecto paradéjico in
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vitro descrito con algunas de ellas (ciprofloxacino) y algunos pa-
tégenos (microorganismos Gram-negativos) por el que un aumento
de la concentracion puede reducir el efecto bactericida deseado’2.
Con independencia de estas consideraciones, su amplio espectro
de actividad y buenas caracteristicas farmacocinéticas, hacen que
las quinolonas se consideren antibidticos seguros en la infeccion
respiratoria, tanto por via intravenosa como por via oral’3. En mo-
delos animales y ensayos en humanos de infeccién respiratoria se
ha demostrado que, aparte del indice Cmax>CMI, el AUC>CMI
es también ttil para predecir la eficacia clinica de las fluoroqui-
nolonas. En este caso es importante un bajo valor de CMI y una
farmacocinética adecuada. Cldsicamente se han definido los va-
lores de AUC>CMI que deben conseguirse para alcanzar un re-
sultado terapéutico 6ptimo. Logicamente, un aumento del valor
de la CMI frente a estos patdgenos por la presencia de un meca-
nismo de resistencia, reducirfa el valor del indice AUC/CMI y por
tanto la posibilidad de alcanzar el objetivo terapéutico.

Con las fluoroquinolonas también se ha utilizado el valor de
la concentracion que previene la aparicién de mutantes resisten-
tes (CPM) para comparar unas con otras*. Este valor refleja aque-
1la concentracién que impide la seleccién de mutantes resistentes
cuando se parte de una poblacién bacteriana sensible al antimi-
crobiano expuesto. La CPM refleja el valor de la CMI de la po-
blacidn resistente. Aquellas fluoroquinolonas que superan con hol-
gura la CPM en el liquido de revestimiento epitelial tienen claras
ventajas sobre aquellas que no superen esta concentracion en la
infeccion respiratoria. En este sentido, levofloxacino y moxiflo-
xacino son claramente superiores a ciprofloxacino frente a S. pneu-
moniae¥. Frente a P. aeruginosa, ciprofloxacino y levofloxaci-
no tendrian valores netos similares y claramente superiores a los
de moxifloxacino®. El rango entre el valor de la CMI y la CPM
también define la denominada ventana de seleccién en la que es
mds probable que se seleccionen mutantes resistentes de primer
escalén. Es por ello que se prefieren aquellas fluoroquinolonas
que no solo superen el valor de la CMI sino también el de 1a CPM,
ya que serdn las que menos impacto tienen sobre el desarrollo
de resistencia.

En modelos de infeccién respiratoria también se ha demos-
trado que las fluoroquinolonas se ajustan a un indice FC/FD de
AUC/CMI®. En este sentido, moxifloxacino tiene ligeras venta-
jas sobre levofloxacino, siendo claramente superiores a cipro-
floxacino frente a S. pneumoniae. Otros antibidticos que se ajus-
tan a valores de AUC/CMI son las tetraciclinas, los glicopéptidos
y la daptomicina. Este dltimo no tiene utilidad en la infecci6n res-
piratoria debido a su inactivacién por el surfactante pulmonar®’.
Aunque la vancomicina estd mds orientada a infecciones hospi-
talarias debe tenerse en cuenta en aquellos casos en los que esté
implicado S. aureus resistente a la meticilina (SARM). Ultima-
mente se han incrementado los casos comunicados de neumont-
as asociadas a SARM en pacientes de la comunidad>®%. Estos mi-
croorganismos se suelen aislar en pacientes relacionados con las
instituciones sociosanitarias y con un claro origen hospitalario.
También, de manera creciente, aunque poco habituales por el mo-
mento en Espafia, en pacientes con neumonias necrotizantes. En
esta situacion, las cepas de SARM identificadas suelen presen-
tar la secuencia genética SSCmec, que porta el gen mecA res-
ponsable de la resistencia a la meticilina, del tipo especifico IV
y que las diferencia de las que presentan un origen hospitalario,
que pertenecen mayoritariamente a otros tipos. También suelen
producir la toxina PVL o leucodicina de Panton Valantine. El

papel de la vancomicina en aquellas neumonias que cursan con
bacteriemia podria estar limitado en el caso en que los valores de
CMI obtenidos en SARM fuesen superiores a 1 mg/19.

Las tetraciclinas son escasamente utilizadas en Espafia en la
infeccion respiratoria. Este hecho se debe principalmente a las ele-
vadas tasas de resistencia a estos compuestos en algunos de los
patégenos implicados. El mejor ejemplo es S. pneumoniae en el
que habitualmente la resistencia a las tetraciclinas se asocia a la
de los macrélidos®!2. Es posible que el mantenimiento de estas
tasas de resistencia, en ausencia de uso de tetraciclinas, se haya
producido por un fenémeno de coseleccién por la amplia utili-
zacion de macrdlidos. No obstante, pueden considerarse como far-
macos alternativos en los casos en los que se sospechen patdge-
nenos intracelulares, esencialmente del grupo de Chlamydophila.

Por ultimo, los antibidtico beta-lactamicos, los macrolidos, la
clindamicina y el linezolid se ajustan a indices de FC/FD de
T>CMI¥". Su efecto antimicrobiano no es dependiente de la con-
centracién a la que se exponga el microorganismo sino del tiem-
po que estén expuestos. Las penicilinas logran alcanzar valores
6ptimos que predicen un mejor éxito terapéutico cuando se ad-
ministran varias veces al dia ya que con ello se prolonga el tiem-
po de actuacién. En el caso de la asociacion amoxicilina/clavuld-
nico se ha conseguido mejorar el AUC/CMI aumentando la dosis
de amoxicilina en relacion al dcido clavuldnico (875/125 mg en
vez de 500/125 mg) y de forma mds eficaz con formulaciones
de liberacion prolongada (1.000/62,55 mg)®. Estas formulacio-
nes logran ademds una mejor cobertura de S. pneumoniae con sen-
sibilidad disminuida a la penicilina. Con las cefalosporinas ora-
les, se consigue un mejor indice de AUC/CMI con el cefditoren
que con la cefuroxima. Con esta ultima, los valores que se al-
canzan son insuficientes para predecir el éxito terapéutico sobre
todo cuando se consideran aislados de S. pneumoniae con sensi-
bilidad disminuida a la penicilina y por tanto también a las cefa-
losporinas. El cefditoren, cefalosporina oral de tercera generacion,
con actividad superponible a la de la cefotaxima y ceftriaxona,
conseguirfa valores mds adecuados de AUC/CMLI, incluso en ce-
pas que pierden algo de sensibilidad a las penicilinas®.

Las cefalosporinas parenterales quedarian reservadas a pa-
cientes con neumonia grave, siendo cefotaxima o ceftriaxona de
eleccion en el caso de que los patdgenos implicados sean S. pneu-
moniae o H. infuenzae?'. En pacientes con factores de riesgo para
P. aeruginosa, debe considerarse la administracién de cefalos-
porinas con actividad frente a este microorganismo, ceftazidima
o cefepima®. Esta tiltima tiene como ventaja sobre la primera, una
mejor farmacocinética y un menor riesgo de seleccion de mu-
tantes resistentes por hiperproduccion de su beta-lactamasa cro-
mosémica AmpC. En casi todos los esquemas en los que es pre-
ciso administrarlos en el paciente grave se asocian con un ami-
noglicésido o con fluroquinolonas con actividad antipseudomo-
nas (ciprofloxacino o levofloxacino). Los macrélidos también
se ajustan a valores de T>CMI aunque a diferencia de los anti-
bidticos beta-lactdmicos no ejercen un efecto bactericida. Las
tasas de resistencia actuales en S. pneumoniae y las CMIs poco
favorables frente a H. influenzae han hecho que hayan perdido in-
terés en la actualidad y en muchos esquemas de tratamiento se ad-
ministren en asociacién con otros antimicrobianos?'. No obstan-
te, alguno de estos compuestos pueden tener un efecto inmuno-
modulador por lo que pueden ejercer un efecto beneficioso®. Tam-
bién han de considerarse en aquellos pacientes que presenten aler-
gias a los antibidticos beta-lactdmicos. La telitromicina, cetdlido
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TABLA XI. Tratamiento antimicrobiano de pacientes adultos con NAC.

Grupo / Tratamiento de eleccion Tratamiento alternativo Duracién
Grupo 1. Pacientes con criterios de tratamiento en domicilio
—  Amoxicilina (< 65 afios) — Asociacién de amoxicilina con un macrélido 7-10 dias
—  Amoxicilina/clavuldnico (>65 afios) (claritromicina o azitromicina*)
—  Levofloxacino o moxifloxacino — Cefditoren
Grupo 2. Pacientes con criterios de hospitalizacion en planta
—  Levofloxacino 10-14 dias
—  Asociacion de ceftriaxona o cefotaxima con un macrélido — Asociacién de amoxicilina/clavuldnico (o cefditoren
(claritromicina o azitromicina*) en terapia secuencial) con un macrdlido (claritromicina
0 azitromicina*)
Grupo 3. Pacientes con criterios de hospitalizacion en UCI
— Asociacion de ceftriaxona, cefotaxima o cefepima con — Asociacion de ceftriaxona, cefotaxima o cefepima con 10-14 dias
levofloxacino un macrolido (claritromicina o azitromicina*)

*Azitromicina: de 3 a 5 dias.

derivado de la eritromicina con un gran interés microbioldgico al
no verse sensiblemente afectado por mecanismos habituales (ge-
nes erm y mef) que afectan a los macrélidos, ha caido prictica-
mente en desuso al haberse comunicado efectos no deseados no
detectados durante su desarrollo clinico®”. No obstante deberfan
considerarse como alternativa en pacientes alérgicos a beta-lac-
tdmicos en los que los macrélidos no pueden administrarse por
resistencia a los mismos.

Por dltimo, el linezolid, oxazolidinona de uso hospitalario, debe
tenerse en cuenta en aquellas situaciones en las que se sospeche la
presencia de SARM, sobre todo en aquellos casos en los que se de-
muestre la presencia de aislados con CMI de vancomicina supe-
riores a 1 mg/1%8. En esta situacion, los glucopéptidos pierden efec-
tividad y el linezolid puede constituir una buena alternativa. Este
compuesto tiene una buena biodisponiblidad oral y puede paliar la
baja efectividad de los glucopéptidos en estos casos.

En la tabla XI se expone el tratamiento antimicrobiano de pa-
cientes adultos con NAC y en la tabla XII se muestra el tratamiento
de esta enfermedad en situaciones especiales. El tratamiento em-
pirico de eleccién en pacientes con edad inferior a 65 afios con
criterios de tratamiento en su domicilio podria ajustarse a amoxi-
cilina a dosis altas (1 g/8 h). Esta eleccién se fundamenta en la
mayor implicacién de S. pneumoniae en la NAC en estos pacien-
tes y la frecuencia de cepas de este microorganismo con sensibi-
lidad disminuida a la penicilina en nuestro pais®. En los pacien-
tes de mayor edad (>65 afos), serfa preciso utilizar amoxicili-
na/dcido clavuldnico (875 mg/125 mg cada 8 horas o 2.000 mg
/125 mg cada 12 horas) debido a la mayor probabilidad de estar
implicado H. influenzae™. En estos pacientes, levofloxacino (500
mg/24 h) o moxifloxacino (400 mg/24 horas) también serfan far-
macos de eleccidn, sobre todo en el caso de alergia a penicili-
nas. Por la alta prevalencia de resistencia a macrélidos en S. pneu-
moniae en nuestro pais y la escasa actividad de este grupo de
antibiéticos frente a H. influenzae*%, los macrélidos deben con-
siderarse formacos alternativos en estos pacientes pero siempre
en asociacion con amoxicilina para lograr una mejor cobertura de
los posibles patégenos implicados. El cefditoren (400 mg/12 ho-
ras), cefalosporina oral de tercera generacion, seria también al-
ternativa al tratamiento de eleccién por su buena actividad fren-
te a S. pneumoniae comparable a las que presentan las cefalos-
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porinas parenterales de tercera generacion y no verse afectado en
cepas de H. influenzae productoras o no de beta-lactamasa o con
resistencia a amoxicilina/dcido clavuldnico®7!-73. También serfa
util en terapia secuencial en aquellos pacientes que previamente
hubiesen recibido un tratamiento por via parenteral y cuya situa-
cién clinica permitiese el tratamiento por via oral®.

En los pacientes con criterios de hospitalizacién en planta (gru-
pos IV y V de Fine) debe considerarse como tratamiento empiri-
co una quinolona de amplio espectro con buena actividad sobre
pat6genos respiratorios™. Levofloxacino, responde a esta necesi-
dad, y se recomienda en monoterapia a dosis de 500 mg cada 24
horas (12 horas en pacientes tratados previamente con este far-
maco) o la asociacion de una cefalosporina de espectro extendi-
do (ceftriaxona, 1-2 g/24 horas o cefotaxima 1-2 g/8 horas) du-
rante diez dias o por un perfodo superior hasta que el paciente que-
de sin fiebre. Como alternativa, amoxicilina/acido clavuldnico en
asociacion con un macrélido para lograr una mayor cobertura de
los patégenos implicados. En terapia secuencial oral podria em-
plearse cefditoren en los casos en los que previamente se hayan
administrado cefalosporinas de amplio espectro por via parente-
ral. En el caso de que el paciente ingrese en la unidad de cuida-
dos intensivos (UCI), el tratamiento es mds prolongado (10-14
dfas) y ha de valorarse los antecedentes del paciente. Se reco-
mienda como tratamiento de eleccion la asociacién de una cefa-
losporina de amplio espectro (cefotaxima, ceftriaxona o cefepi-
ma) con una fluoroquinolona (levofloxacino) y como alternativa
su asociacion con un macrélido. Recientemente se ha demostra-
do una mayor supervivencia en los pacientes intubados que in-
gresan en UCI con neumonia adquirida en la comunidad cuando
se asocia un macrolido al tratamiento empirico’.

Cuando se sospeche P. aeruginosa debe administrarse una ce-
falosporina con actividad antipseudomonas (cefepima, 2 g/12 ho-
ras o ceftazidima, 2 g/8 horas) asociada con una fluoroquinolo-
na en dosis altas e igualmente con actividad frente a este patoge-
no (levofloxacino, 500 mg/12 horas o 750 mg/24 horas o cipro-
floxacino, 400 mg/8 horas). Como alternativa, un carbapenem
(imipenem, 0,5 g/6 h - 1 g/8 h; meropenem, 1 g/8 h; o doripe-
nen, 500 mg-1 g/8 h este ltimo en perfusién extendida durante 4
horas) solo o en asociacién con una fluoroquinolona con activi-
dad antipseudomonas en dosis elevadas’.
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TABLA XII. Tratamiento antimicrobiano de pacientes adultos con NAC en situaciones especiales.

Grupo de pacientes / Tratamiento de eleccién Tratamiento alternativo Duracién
Pacientes con riesgo o sospecha de infeccion por Pseudomonas aeruginosa
— Asociacién de una cefalosporina con actividad — Asociacién de un carbapenem (imipenem, meropenem 14 dias
antipseudomonas [cefepima (preferentemente) o ceftazidima] o doripenem), piperacilina/tazobactam o aztreonam (en
con una fluoroquinolona (levofloxacino o ciprofloxacino) o caso de alergias a beta-lactdmicos) con una
un aminoglicésido (tobramicina o amicacina) fluoroquinolona (levofloxacino o ciprofloxacino) o
un aminoglicdsido (tobramicina o amicacina)
Pacientes con riesgo o sospecha de infeccion por SARM
— Linezolid — Vancomicina 10 dias
Pacientes con neumonia por aspiracion
—  Amoxicilina/clavuldnico — Ertapenem 10-14 dfas
— Clindamicina (monoterapia o asociada con cefotaxima
o ceftriaxona)
Pacientes con riesgo o alta sospecha de infeccion por Legionella pneumophila**
—  Macrdlido (azitromicina* o claritromicina) — Doxiciclina 10 dias
- Levofloxacino
Pacientes con riesgo o alta sospecha de infeccion por Coxiella burnetii
- Doxiciclina - Levofloxacino 7-14 dias

— Claritromicina o azitromicina*

*3-5 dias; **con antigeno en orina positivo.

El tratamiento en pacientes con sospecha de neumonia por
SARM se recoge asimismo en la tabla XII. Se recomienda line-
zolid por su buena actividad frente a este microorganismo y los
buenos resultados publicados en los pacientes con neumonia no-
socomial por este patégeno””. En el caso de la neumonia aspirati-
va con una etiologfa polimicrobiana con implicacién de anaero-
bios, el tratamiento de eleccion seria amoxicilina/dcido clavula-
nico y como alternativa ertapenem o clindamicina en monotera-
pia (600 mg/8 h) o asociada a una cefalosporina de amplio es-
pectro?!78, Los macrélidos podrian ser de eleccién junto a las qui-
nolonas en el tratamiento de pacientes con sospecha de legione-
losis, preferentemente azitromicina o claritorimicina, y las tetra-
ciclina en pacientes de riesgo o alta sospecha de infeccion por
C. burnetti?\’°.

7. TRATAMIENTO NO ANTIMICROBIANO DE LA NAC

Aunque el tratamiento antibidtico es la parte fundamental y
la medida més eficaz en el manejo de 1a NAC, no hay que olvidar
el tratamiento no antibidtico de esta patologia, de indudable im-
portancia para la recuperacion total de este proceso. Este trata-
miento puede dividirse en dos grupos: a) medidas generales y b)
otras terapéuticas no antimicrobianas.

7.1. Medidas generales
Las tltimas gufas de manejo de la NAC de diferentes Socie-

dades Cientificas aconsejan una serie de medidas generales ne-

cesarias para complementar el tratamiento antibiético empirico
de la NAC#3280, Entre estas recomendaciones se incluyen:

a) Valorar, desde el inicio del cuadro clinico, la indicacion o no
de ingreso hospitalario (confusién mental, disnea, insuficien-
cia respiratoria, etc.). Especial importancia tiene la valoracion
del tratamiento con oxigenoterapia, que puede realizarse me-
diante una pulsioximetrfa, con el objetivo de mantener la sa-
turacion de oxigeno (Sat.O,) por encima del 90%. Existe evi-
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b)

c)

d)

e)

g

h)

dencia cientifica que una Sat.O, inferior al 90 % es indicativa
de un prondstico adverso.

En los pacientes con NAC grave y comorbilidad respiratoria
(sobre todo con EPOC) que en las 2 primeras horas tras el ini-
cio de la oxigenoterapia, no mantengan una Sat.O, por enci-
ma del 90%, se ha demostrado que la aplicacion de ventila-
ci6n mecdnica no invasiva (VMNI) produce una mejorfa sig-
nificativa de la insuficiencia respiratoria, un descenso de la
tasa de intubacion orotraqueal y una reduccion del nimero de
dias de estancia en la UCI®!.

Los factores sociales también juegan un papel importante a la
hora de decidir el ingreso hospitalario de un paciente.

Debe aconsejarse mantener reposo o, al menos, evitar los
esfuerzos fisicos durante el periodo agudo del proceso y evi-
tar el consumo de tabaco.

Ya que el cuadro clinico de presentacién de la NAC puede in-
cluir fiebre y dolor pleuritico, debe recomendarse a los pa-
cientes una buena hidratacién con abundantes liquidos y ali-
vio del dolor prescribiendo analgésicos tipo paracetamol y/o
antiinflamatorios no esteroideos (AINES). No existe eviden-
cia actual de que la utilizacién de fisioterapia respiratoria ob-
tenga algtin beneficio en estos pacientes.

Si el cuadro clinico se prolongase por cualquier motivo, se
debe considerar la indicacion de suplementos nutricionales,
sobre todo en pacientes ancianos.

Otro aspecto a tener en cuenta, en los pacientes con otras co-
morbilidades, es la posibilidad de que la NAC induzca la des-
compensacion de la enfermedad de base. El tratamiento o mas
bien el ajuste del tratamiento de esta enfermedad es un obje-
tivo importante en la evolucién de la neumontia.

Por dltimo, la aparicién de un derrame pleural como com-
plicacion de la infeccién pulmonar, ha de ser tratado median-
te la colocacion de un drenaje pleural si la toracocentesis diag-
néstica asf lo aconseja (empiema).
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7.2. Otras terapéuticas no antimicrobianas
Ademads del tratamiento antimicrobiano empirico y de las me-

didas generales que se acaban de exponer, existen otros farmacos

que se han utilizado como coadyuvantes en la terapéutica de la
neumonia de la comunidad, algunos de los cuales suscitan con-
troversias y otros no han demostrado, en diferentes ensayos, su
utilidad en el manejo de la infeccidn respiratoria, sobre todo en la

NAC grave. De forma resumida son los siguientes:

* Papel de los corticoides en la NAC. Es conocido que la lle-
gada de los microorganismos patégenos al tejido pulmonar
ocasiona una respuesta inflamatoria que tiene como objetivo
limitar la progresion de la infeccién y destruir al microorga-
nismo. Esta respuesta es til siempre y cuando se limite a con-
trolar la infeccion local. Sin embargo cuando esta respuesta es
excesiva, se generaliza y provoca una reaccion sistémica que
influye decisivamente en la evolucion de la infeccion (apari-
cién de sepsis). Este hecho es el que ha planteado, desde hace
aflos, la pregunta de si los corticoides sistémicos podrian re-
presentar una opcion a considerar como potencialmente ttil en
el manejo de la NAC grave u otra infecciones graves. En la ac-
tualidad su indicacién sigue siendo controvertida.

Diversos ensayos y estudios clinicos aleatorizados y contro-
lados parecen demostrar que en la NAC grave, estos farma-
cos no aportan resultados positivos; sin embargo si parecen
ser de utilidad en la neumonia por Pneumocystis jirovecii y
en la meningitis bacteriana. Parece demostrado que los corti-
coides afectan de forma general y poco selectiva en la cas-
cada inflamatoria. Actualmente no existe ningun tratamiento
modificador de la respuesta inflamatoria que pueda reco-
mendarse de forma sistémica en la infeccién pulmonar$2#3.
Sin embargo otros estudios concluyen, en base a la evidencia
disponible, que la administracion de corticoides en la NAC
grave podria tener un efecto beneficioso en términos de su-
pervivencia®*. Recientemente Confalonieri et al®!, en un estu-
dio aleatorizado (interrumpido después de la inclusién de 46
pacientes) demuestra la mejoria significativa de la supervi-
vencia a los 30 dfas, frente a placebo.

e Inmunoglobulinas. En la era pre-antibidtica se utilizaron los
anticuerpos basados en inmunoterapia en la NAC grave. Exis-
ten estudios justificados en marcha en este sentido. Parecen
disminuir la enfermedad neumocdécica invasiva. La utiliza-
cién de anticuerpos anti-exotoxinas de Pseudomonas ha al-
canzado resultados satisfactorios en animales®.

o Factor estimulante de colonias de granulocitos (G-CSF).
Pueden aumentar la respuesta de los neutréfilos en las infec-
ciones bacterianas. Se ha sugerido como una opcién posible
en el tratamiento de las infecciones de pacientes neutropéni-
cos®.

e Macroélidos. Diversos estudios indican el papel beneficioso
que pueden jugar los macrélidos, a dosis antiinflamatorias, en
la NAC neumocdcica bacteriémica grave; algunos autores con-
cluyen que no afiadir un macrélido al tratamiento con f-lac-
tdmicos es un factor predictor de mortalidad®’.

* Drotecogin alfa activado (Xigris®). Es una forma recombi-
nante de la Proteina C Reactiva humana y parece tener be-
neficios, en términos de supervivencia, en la NAC grave de
etiologfa neumocdcica, de mala evolucion.

¢ Inhibidor del Factor Tisular (TFPI). La forma recombinante
del mismo puede reducir la mortalidad, inflamacién y el dafio
tisular pulmonar.
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TABLA XIII. Causas de falta de respuesta al tratamiento.

Alteraciones de los mecanismos de defensa:

—  Locales
—  Inmunodeficiencias sistémicas

Tratamiento inapropiado/ineficaz:

—  Patdgenos resistentes/no cubiertos por tratamiento empirico
— Patégenos infrecuentes (hongos, pardsitos, micobacterias)
- Posologia, duracién o via de administracion inadecuadas
Falta de cumplimentacién

Complicaciones

- Empiema

—  Metéstasis sépticas

—  Flebitis

—  Fiebre medicamentosa
—  Neumonia nosocomial

Otros diagnosticos

—  Embolia/Infarto pulmonar

- Carcinoma broncogénico/metastético
—  Edema agudo de pulmén

- Hemorragia pulmonar

- Eosinofilia pulmonar

- Neumonitis intersticial aguda

- Vasculitis

—  Neumonitis por hipersensibilidad

- Neumonia organizativa criptogenética
- Secuestro pulmonar

- Cuerpo extraflo

* Estatinas e IECAS. No hay evidencia disponible del uso de
estos farmacos en la fase aguda de la NAC.

e Inhibidores de las prostaglandinas, éxido nitrico, vitami-
na A, vitamina C, heparina. Aunque existen estudios al res-
pecto con estos farmacos, no hay atn evidencia de su poten-
cial efecto beneficioso en la NAC.

8. MONITORIZACION DE LA RESPUESTA AL
TRATAMIENTO

A mediados del siglo XX, la aparicién de antibidticos pro-
voc6 una disminucion en la mortalidad por neumonia adquirida
en la comunidad (NAC) que hizo pronosticar la desaparicién de
esta enfermedad. No obstante, a pesar del descenso inicial, el ana-
lisis de tendencias de la mortalidad de las infecciones durante el
siglo pasado®$9, mostré que las tasas de mortalidad de la neu-
monia, en casi 60 afios de empleo de antibidticos, apenas se han
modificado. Esto sugiere que el descenso de la mortalidad pro-
vocado por la antibioterapia no puede aumentar mucho m4s, una
vez optimizado el conocimiento de la farmacocinética y meca-
nismos de accidén de los antibidticos, por lo que sigue vigente el
andlisis de los factores que influyen en la mala evolucién y en la
mortalidad de la NAC®.

8.1. Factores pronosticos relacionado con la evolucion

Entre un 10% y un 25% de los pacientes con NAC muestra una
falta de respuesta al tratamiento (Tabla XIII), y casi un 6% puede
manifestar una neumonia de evolucién rdpida y potencialmente
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TABLA XIV. Factores de riesgo asociados a fracaso terapéutico.
Odds Ratio (OR),

Factores asociados a: [IC95%]

Mayor riesgo de fracaso

— Mayor gravedad inicial (PSI elevados) 1,3[1,1-1,5]

— Neumonia multilobar 2,1[1,4-29]

— Derrame pleural 2,7[1,8-4,2]

— Enfermedad hepdtica 2,0[1,1-3,5]

— Leucopenia 3,7[1,4-10,2]

— Signos Rx de cavitacion 4,1[1,3-13,5]

Menor riesgo de fracaso:

- EPOC 0,6 [0,4-0,9]

— Vacunacién antigripal 0,3 10,2-0,6]

— Tratamiento inicial con quinolonas 0,5[0,3-0,9]

mortal®. Se ha demostrado que los fallecimientos por NAC ocu-
rren principalmente en enfermos con fracasos terapéuticos, alcan-
zando tasas de hasta un 40% en pacientes ingresados*-90-92,

Entendemos por fracaso terapéutico la ausencia de respuesta al
tratamiento antibiético empirico, y es sinénimo del conocido pre-
viamente como “non-responding pneumonia’®>?. Podemos clasi-
ficar el fracaso en precoz o tardio; en el primer caso la ausencia
de respuesta o empeoramiento del estado clinico (inestabilidad he-
modindmica, fracaso respiratorio, necesidad de ventilacion mecd-
nica, progresion radioldgica o aparicién de nuevos focos infeccio-
sos), se produce en las primeras 72 horas tras el inicio del trata-
miento, mientras que el fracaso tardio es el que tiene lugar tras
ese periodo de tiempo*! 90929 El tiempo aceptado de 72 horas vie-
ne argumentado por los estudios microbiolégicos de Montravers et
al'%y los estudios de estabilidad clinica de Halm et al'', en los que
se observaron como la carga bacteriana se reduce de forma drdsti-
ca cuando el tratamiento es eficaz a las 72 horas. La incidencia
del fracaso terapéutico en la NAC oscila entre el 2,4% y el 31%
para el precoz, y entre el 3,.9% y el 11% para el tardio*!90-929%,

En un estudio nacional multicéntrico llevado a cabo por Me-
néndez et al®!, se investigaron los factores, tanto de riesgo como
protectores que, de forma independiente, se asociaban con la res-
puesta terapéutica antibiética (Tabla XIV). Entre los factores de
riesgo de fracaso se encontraron: la gravedad inicial medida por
el PSI (odds ratio-OR: 1,3), la neumonia multilobar (OR: 2,1),
el derrame pleural (OR: 2,7), la enfermedad hepatica (OR: 2), la
leucopenia (OR: 3,7) y los signos radiol6gicos de cavitaciéon (OR:
4,1). Por el contrario, los factores asociados con un menor fra-
caso fueron: la EPOC (OR: 0,6), la vacunacién antigripal (OR:
0,3) y el tratamiento inicial con quinolonas (OR: 0,5), éste tltimo
posiblemente por su eficacia frente a NAC de etiologia mixta o
su amplio espectro terapéutico®21.93, El efecto beneficioso de la
vacuna antigripal en la respuesta al tratamiento no se habia pu-
blicado previamente, si bien es conocido que esta vacuna reduce
la mortalidad de 1a neumonia.

El tratamiento inadecuado inicial fue una causa de fracaso
temprano en la NAC causada por Legionella y BGN segtin Ro-
son et al*2. La probabilidad de muerte fue significativamente ma-
yor, 11 veces superior, cuando aparece fracaso terapéutico tras
ajustar por clase de riesgo inicial®'%. Para la decision terapéutica
inicial, el cumplimiento de las normativas ha mostrado su utili-
dad en mejorar el prondstico de mortalidad®*92, Por otro lado, la

importancia de predecir el fracaso terapéutico como informacién
adicional a las escalas prondsticas es verdaderamente ttil.

Un ndmero importante de los fracasos terapéuticos se deben
a una respuesta inadecuada entre huésped-patdgeno, por lo que
resulta evidente que el andlisis de la respuesta terapéutica requiere
una investigacion més profunda de la relacion entre el huésped
y el microorganismo. De hecho, es posible que una NAC evolu-
cione mal a pesar de un tratamiento antibidtico correcto, con es-
pectro adecuado y microorganismo sensible®. En la respuesta fren-
te a la infeccidn, se requiere una inflamacion suficiente para fre-
nar y contener la proliferaciéon de microorganismos evitando su
diseminacién por el resto del organismo!%, pero no excesiva y le-
siva para el huésped. En este sentido, hay trabajos que demues-
tran que un desequilibrio en la respuesta del huésped con una ex-
cesiva respuesta proinflamatoria sistémica y una excesiva pro-
duccioén de citocinas, como el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-
a) y determinadas interleukinas (IL), se relacionaria con un peor
prondsticot? 98104106 E] resultado de una excesiva produccion de
TNF-a da lugar a manifestaciones metabélicas y/o fisiologicas
como hipotensién, disfuncién miocdrdica, hipoperfusion de 6r-
ganos vitales y acidosis ldctica!0+105.197, Ademads, en la NAC gra-
ve se ha encontrado un aumento de IL-6 y TNF-a, ademds de co-
rrelacion con la mortalidad!®®.

Los estudios sobre las caracteristicas de la respuesta de las ci-
tocinas proinflamatorias en el pulmén son de utilidad en la prac-
tica médica y, por tanto, el estudio de la cinética de las concen-
traciones séricas de biomarcadores de la infeccion estd asumien-
do importancia para evaluar la respuesta terapéutica!® y para des-
arrollar métodos de modulacién de la respuesta. De ahi que di-
versos estudios hayan examinado marcadores séricos biolégicos
de infeccidn, como la PCR, PCT, sTREM, proadenomedulina o
neopterina, como marcadores de fracaso terapéutico*!89.98.110-114,
La PCT sérica es un marcador de infeccion bacteriana mds espe-
cifico que la PCR, y sus titulos aumentan a las 4 horas de una
infeccion y no en la inflamacién; ademds de ser til para el diag-
néstico de infeccion en la exacerbacion infecciosa de 1a EPOC y
en la neumonia asociada a ventilador, se ha encontrado que con-
centraciones altas el primer dia y su persistencia a los 3 'y 7 dias
de tratamiento son factores predictores de fracaso terapéutico'®.

No se conocen bien los factores relacionados con una falta
de respuesta a la antibioterapia empirica, ni tampoco qué deter-
mina un exceso en la respuesta inflamatoria con efectos negativos
sobre la evolucién, aunque es posible la implicacién de varios fac-
tores: a) el propio microorganismo y la carga bacteriana pueden
influir en la mayor produccién de citocinas; b) el tratamiento an-
tibidtico, y c) las caracteristicas y la susceptibilidad del huésped®.

Toanas et al''® encuentran, en casos de fracaso terapéutico, que
las concentraciones elevadas de IL-6 e IL-8 persisten incluso al
tercer dfa de tratamiento. Dado que la produccién de citocinas estd
determinada genéticamente, una linea de investigacion en des-
arrollo se dirige a relacionar los polimorfismos genéticos con la
respuesta del huésped frente a la infeccidn y su posterior evolu-
Cién89’117.

Kellum et al''%, en un estudio multicéntrico de casi 1900 pa-
cientes procedentes de 28 centros, encontraron que la excesiva in-
flamacién sistémica se asocia con una mayor mortalidad. En este
estudio se cuantificaron TNF, IL6 e IL10 de forma diaria en los
primeros 7 dias y después semanalmente. Estos autores observa-
ron que los niveles mds elevados de citocinas se encontraban el
primer dfa, y tras el tratamiento, incluso en pacientes con mala evo-

J. De Miguel Diez et al. Neumonia adquirida en la comunidad del adulto: diagndstico, valoracién y tratamiento 119



TABLA XV Criterios de estabilidad clinica en la neumonia adquirida
en a comunidad.

—  Temperatura < 37,2°C

—  Tensién arterial sistélica = 90 mmHg
- Saturacién de oxigeno = 90%

—  Frecuencia respiratoria < 24 rpm

—  Frecuencia cardiaca < 100 Ipm

lucidn, los niveles se iban reduciendo, de forma mds rapida los 3
primeros dias y después mds lentamente hasta el dia 7. Los nive-
les més elevados se encontraron en el grupo de NAC con sepsis
y en concreto en los que mueren. Cuando se investigaron los dis-
tintos patrones de aumento de citocinas, los autores observaron que
el peor prondstico se asociaba a un aumento de IL6 y de IL10. Si
bien estudios previos mostraban que el aumento de la IL6 se aso-
ciaba a mayor tasa de muerte y fracaso, éste es el primer trabajo
que encuentra que el aumento de ambos tiene mayor asociacion
con muerte que el aumento de una sola citocina. Por otro lado, es-
tos autores también seflalan que algunos pacientes, a pesar de te-
ner cifras elevadas de citocinas, evolucionan bien y curiosamente,
otros pacientes apenas desarrollan elevacion de la inflamacién.

En esta linea, en un estudio prospectivo de Menéndez et al*3,
se evaluaron las concentraciones de citocinas sistémicas (TNF-a.,
IL-1,IL-6 e IL-8), PCR y PCT en pacientes con NAC en quienes
habia fracasado el tratamiento. Los niveles séricos de PCR, IL-6
y PCT en el dia | y 3 estaban asociados de forma independiente
con un mayor riesgo de cualquier tipo de fracaso terapéutico. Los
niveles bajos de PCR y PCT en el dia 1 tenian un elevado valor
predictivo negativo para el fracaso precoz. El fracaso tardio se
predijo mejor por niveles elevados de IL-6 y PCR en el dia 3. Di-
chos hallazgos van en la misma linea que otros estudios que han
demostrado que un retraso en la normalizacién de los niveles de
PCR se asocia a mayor riesgo de fracaso terapéutico y peor pro-
néstico y evolucion de la NACo8:111,

8.2. Estabilidad clinica

No existe un consenso sobre la manera de llevar a cabo el se-
guimiento clinico de la NAC, y menos ain acerca del momento
en que el paciente puede recibir el alta hospitalaria. Tampoco exis-
te una definicion universalmente aceptada de estabilidad clinica,
pero conocer cuando un paciente con NAC la alcanza, es impor-
tante para un buen control de la evolucién y de la duracion del tra-
tamiento antibiético. Ademds, esta informacion tiene interés para
estimar la duracion de la estancia hospitalaria, lo que repercute en
los costes sanitarios directos. Halm et al'%!, cuya descripcién de
estabilidad clinica fue la primera ampliamente aceptada en la NAC,
estudiaron de forma prospectiva el tiempo transcurrido hasta que
se alcanzaba la normalizacion del estado mental y la mejorfa de
los signos vitales y se iniciaba la ingesta oral. En nuestro medio,
los puntos de corte empleados para definir estabilidad clinica son
el primer dfa que el paciente presenta: temperatura < 37,2°C, ten-
si6n arterial sistdlica = 90 mmHg, saturacion de oxigeno = 90%,
frecuencia respiratoria <24 rpm y frecuencia cardiaca < 100 Ipm
(Tabla XV). Con esta definicién, Menéndez et al''® encontraron
que la estabilidad clinica se alcanzaba el dia 4 en el 50% de los
pacientes hospitalizados, y los factores asociados a un mayor nd-
mero de dias para alcanzar la estabilidad clinica fueron: disnea,
confusion, derrame pleural, neumonia multilobar, clases de ries-
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TABLA XVI. Criterios para tratamiento secuencial.

- Mejorfa de los sintomas respiratorios
—  Ausencia de confusion mental

— Ausencia de metéstasis sépticas

—  Ausencia de comorbilidades inestables
- Temperatura < 37,8°C

— Tolerancia oral

— Estabilidad hemodinamica

- SatO, > 92%, respirando aire ambiente
- Leucocitos < 12.000/mm?

— Ausencia de malaabsorcion intestinal

go PSI elevadas y falta de adherencia al tratamiento segtin las nor-
mativas de la Sociedad Espaiiola de Neumologia y Cirugia To-
récica (SEPAR)*. En otro estudio, Menéndez et al'? objetivaron
que la presencia de hipoxia y/o derrame pleural en las primeras
24 horas del ingreso eran variables predictoras del incremento de
la estancia media hospitalaria en todos los pacientes.

La normalizacidn de las alteraciones analiticas y de la ex-
ploracién es mds tardfa. La leucocitosis suele desaparecer a par-
tir del 4-5° dia, mientras que los estertores crepitantes persisten
mds alld del 7° dia en el 20% y el 40% de los pacientes. Puede
existir progresion radioldgica una vez iniciada la respuesta al tra-
tamiento, y ésta puede tardar semanas en desaparecer; por ello, si
la respuesta clinica evoluciona hacia la curacidn, el control ra-
dioldgico puede posponerse hasta 4-6 semanas. Los ancianos, al-
coholicos, y pacientes con enfermedades concomitantes, afecta-
ci6n radioldgica bilateral, bacteriemia y mayor indice de grave-
dad de la neumonia, suelen alcanzar la estabilidad clinica y la
resolucién radiol6gica mds tarde, persistiendo en ocasiones le-
siones fibrocicatriciales pulmonares y/o pleurales permanentes.

Una vez que se ha conseguido la estabilidad clinica, se pue-
de pasar el tratamiento de la via intravenosa a la oral, y es lo que
se conoce como terapia secuencial. Debe realizarse, preferible-
mente, de forma que la dosis y farmacos utilizados por ambas vias
sean los mismos. Para el paso a la administracién por via oral, el
paciente debe cumplir todos los criterios expuestos en la tabla
XVI. Esta situacion se alcanza alrededor del 3¢ dia y pueden be-
neficiarse de ella al menos el 40% de los pacientes que requie-
ren ingreso por NAC.

8.3. Factores pronosticos relacionados con la mortalidad

La informacién aparecida hasta la década de 1990 respecto
a los factores prondsticos de mortalidad se ha basado en estu-
dios univariados, algunos multivariados y metaandlisis que han
servido para encontrar los factores relacionados con el microor-
ganismo, el huésped y los hallazgos exploratorios, analiticos y ra-
diogréficos mas frecuentemente relacionados con la mortalidad®12!.
En lo referente a los microorganismos, una de las preocupaciones
mds ampliamente contempladas en los estudios sobre la NAC, es
la aparicién de resistencias a los antibidticos. Sin embargo, los
andlisis practicados con estudios estadisticos multivariados, que
eliminan factores de confusién, muestra de forma pertinaz que
la mortalidad se asocia con factores dependientes del paciente, no
con la resistencia del microorganismo®"122123,

El estudio integrado de los factores predictores de la mortali-
dad ha dado lugar a la aparicién de las escalas prondsticas: la
escala de riesgo de Fine o PSI** y el CURB653*. Ambas calculan
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una probabilidad de muerte, pero no tienen capacidad de prever
la respuesta del paciente tras el inicio del tratamiento, lo que re-
sulta clave en su prondstico®. No profundizaremos mds puesto
que el tema de las escalas se explica ya en otro apartado.

Son escasos los estudios que examinan los factores de ries-
go de mortalidad tardia de la NAC. Mortensen et al'?* estudia-
ron la mortalidad a los 90 dias y demostraron una mayor proba-
bilidad de muerte en los pacientes tras una NAC respecto a los
controles pareados por edad. Entre los factores asociados signifi-
cativamente con mayor mortalidad tardia estaban los siguientes:
la edad, estado no reanimable, deficiente estado nutricional, de-
rrame pleural, uso de glucocorticoides, vivir en una residencia de
ancianos, nivel de estudios alto o bajo, sexo masculino, existen-
cia de comorbilidad asociada y ausencia de fiebre. Waterer et al'?s
estudiaron la supervivencia a los 4 aflos tras un ingreso hospita-
lario por NAC. Los factores independientes predictores de muer-
te fueron: edad, comorbilidades (enfermedad cardiovascular o ce-
rebrovascular), estado mental alterado, hematocrito menor de 35%
y aumento del nivel de glucosa en sangre. Por el contrario, la NAC
en un adulto joven sin comorbilidad no parece asociarse a un pro-
néstico adverso sobre la mortalidad. Estos estudios sugieren que,
si bien el impacto de la neumonia sobre la mortalidad ocurre pre-
dominantemente en el primer afio, ésta asociacion podria persis-
tir hasta 5 afios después del episodio inicial®.

8.4. Indicadores de calidad relacionados con la mortalidad

Otro punto a considerar son los denominados indicadores de
calidad, ya que la calidad en la atencién a los pacientes con NAC
reduce la mortalidad y es por ello que las tltimas recomendacio-
nes ya incorporan estos parametros. La decision de ingreso hos-
pitalario depende en dltima instancia, del juicio clinico del médi-
co responsable del paciente. La urgencia en el inicio del trata-
miento antibidtico se encuentra en las recomendaciones de ma-
nejo de la neumonia de diversas sociedades cientificas. Houck
et al'2 encontraron una asociacion entre el inicio del tratamiento
antibidtico antes de las 4 horas y una mayor supervivencia tras
ajustar por clase de riesgo y la presencia de insuficiencia cardia-
ca®. Hoy por hoy, no se dan plazos concretos y se recomienda ini-
ciar el antibidtico inmediatamente tras el diagndstico de la NAC.

Otro indicador de calidad serfa la adecuacién de criterios de
alta con la ayuda de los pardmetros de estabilidad clinica!127,

El empleo de determinados antibidticos y el uso de normati-
vas en la eleccion terapéutica de la NAC, también se ha asocia-
do con una menor mortalidad. Menéndez et'' al encontraron que
en la NAC grave, la mortalidad se duplica cuando el tratamiento
no se adhiere a las normativas, tanto a las de la sociedad ameri-
cana (ATS), como a la espafiola (SEPAR).

Rhew et al'28, en un metaanalisis, encontraron como indica-
dores de calidad la realizacién de drenaje tordcico en el empiema,
el abandono del habito tabaquico y medidas preventivas como
la indicacién de vacunacién antigripal y antineumocdcica (Tabla
XVID).
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—  Eleccién del tratamiento antibiético empirico-adherencia a
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- Inicio del tratamiento antibidtico

- Tratamiento secuencial

— Adecuacién de criterios de alta hospitalaria (estabilidad clinica)

— Realizacién de drenaje tordcico en empiemas
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