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Resumen

Introduccion

S. pneumoniae es causante de dos formas distintas de enfermedad: no invasora e invasora (ENI).
La ENI es Enfermedad de Declaracion Obligatoria en la Comunidad Autdnoma de Madrid (CAM)
desde 2007 y sus principales formas clinicas son la neumonia bacteriémica, bacteriemia, sepsis,
meningitis, artritis séptica, endocarditis y peritonitis. Es una enfermedad con gran morbimortalidad
en nuestro medio y prevenible mediante vacunacion.

Actualmente existen distintos tipos de vacuna frente a S. pneumoniae comercializadas
concretamente la conjugada (VCN_13) vy la polisacarida (VPN_23). Desde 2010 la introducciéon
y retirada en el calendario vacunal infantil sistematico de la vacuna conjugada ha modificado
tanto la cobertura vacunal poblacional como la presion de los distintos serotipos de neumococo
circulantes, modificando tanto la incidencia de ENI como en la morbilidad asociada a la misma.

La correcta notificacion de la enfermedad en los hospitales constituye un pilar fundamental para
la realizacion de la investigacion en dichos centros, de forma que el conocimiento en que se base
el disefo de la vacunay la determinacion de los principales grupos de riesgo sea rigurosa y fiable.

Hipotesis

1. La ENI es causa de importante morbimortalidad en los pacientes atendidos en el HUSO entre
2002y 2012.

2. El estado vacunal de los pacientes objeto de estudio es adecuado.

3. Existe infranotificacion de la ENI entre los facultativos del HUSO al servicio de Medicina
Preventiva desde 2007 a 2012 por desconocimiento de esta circunstancia entre los mismos.

4. Las acciones formativas mejoran la declaracion de la ENI por los facultativos.

5. La calidad de los informes de alta hospitalaria de los pacientes estudiados es alta.

Objetivos

1. Realizarunestudiodescriptivo retrospectivo transversal de todoslos casos de ENI diagnosticados
en el HUSO entre los afios 2002 y 2012.

2. Evaluar el estado vacunal de los pacientes diagnosticados de ENI en el periodo de estudio.

3. Evaluar el conocimiento que tienen los facultativos del HUSO de la ENI como EDO en la CAM y
como ha de efectuarse su declaracion.

4. Evaluar la posible modificacion en la declaracion de la ENI tras la realizacion de acciones
formativas dirigidas a los facultativos responsables de la atencion a estos pacientes.

5. Evaluar la calidad de la informacion registrada en el informe de alta hospitalaria relativa a ENI
desde 2007.

Resultados

1. Se analizaron 470 casos, de los que el 634% fueron varones, con una mediana de 62 anos
de edad. ElI 88% de ellos precisd un ingreso hospitalario de 8 dias en 5 servicios del hospital
sobre todo en invierno. La neumonia es la principal forma clinica, con un 67,4% y evoluciond
favorablemente en el 80% de los casos. Los serotipos mas aislados fueron los de reemplazo: 19A,
1y 3. La resistencia a antimicrobianos se obtuvo en el 71% de los casos siendo la eritromicina y
penicilinas los principales grupos (61% Yy 32,3%).
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El 45% de los pacientes habia recibido vacuna frente a S. pneumoniae. Los niflos habian recibido
vacuna en un 54,2% de los casos y la vacunacion habia sido correcta en el 97,2% de los casos.

El 47% de los facultativos y el 67% de los médicos en formacion conocen la obligatoriedad de
realizar la declaracion de la ENI aunque el 13% conocen el procedimiento para llevarla a cabo.

. Las actividades formativas en esta materia entre los facultativos se muestran insuficientes para

aumentar la declaracion.

La calidad global de los informes de alta hospitalaria evaluados fue excelente.

Conclusiones

1.

10.

1.

Los principales factores a tener en cuenta en el diagndstico de la ENI son las edades extremas
de la vida y el sexo masculino, asi como la presencia de cardiopatia cronica, la enfermedad
respiratoria cronica y la inmunodepresion.

Los diagnosticos se realizan en los meses otonales e invernales. La forma clinica fundamental de
ENI es la neumonia con o sin bacteriemia.

Las ENI cursan ingreso en Medicina Interna, Neumologia, UCl y Pediatria y evolucionan
favorablemente desde el punto de vista clinico, aunque el 20% de los ingresos en UCI fallece.

. Las principales secuelas en caso de producirse son el derrame pleural y la insuficiencia

respiratoria global con necesidad de oxigenoterapia domiciliaria al alta.

Los serotipos predominantes son los de reemplazo, en concreto el 19A, 1y 3y los que mas se
asocian a fallecimiento, el 19A, 3,14 y 19F. La vacunacion continUa siendo la principal estrategia
preventiva.

Lasresistencias aantimicrobianosen la ENIson elevadas. Concretamente, el 25% de los episodios
demuestran ser resistentes a algun antimicrobiano y el 30% de ellos, son multirresistentes
(resistencia a3 masantimicrobianos), especialmente en mayoresde 65anos, inmunosupresion,
tratamiento antimicriobiano en las semanas previas y centro sociosanitario.

El uso racional de antibidticos, es decir, tratar Unicamente con antimicrobianos los episodios
de origen bacteriano, y durante el tiempo indicado, asi como la administracion de vacuna
conjugada de acuerdo a calendario, que se relaciona con una menor diseminacion de cepas
resistentes, son las actuaciones adecuadas encaminadas a la disminucion de estas resistencias.

En cuanto a la ENI como Enfermedad de declaracion obligatoria en la Comunidad Auténoma
de Madrid, los resultados de la encuesta realizada entre los facultativos del Hospital Universitario
Severo Ochoa de Leganés (Madrid), reflejan un escaso conocimiento sobre esta condicion entre
los Mismos.

La realizacion de intervenciones formativas enfocadas a la difusion y conocimiento de esta
obligatoriedad, se muestra insuficiente para aumentar la declaracion activa por parte de los
facultativos responsables de la atencion al paciente.

La planificacion de sesiones recordatorias periddicas por parte del servicio de Medicina
Preventiva, asi como el trabajo conjunto con los meédicos clinicos, especialmente de los
servicios que registran el mayor numero de ingresos hospitalarios (Medicina Interna, Pediatria,
Neumologia y UCI) y con el servicio de Microbiologia, suponen un pilar basico para difundir Ia
condicion de obligatoriedad de declaracion de ENly la forma en que se realiza la misma.

Esta estrategia de abordaje junto al seguimiento de la declaracion esviable, ya que la calidad del
informe de alta de hospitalizacion evaluada es excelente, lo que refleja un buen conocimiento
en el ambito clinico de los profesionales responsables del abordaje de la ENI.
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Abstract

Introduction

S. pneumoniae causes two different clinical forms; non-invasive and invasive (IPD). IPD is a
notifiable disease in the Autonomous Community of Madrid (CAM) since 2007 and its main clinical
forms are bacteriemic pneumonia, bacteriemia, sepsis, meningitis, septic arthitis, endocarditis and
peritonitis. IPD has a great impact on patient morbidity and mortality in our environment and is a
vaccine-preventable disease.

At this time, two forms of the vaccine are available, specifically anti-pneumococcal conjugate
vaccine (VCN-13) and pneumococcal polysaccharide vaccine (VPN-23). Since 2010, the introduction
and withdrawal of conjugate vaccine in the calendar has altered both vaccine coverage and
serotype circulating with and impact on occurrence of IPD and the morbidity associated to it.

Proper reporting of IPD in hospitals is key to accomplish the research task, so that the knowledge
in which the vaccine design is made and the selection of groups at risk is rigorous and reliable.

Hypotheses

1. IPD is a leading cause of morbidity and mortality in patients seen in Severo Ochoa University
Hospital (SOUH) between 2002 and 2012.

2. The immunization status of patients under examination is correct.

3. The SOUH doctors under-report IPD to the Preventive Medicine Service due to lack of knowledge
of this fact.

4. Training programmes help doctors report IPD.

5. The quality of patients = hospital discharge reports is high.

Objectives

1. To carry out a descriptive study of all the cases of IPD diagnosed at Severo Ochoa University
Hospital from 2002 to 2012.

2. To assess the vaccination status of the patients dignosed with IPD in the period of study.

3. To assess the doctors” knowledge of the IPD as a notifiable disease in The Autonomous
Community of Madrid and how to carry it out.

4. Toassessany possible amendments to the notification of IPD after carrying out training activities
targeted to practitioners responsible for direct attention to patients.

5. To assess the quality of the information recorded in the hospital discharge report related to IPD
since 2007.

Results

1. Atotal of 470 cases were analysed, with 63,4% of males and median age of 62 years. Up to 88%
required admission at hospital in winter with a duration of 8 days in 5 services. Pneumonia was
the most frequent clinical presentation (67,4%) and 80% of patients evolved favourably. The
most frequent serotypes were replacement serotypes 19A, 1and 3. Antimicrobial resistance was
obtained in 71% of the cases with erythromycin and penicillin as the most resistant groups (61%
and 32,3%).
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4.

Up to 45% of patients had been vaccinated against Streptococcus pneumoniae. 54,2% of
children had been vaccinated and vaccination was correct in 97,2% of the cases.

Up to 47% of doctors and 67% of resident doctors know that IPD is notifiable although only 13%
know the procedure to carry it out. Training activities in terms of improving information have
proved insufficient to raise reporting the cases.

The quality of the hospital discharge reports assessed was excellent.

Conclusions

1.

10.

1.

The major contributing factors in the diagnosis of IPD are age extremes, male, ischemic
cardiopathology, chronic respiratory disease and immunosuppression.

IPD is mainly diagnosed in winter and the principal clinical form is pneumonia or bacterimic
pneumonia.

Patientswith IPD are admitted in charge of the services of Internal Medicine, Oncology, Intensive
Care or Paediatrics. They evolve favourably although 20% of those in charge of Intensive Care,
decease.

. The principal consequences of IPD are pleural effusion and respiratory insufficiency with need

of domiciliary oxygen therapy at discharge from hospital.

Replacement serotypes predominate, especially 19A, 1 and 3. The serotypes most associated to
death are 19A, 3,14 and 19F. Vaccination continues to be the main preventive strategy.

Antimicrobial resistance in IPD is high. Specifically, up to 25% of cases have proved resistant to
one antimicrobial agent and 30% are resistant to three or more antimicrobial agents. Patients
over 65 years of age, immunosuppressed, those who underwent antimicrobial treatment the
weeks before admission at hospital and those coming from social-sanitary centres were the
most vulnerable to resitance.

The rational use of antibiotics, in other words, to use them only in case of bacterial infections for
the statement time periods, as well as the conjugate vaccine administration in accordance to
the systematic calendar are measures associated with a lower dissemination of resistant strains
and remain the adequate measures targeted to reduce resistance.

In respect of IPD as a notifiable disease in the Autonomous Community of Madrid, the results of
a survey carried out among doctors in Severo Ochoa Universitary Hospital in Leganés (Madrid)
reveals their little knowledge of this condition.

Conducting training activities targeted to disseminate the compulsory reporting of the disease
has proved insufficient among the personnel responsible for attending patients.

Planning regular training sessions by the Preventive Medicine Service, as well as team work
with doctors, especially with those services in charge of most of these patients, such as Internal
Medicine, Pediatrics, Pneumology, Intensive Care Units and the department of Microbiology
play a key role in disseminating compulsory reporting of IPD and the procedure to carry it out.

This strategy to address the issue and tracking the reporting of cases is feasible since the quality
of the hospital discharge reports assessed is excellent, which reflects clinical expertise by the
doctors responsible for patient care.

13



Indice

RO S U N e 10

Abstract _ 12

Listado de figuras e 16

Listado de graficos e 16

Listadode tablas . e 17

Listado de abreviaturas 22

L INtrOdUCCION e 24

1.1 Caracteristicas microbiolégicas de S. pneumoniae ... . . ... oo 26

1.2 Epidemiologia de 1@ ENT ..o 26

12T RESEIVOIIO oo eee s seesesesessssesesesessesss e ssessesseesseessessessnese e 27

1.2.2 Modo de transmision . 27

1.2.3 Periodo de iNCUDACION ..o eeeeeeeeeseeeesseeesssesseseesseeesseeeesseessssn 27

L7l =Y a =10 TET] o111 e E=To RSO 27

1.2.5 Susceptibilidad del NUESPEA .. ... 28

1.2.6 VIgilancia de 1@ ENT oo seeeeseeseseeessesseseeessesesseessesssseereeee 28

1.3 Pared celular de S. pneUMONIQE ... 28

LI =T o1 U - IO 29

1S BN oo eeeee e ee e 30

1.6 Vacunacion NEUMOCOCICA ... 30

1.7 Lavacuna neumocécica conjugada heptavalente: VCN_7 ... 31

1.8 Lavacuna neumocdécica conjugada tridecavalente: VCN_13 . ... 32

1.9 Estudio HeraclesS Y VCNL_IB oo 33

110 Vacuna neumocdcica polisacarida: VPN_23 . ... 33

1.11 Coste-efectividad de la vacuna neumocécicaen adultos 34
112 Recomendaciones de vacunacion

en adultos con patologia de base . .35

113 Resistencia @ @NtibIOTICOS ... ssssesseeen 36

1.14 Serotipos de recambio 37



2. Objetivos 38

3. Materialy Métodos 40
3.1 Primer objetivo PrNCIPAl ... L42
3.2 Segundo objetiVo PriNCIPAN ... 44
3.3 Tercer objetiVo PHINCIPAL ... 44
3.4 Cuarto objetiVo PrINCIPAI ... 45
3.5 Analisis Estadistico ... 45

4. Resultados .~~~ 46
4.1 Resultados de la serie completa ... 48

411 Resultados del @0 2002 ..o 59
412 Resultados del N0 2003 | e 65
4.1.3 Resultados del N0 2004 ..o seeneee e 70
414 Resultados del aN0 2005 | e 75
415 Resultados del a0 2006 ..o 80
416 Resultados del ano 2007 86
417 Resultados del ano2008 . ... .. 92
4.1.8 Resultados del afo 2000 | e 98
419 Resultados del N0 2010 oo 104
4000 Resultados del afo 2001 110
4101 Resultados del ano 2002 16
4.1.12 Estudio de episodios reCUITENIES e 122

4.2 Resultados referentes al conocimiento de la ENI

como EDO en la CAM por los facultativos del HUSO 129

4.3 Resultados sobre la evaluacién de la calidad del IA hospitalario
en todos los casos de ENI en el HUSO entre 2007y 2010 ... 133
5. Discusion 136
6. Conclusiones 152
7. Bibliografia 156

8. Anexos 180



Listado de figuras

Figural
Figura 2

S. pneumoniae (microscopio electrénico).

Estructura de la pared celular de S. pneumoniae.

Listado de graficos

Grafico 1
Grafico 2
Grafico 3
Grafico 4
Grafico 5
Grafico 6
Grafico 7
Grafico 8
Grafico 9
Grafico 10
Grafico 11
Grafico 12
Grafico 13
Grafico 14
Grafico 15
Grafico 16
Grafico 17
Grafico 18
Grafico 19
Grafico 20
Grafico 21
Grafico 22
Grafico 23
Grafico 24
Grafico 25
Grafico 26
Grafico 27

Analisis sobre N° de episodios de ENI por afo

Analisis de episodios asociados a fallecimiento

Analisis de N° de episodios registrados por meses

Analisis en funcién de los aislamientos por meses en 2002
Andlisis en funcién de los serotipos aislados en 2002
Analisis en funcién de los aislamientos por meses en 2003
Analisis en funcién de los serotipos aislados en 2003
Analisis en funcién de los aislamientos por meses en 2004
Analisis en funcién de los serotipos aislados en 2004
Andlisis en funcién de los aislamientos por meses en 2005
Analisis en funcién de los serotipos aislados en 2005
Analisis en funcién de los aislamientos por meses en 2006
Analisis en funcién de los serotipos aislados en 2006
Analisis en funcién de los aislamientos por meses en 2007
Analisis en funcién de los serotipos aislados en 2007
Analisis en funcién de los aislamientos por meses en 2008
Andlisis en funcién de los serotipos aislados en 2008
Analisis en funcién de los aislamientos por meses en 2009
Analisis en funcién de los serotipos aislados en 2009
Analisis en funcién de los aislamientos por meses en 2010
Analisis en funcién de los serotipos aislados en 2010
Analisis en funcién de los aislamientos por meses en 2011
Analisis en funcién de los serotipos aislados en 2011
Andlisis en funcién de los aislamientos por meses en 2012
Analisis en funcién de los serotipos aislados en 2012
Andlisis en funcién de los aislamientos por meses en los episodios recidivantes

Analisis en funcién de los serotipos aislados en los episodios recidivantes

16



Listado de tablas

RESULTADOS DE OBJETIVOS1Y 2
SERIE GENERAL

Tabla1 Serotipos incluidos en vacuna neumocdcica

Tabla 2 Indicaciones de VPN_23

Tabla 3 Recomendaciones para administracién de vacuna neumocadcica
en adultos con patologia de base

Tabla 4 Tasas de incidencia de ENI por afios en Leganés (Madrid)

Tabla 5 Analisis segun el pais de origen

Tabla 6 Analisis segun el servicio de ingreso hospitalario

Tabla 7 Formas de presentacion clinica de la serie completa de episodios de ENI

Tabla 8 Evolucién clinica de la serie total de episodios de ENI

Tabla 9 Analisis de antimicrobianos en tratamiento ambulatorio previo a ingreso
hospitalario

Tabla 10 Andlisis de AP de la serie completa de episodios de ENI

Tabla 1 Analisis de aislamientos de muestras para diagndstico de ENI
Tabla 12 Analisis de serotipos mas comuUnmente aislados en la serie completa
Tabla 13 Andlisis en funcién de su resistencia a antimicrobianos

Tabla 14 Analisis del estado vacunal de la serie de episodios de ENI estudiada

ANO 2002

Tabla 15 Distribucion de episodios de ENI registrados en 2002 por sexo
Tabla 16 Analisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario

Tabla 17 Analisis en funcién de la forma de presentacién clinica

Tabla 18 Analisis en funcién de la evolucién clinica

Tabla 19 Analisis en funcién de los AP
Tabla 20 Analisis en funcién del tipo de muestra de diagnéstico
Tabla 21 Analisis en funcion de la resistencia a antimicrobianos

Tabla 22 Analisis de la informacién sobre el colectivo

ANO 2003

Tabla 23 Andlisis por pais de origen

Tabla 24 Analisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario
Tabla 25 Andlisis en funcién de la forma de presentacién clinica
Tabla 26 Anadlisis en funcion de los AP

Tabla 27 Analisis en funcién del tipo de muestra de disgnéstico
Tabla 28 Analisis en funcioén de la resistencia a antimicrobianos
Tabla 29 Analisis en funcion del estado vacunal

Tabla 30 Analisis en funcién de la informacién sobre el colectivo

17



ANO 2004

Tabla 31 Analisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario
Tabla 32 Analisis en funcién de la forma de presentacién clinica
Tabla 33 Analisis en funcién de la evolucién clinica

Tabla 34 Anadlisis en funcién de los AP

Tabla 35 Analisis en funcién de los casos con reinfeccién

Tabla 36 Anadlisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos
Tabla 37 Analisis en funcién del estado vacunal

Tabla 38 Analisis en funcién de la informacién sobre el colectivo

ANO 2005

Tabla 39 Analisis en funcién del pais de origen

Tabla 40 Analisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario

Tabla 41 Analisis en funcién de la forma de presentacién clinica

Tabla 42 Analisis en funcion de los AP

Tabla 43 Analisis en funcién del tipo e muetras para diagnédstico
Tabla 44  Analisis en funcion de la resistencia a antimicrobianos

Tabla 45 Analisis en funcion del estado vacunal

Tabla 46 Analisis en funcién de la inforacién sobre el colectivo

ANO 2006

Tabla 47 Analisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario
Tabla 48 Analisis en funcién de la forma de presentacién clinica
Tabla 49 Anadlisis en funcién de la evolucién clinica

Tabla 50 Analisis en funcién de los AP

Tabla 51 Analisis en funcién del tipo de muestras para diagnéstico
Tabla 52 Anadlisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos
Tabla 53 Analisis en funcién del estado vacunal

Tabla 54 Analisis en funcion de la informacién sobre el colectivo

ANO 2007

Tabla 55 Analisis en funcién del pais de origen

Tabla 56 Analisis en funcién del servicio de ingreso

Tabla 57 Andlisis en funcién de la forma de presentacién clinica
Tabla 58 Analisis en funcion de la evolucién clinica

Tabla 59 Analisis en funcion de los AP

Tabla 60 Analisis en funcién de las muestras para diagnéstico
Tabla 61 Anadlisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos
Tabla 62 Analisis en funcion del estado vacunal

Tabla 63 Anadlisis en funcion de la informacion sobre el colectivo

Tabla 64 Analisis en funcién del servicio de declaracion

18



ANO 2008
Tabla 65
Tabla 66
Tabla 67
Tabla 68
Tabla 69
Tabla 70
Tabla 71
Tabla 72
Tabla 73
Tabla 74

ANO 2009
Tabla 75
Tabla 76
Tabla 77
Tabla 78
Tabla 79
Tabla 80
Tabla 81
Tabla 82
Tabla 83
Tabla 84

ANO 2010
Tabla 85
Tabla 86
Tabla 87
Tabla 88
Tabla 89
Tabla 90
Tabla 91
Tabla 92
Tabla 93
Tabla 94

Analisis en funcién del pais de origen

Analisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario
Analisis en funcién de la forma de presentacién clinica
Analisis en funcién de la evolucién clinica

Analisis en funcién de los AP

Analisis en funcién de las muestras para diagnéstico
Analisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos
Analisis en funcién del estado vacunal

Analisis en funcién de la informacién sobre el colectivo

Analisis en funcion del servicio de declaracion

Analisis en funcién del pais de origen

Analisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario
Analisis en funcién de la forma de presentacién clinica
Analisis en funcién de la evolucién clinica

Analisis en funcién de los AP

Analisis en funcién de las muestras para diagnéstico
Analisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos
Analisis en funcién del estado vacunal

Analisis en funcién de la informacién sobre el colectivo

Analisis en funcién del servicio de declaracion

Analisis en funcién del pais de origen

Analisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario
Analisis en funcién de la forma de presentacién clinica
Analisis en funcién de la evolucién clinica

Andlisis en funcién de los AP

Analisis en funcién de las muestras para diagnéstico
Andlisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos
Anadlisis en funcién del estado vacunal

Andlisis en funcién de la informacién sobre el colectivo

Analisis en funcion del servicio de declaracion

19



ANO 2011
Tabla 95
Tabla 96
Tabla 97
Tabla 98
Tabla 99
Tabla 100
Tabla 101
Tabla 102
Tabla 103
Tabla 104

ANO 2012
Tabla 105
Tabla 106
Tabla 107
Tabla 108
Tabla 109
Tabla 110
Tabla 111
Tabla 112
Tabla 113
Tabla 114

Analisis en funcién del pais de origen

Analisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario
Analisis en funcién de la forma de presentacién clinica
Analisis en funcién de la evolucién clinica

Analisis en funciéon de los AP

Analisis en funcién de las muestras para diagnéstico
Analisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos
Analisis en funcién del estado vacunal

Analisis en funcién de la informacién sobre el colectivo

Analisis en funcion del servicio de declaracion

Analisis en funcién del pais de origen

Analisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario
Analisis en funcién de las formas de presentacion clinica
Anadlisis en funcién de la evolucién clinica

Anadlisis en funcion de los AP

Analisis en funcién de las muestras para diagnéstico
Analisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos
Andlisis en funcién del estado vacunal

Analisis en funcién de la informacién sobre el colectivo

Analisis en funcién del servicio de declaracion

ESTUDIO DE LOS EPISODIOS RECIDIVANTES

Tabla 115
Tabla 116
Tabla 117
Tabla 118
Tabla 119
Tabla 120
Tabla 121
Tabla 122
Tabla 123
Tabla 124
Tabla 125
Tabla 126
Tabla 127

Analisis en funcién del nUmero de recidivas

Analisis en funcién del nimero de recidivas por afo
Andlsis en funcién del sexo

Analisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario
Andlisis en funcién de la forma de presentacidén clinica
Analisis en funcién de la evolucién clinica

Analisis en funcién el tipo de inmunosupresiéon de base
Analisis en funcién del tipo denhepatopatia

Analisis en funcién del tipo de muestra para diagnéstico
Analisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos
Andlisis en funcién del estado vacunal

Analisis en funcién de la informacién sobre el colectivo

Analisis en funcién del servicio de declaracion

20



RESULTADOS DEL OBJETIVO 3

Tabla128  Encuesta sobre conocimiento de obligatoriedad de declaracién de ENI por
servicios hospitalarios

Tabla129  Encuesta sobre conocimiento de obligatoriedad de declaracién de ENI por
facultativos y médicos residentes del HUSO

Tabla130  Encuesta sobre conocimiento de obligatiriedad de declaracion de ENI por
servicios hospitalarios tras la realizacion de actividades e informativas

RESULTADOS DE OBJETIVO 4

Tabla 131 Resultado de la evaluacién de la calidad del informe de alta de los 180 episodios
de ENI ingresados en el HUSO desde 2007 a 2010

Tabla 132 Puntos de corte de CMI aflo 2008

21



Listado de abreviaturas

AR Artritis Reumatoide

AP Antecedentes Personales

BAS Broncoaspirado

CAM Comunidad Auténoma de Madrid

CAVAEP Comité Asesor de Vacunas de la Asociacién Espanola de Pediatria
Cbp Proteina de unién a colina.

CCAA Comunidades Auténomas

Cl Cardiopatia Isquémica

CID Coagulacién Intravascular Diseminada

CIlv Comunicacién Interventricular

CMBD Conjunto Minimo Basico de Datos

CNE Centro Nacional de Epidemiologia

DM Diabetes Mellitus

DP Derrame pleural

Dr Doctor

Dra Doctora

EDO Enfermedad de Declaracién Obligatoria
EEUU Estados Unidos

ENI Enfermedad Neumocécica Invasora

EPOC Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica
EMA Agencia Europea del Medicamento

FAC Fibrilacion Auricular Crénica

FAP Fibrilaciéon Auricular Paroxistica

FR Factores de Riesgo

FRCV Factores de Riesgo Cardiovascular

GFH Grupos Funcionales Homogéneos

GMSI Gammapatia Monoclonal de Significado Incierto
HUSO Hospital Universitario Severo Ochoa de Leganés (Madrid)
1A Informe de Alta

ICC Insuficiencia Cardiaca Congestiva

1I9G Inmunoglobulina G

IgM Inmunoglobulina M

INE Instituto Nacional de Estadistica

IRA Infeccién Respiratoria Crénica

IRC Insuficiencia Renal Crénica

IReC Insuficiencia Respiratoria Crénica

IRG Insuficiencia Respiratoria Global
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ITU Infeccion del Tracto Urinario

LBA Lavado broncoalveolar

LCR Liquido Cefalorraquideo

LLC Leucemia Linfatica Crénica

LMC Leucemia Mieloide Crénica

LNH Linfoma No Hodgkin

LRSP Laboratorio Regional de Salud Publica
MCP Marcapasos

MM Mieloma Multiple

MMII Miembros Inferiores

M. Preventiva Medicina Preventiva

MM micras

NAC Neumonia Adquirida en la Comunidad
N° Numero

NP No Procede

NS/NC No sabe/ No contesta

OCD Oxigenoterapia Domiciliaria

OMA Otitis Media Aguda

ORL Otorrinolaringologia/Otorrinolaringolégico
PBE Peritonitis Bacteriana Espontanea

Psa Adhesina Neumocdcica

Psp Proteinas Neumocécicas de Superficie

S. pneumoniae Streptococcus pneumoniae

SAOS Sindrome de Apnea Obstructiva del Suefio

SEMPSPH Sociedad Espafola de Medicina Preventiva, Salud Publica e Higiene
SIDA Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida

SMD Sindrome Mielodisplasico

TASPE Trasplante Autdélogo de Células Hematopoyéticas

TCE Traumatismo Craneoencefalico

UcCl Unidad de Cuidados Intensivos

UDVP Usuario de Drogas por Via Parenteral

VCN_7 Vacuna conjugada heptavalente frente a neumococo
VCN_13 Vacuna conjugada tridecavalente frente a neumococo
VHB Virus de la Hepatitis B

VHC Virus de la Hepatitis C

VIH Virus de la Inmunodeficiencia Humana

VPN_23 Vacuna polisacarida 23 valente frente a neumococo
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1. Introduccion

1.1 Caracteristicas microbiolégicas de S. pneumoniae

S. pneumoniae es un microorganismo que se identificd en 1881 simultaneamente por
Pasteur en Francia y Stenberg en EEUU en aislamientos orofaringeos. Es una bacteria gram
positiva de 12-1.8 um que presenta forma oval y extremo distal lanceolado (figura 1). Es un
estreptococo alfa-hemolitico, inmaovil y que no forma esporas. Habitualmente esta en forma
de diplococo, aunque en escasas ocasiones puede formar cadenas. Es anaerobia facultativa
y catalasa negativa'?.

Figura 1. S. pneumoniae (microscopio electrénico).

1.2 Epidemiologia de la ENI

S. pneumoniae es un diplococo gram positivo encapsulado responsable de infecciones del
oido medio y del tracto respiratorio superior e inferior. Es la principal causa de neumonia
adquirida en la comunidad (NAC) en el mundo y la causa mas frecuente de muerte por
infeccion en los paises desarrollados'?. La incidencia de ENI varia con la edad, genética, status
socioecondmico y localizacion geografica#. En cuanto a las formas clinicas, la meningitis
neumococica es grave pero mucho menos frecuente que la neumonia®, que es la causa
mas frecuente asociada a mortalidad debido a su mayor incidencia. Las complicaciones
mas frecuentes de la meningitis neumococica son la pérdida de audicion, las convulsiones
y la espasticidad/paresia® En nifios menores de 5 afos, la mortalidad asociada a ENI supone
el 11% del total®.
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La incidencia de ENI es mayor en la franja de edad correspondiente a menores de 2 aflosy
a mayores de 65y su letalidad esta en relacion tanto con la forma clinica de presentacion,
siendo mayor en caso de meningitis y sepsis, como con la comorbilidad asociada y la edad
del paciente”.

Se hanidentificado un total de 90 serotipos de S. pneumoniae en funciéon de la composicion
delacépsula. De ellos, alrededor de 20 son responsables del 70% de los casos de ENI en todos
los grupos de edad'. La composicion capsular es la mayor responsable de la virulencia de S.
pneumoniae. En concreto, el grosor capsular y la presencia o ausencia de biofilm conllevan
distinto grado de virulencia y se asocian a diferentes formas clinicas. EI neumococo con
biofilm se asocia con mayor frecuencia a meningitis y neumonia y la ausencia de biofilm
se ve mas frecuentemente en caso de sepsist?. A continuacion se resumen brevemente los
factores mas impotantes en la epidemiologia de la enfermedad.

1.2.1 Reservorio

El Unico reservorio es la nasofaringe humana®. El estado de portador varia de 1a 17 meses,
pero es en general mas prolongado en ninos que en adultos®. Se estima un promedio en
ninos de 50 dias y de 20 dias en adultos.

1.2.2 Modo de transmision

Latransmision serealiza de persona a persona a travésde lassecrecionesde la via respiratoria
y tras un contacto estrecho y prolongado. En concreto, se realiza mediante gotitas de
Pflugge o bien mediante contacto oral directo o indirecto a través de objetos contaminados
con secreciones respiratorias. Las formas mas frecuentes de diseminacion del agente son la
via directay la hematdgena. La Ultima es la implicada en la ENI, que es |la variante mas grave
y su diagnostico esta basado en la identificacion de la bacteria en muestras biologicas'.

1.2.3 Periodo de incubaciéon

Se trata de un periodo variable, pero en general corto; entre 1y 3 dias.

1.2.4 Transmisibilidad

La transmisibilidad permanece mientras S. pneumoniae esté presente en las secreciones
respiratorias. El inicio del tratamiento antibidtico interrumpe la transmisibilidad a las
24 horas del inicio del mismo. Coloniza la nasofaringe tanto de nifos (20-40%) como de
adultos sanos (5-10%) ya que forma parte de su flora habitual'y esta colonizacion sigue un
patron estacional con predominio invernal. Los serotipos encontrados en la colonizacion
de la nasofaringe son habitualmente los mas invasores y la infeccion confiere inmunidad
adquirida a la reinfeccion mediada por células B"*.
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1.2.5 Susceptibilidad del huésped

La susceptibilidad es universal, aunque mayor en las edades extremas de la vida y en caso
de comorbilidad. Tras una infeccion, se produce inmunidad especifica frente a serotipo que
dura anos"?.

1.2.6 Vigilancia de la ENI

En la CAM la ENI es EDO desde febrero de 2007. Como objetivos de la vigilancia de la
enfermedad se encuentran los siguientes:

1. Conocer la distribucion, presentacion y evolucion de la enfermedad invasora por
S. pneumoniae en la poblacion.

2. Conocer la distribucion geografica y temporal de los serogrupos y serotipos que causan
enfermedad invasora y los cambios que se produzcan en su patron de presentacion en la
poblacion.

3. Establecer las pautas de las medidas preventivas a tomar segun los resultados, incluyendo
las recomendaciones en cuanto a vacunacion.

Los brotes de la enfermedad son poco frecuentes. Se producen en caso de dos 0 mas casos
de ENI producidos por el mismo serotipo, en el ambito familiar, en otros ambitos cerrados
y en instituciones en un periodo maximo de 14 dias desde la fecha de inicio de sintomas.
Los brotes también son de declaracion obligatoria en la CAM. La principal medida a tomar
en caso de confirmacion de un brote y dada la baja contagiosidad de S. pneumoniae aun
en caso de dmbitos o instituciones cerradas, es la vacunacion tras la revision del historial de
vacunas de los pacientes susceptibles de infeccion“.

La definicion de las estrategias de vacunacion para la ENI requiere que la vigilancia sea
continuada monitorizandose la efectividad de las vacunas a corto y medio plazo. En la CAM
hay que tener en cuenta que la retirada de la financiacion de la vacunacion en la poblacion
infantil en julio de 2012 ha tenido una influencia directa en la disminucion de la cobertura,
que ha pasado de ser universal (>95%) a alrededor del 70% segun el estudio HERACLES.
Se perfila por tanto la vigilancia como la principal via de revision de la modificacion de
serotipos y otras caracteristicas de la ENI.

1.3 Pared Celular de S. pneumoniae

S. pneumoniae es un coco gram positivoa-hemolitico, ya que sintetiza la toxina neumolisina,
que degrada la hemoglobina a un pigmento verdoso de degeneracion y causa hemalisis a
en agar sangre“.

Los principales componentes de la pared celular son el peptidoglicano y el acido teicoico,
vy su integridad se consigue a expensas de cadenas peptidicas entrelazadas entre si por
accion enzimas como transpeptidasas y carboxipeptidasas.

El polisacarido C esta presente en todas las cepas de S. pneumoniae. En la figura 2 se puede
apreciar la disposicion de la estructura de la pared celular.
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Figura 2. Estructura de la pared celular de S. pneumoniae.

1.4 Capsula

Se trata de una estructura compleja formada por oligosacaridos que se sintetizan en el
citoplasma y se transportan a la superficie bacteriana por medio de transferasas de la
membrana plasmatica®.

Existen también proteinas que se unen a colina y se expresan en la superficie celular siendo
parcialmente responsables de la virulencia de S. pneumoniae. Entre ellas destacan: PspA,
PspC, PsaAy CbpC.

En total se han localizado un total de 93 serotipos, de los cuales alrededor de 20 son
responsables del 80% de las ENI®°.

La capsula esta constituida por polisacaridos con carga negativa y composicion complejay
variable. Los polisacaridos aportan las propiedades inmunogénicas y los componentes no
sacaridicos, las propiedades antigénicas.

La capacidad de virulencia de S. pneumoniae se ve aumentada debido a la transformacion
de tipos capsulares que tiene lugar durante la colonizacion y la infeccion en el ser humano®.
La presion selectiva por antimicrobianos es también responsable del aumento de las
resistencias de S. pneumoniae mediante transformacion®.

La composicion capsular es la mayor responsable de la virulencia de S. pneumoniae. En
concreto, el grosor capsular y la presencia o ausencia de biofilm conllevan distinto grado
de virulencia y se asocian a diferentes formas clinicas. El neumococo con biofilm se
asocia con mayor frecuencia a meningitis y neumonia y la ausencia de biofilm se ve mas
frecuentemente en caso de sepsis®®.
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1.5 ENI

S. pneumoniae es causa de dos formas distintas principales de enfermedad: no invasora e
invasora. La via de diseminacion responsable de la ENI es la hematdgena.

La incidencia de ENI varia con la edad, genética, status socioeconémico y localizacion
geografica' 4.

La ENI es EDO en la CAM desde 2007 vy sus principales formas clinicas son la neumonia
bacteriémica, bacteriemia, sepsis, meningitis, artritis séptica, endocarditis y peritonitis.

Desde la instauracion de obligatoriedad de la declaracion de ENI como EDO en la CAM
(Orden 74/2007, de 22 de enero) en febrero de 2007, no se ha realizado ningun estudio ni
analisis de los datos relativos a dicha enfermedad en el HUSO ni se han evaluado otros
parametros referentes a la misma.

Por otra parte, desde el Servicio de Medicina Preventiva del HUSO existe una percepcion de
desconocimiento generalizado sobre la condicion de EDO de la ENI entre los facultativos
responsables de su abordaje. La evaluacion de la calidad del informe de alta hospitalaria (I1A)
de los episodios de ENI relativos al ambito y periodo de estudio resulta fundamental para
mejorar la calidad de la informacion de la declaracion de dicha enfermedad.

En cuanto a las formas clinicas, la meningitis neumocdcica es grave pero mucho menos
frecuente que la neumonia®, que es la causa mas frecuente asociada a morbimortalidad
debido a su mayor incidencia. Las complicaciones mas frecuentes de la meningitis
neumococica son la pérdida de audicion, las convulsiones vy la espasticidad/paresia®. En
ninos menores de 5 anos, la mortalidad asociada a ENI supone el 11% del total®.

La incidencia de ENI es mayor en la franja de edad correspondiente a menores de 2 aflos y
a mayores de 65y su letalidad esta en relacion tanto con la forma clinica de presentacion,
siendo mayor en caso de meningitis y sepsis, como con la comorbilidad asociada, la edad
del paciente y el estado inmunolégico del mismo”.

1.6 Vacunacion neumocodcica

Cabe recordar que la ENI es |a principal causa de muerte prevenible mediante vacunacion
en todo el mundo”.

Encuanto a los apartados mas relevantes a resenar actualmente, tras la inclusion de VCN_13
en el calendario vacunal de la CAM se encuentran:

1. La mayoria de los casos de ENI en la actualidad estan causados por los serotipos 1y 19A,
gue no estan incluidos en VCN_7.

2. El 60% de caos de ENI afectan a nifos mayores de 2 anos siendo las formas clinicas
predominantes los empiemas y las neumonias bacteriémicas.

3. Elserotipo19Aesresponsable del 80% de las multirresistencias, asicomo de las resistencias
de alto nivel a cefotaxima asociadas a meningitis.
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4. La vacunacion universal es la estrategia mas eficaz para reducir los casos de ENI.

5. Para optimizar efectividad y eficiencia al establecer las politicas vacunales frente a
neumococo se deberian tener en cuenta los datos epidemioldgicos obtenidos.

6. La VCN_13 es la que mejor cobertura proporciona frente a los serotipos neumocdocicos
circulantes en nuestro medio®2

En Espana se estima que la vacunacion cubre el 80% de los serotipos causantes de ENly que
existe una reduccion de la efectividad con la reduccion del nimero de dosis de vacuna; la
reduccién de ENI con 2 dosis de vacuna es menor que la reduccion con 3 dosis". La VCN_7/13
cubre del 60 al 80% de los serotipos causantes de otitis media aguda (OMA).

La introduccion en el calendario vacunal de la CAM de la VCN_7 se produjo el 1de noviembre
de 2006 (Orden 1869/2006 de 10 de octubre), aunque estaba comercializada desde 2001. Se
aplicaba a los 2, 4, 6 y 18 meses de edad, antes de su sustitucion por la VCN_13 y el cambio
de pauta 3+1 a 2+1. En 2005 se incluyo VPN_23 en el calendario vacunal en los mayores de
59 afos junto con la vacuna antigripal. En junio de 2010 se incluye VCN_13 en el calendario
vacunal infantil en la CAM, excluyéndose en julio de 2012 y reincluyéndose en enero de 2015.
En 2018 se revisan las recomendaciones de la vacunacion en la CAM?>2 Tras la introduccion
de la vacunacion en el calendario se constata una disminucion de ENI por serotipos
vacunales, pero aumentan por el contrario los no vacunales, también llamados serotipos
de reemplazo (19A, 15 A/B/C y 33F)2 Las tasas de vacunacion en ancianos son bajas y su
aumento contribuiria a reducir la mortalidad y los costes hospitalarios”. En los pacientes con
VIH la vacunacion constituye un importante adyuvante junto con la terapia antirretroviral
en la disminucion de la incidencia de ENI'®. La aparicion de serotipos de reemplazo podria
comprometer la eficacia de la vacunacion a largo plazo, por lo que las nuevas estrategias de
vacunacion deberian ir enfocadas a la deteccion de antigenos de superficie y al desarrollo
de vacunas proteicas que confieran proteccion independientemente del serotipo aislado®.

1.7 La vacuna neumocodcica conjugada heptavalente: VCN_7

Actualmente en nuestro medio se dispone de dos vacunas frente a neumococo: la VPN_23y
la VCN_7/VCN_13, cuya protecciéon viene mediada por anticuerpos dirigidos contra la capsula
de polisacaridos®. Los serotipos a los que presentan cobertura se exponen a continuacion:

VCN_7 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F y 23F
VCN_13 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F, 1, 3, 5, 6A, 7F y 19A
VPN_23 4, 6B, 9V, 14,18C,19F y 23F 1, 2, 3, 5, 7F, 8, 9N, 10A, TIA, 12F, 15B, 17F, 19A, 20, 22F y 33F

Tabla 1. Serotipos incluidos en la vacuna neumocécica.

La que nos ocupa en el presente apartado contiene los siete serotipos que se aprecian en el
cuadro previo conjugados con una proteina transportadora: CRM'™.
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En Espana, entre el 28 y el 37% de la ENI es prevenible por la VCN_7, ya que desde su
introduccion en el calendario vacunal en la CAM en 2006 ha disminuido la proporcion de ENI
por serotipos vacunales y han aumentado los aislamientos de serotipos 1,5y 7F. Los efectos
de la VCN_7 consisten en la disminucion de riesgo especifico por serotipo, la disminucion
de la transmision vy la adquisicion de inmunidad de grupo® Desde su introduccion, han
aumentado los episodios de ENI por serotipo 19A, que es muy virulento y esta implicado
en patologia tanto pulmonar como extrapulmonar y que genera muchas resistencias (es el
mas resistente frente a penicilina)™™

Los serotipos que aumentan traslaintroduccion de la vacuna neumococica son los llamados
serotipos de remplazo.

1.8 La vacuna neumocodcica conjugada tridecavalente: VCN_13
Esta nueva vacuna incorporaba 6 nuevos serotipos: 1, 3, 5, 6A, 7F y 19A.

Desde abril de 2010 se introdujo en el calendario vacunal de la CAM, que sustituia a la VCN_7,
vigente en la Comunidad desde noviembre de 2006. Ambas fueron intercambiables y se
paso de una pauta de 4 dosis con la VCN_7 (a los 2, 4, 6 y 18 meses) o pauta 3+1, a una pauta
2+1 con la VCN_13 (a los 2, 4 y 15 meses). A todos los nifos con edades comprendidas entre
los 19y los 24 meses en el momento de la introduccion de la nueva vacuna en el calendario,
se les recomendd una dosis de rescate de la VCN_13. Se recomienda desde entonces de la
misma forma a los nifos de entre 2 y 5 afnos con factores de riesgo: enfermedades cronicas,
asplenia anatomica o funcional e inmunosupresion.

La meningitis neumococica es la segunda causa mas frecuente de meningitis bacteriana
en Espana vy la primera de fallecimiento por esta enfermedad. La efectividad y seguridad
de la vacuna frente a esta infeccion y la carga de la enfermedad neumocadcica, llevaron al
CAV_AEP a incluirla como ‘sistematica’ en su calendario oficial en 2010, considerando que
todos los ninos deberian recibirla de forma universal con la pauta de administracion de 4
dosis: las tres primeras a los 2, 4 y 6 meses con un refuerzo entre los 12 y 15 meses de edad
(cuarta dosis).

Una “dosis de rescate” de vacuna antineumococica a nifos de entre 2 y 5 anos evitaria un
numero muy elevado de casos de enfermedad neumocadcica. La VCN_13 cubre mas del 80%
de serotipos causantes de la ENI en nifnos de 2 a 5 aflos en la CAM.

La Agencia Americana del Medicamento ha aprobado recientemente la utilizacion de la
vacuna VCN_13 en ninos de 6 a 17 aflos con factores de riesgo.

La Comision Europea autorizé en octubre de 2011 el uso de la VCN_13 para la prevencion de
la enfermedad neumocadcica invasora en adultos de 50 o mas anos, estando disponible en
Espana desde julio de 2012.
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Elimpacto vacunal observado tras la introduccion de la vacuna es dependiente del serotipo
(al igual que ocurrio con la VCN_7) con un descenso observado en la Comunidad de
Madrid del 67% (p<0,001) en la tasa de incidencia de ENI por los 13 serotipos vacunales,
fundamentalmente a expensas de la reduccion en la incidencia del serotipo 19A (87%,
p<0,001) y 1 (47%, p<0,01)%3 5.

Tras la inclusion de la VCN_13 en el calendario los serotipos mas identificados son el 3, 19A
y 7F®%4. Se calcula que cubre alrededor del 90% de serotipos que causan ENI resistentes a
antimicrobianos®.

En el calendario vacunal de la CAM de 2018, las recomendaciones de administracion de la
VCN_13 esalos 2,4y 1l meses de edad. El resumen de esta vacuna, a continuacion:

- Disponible en Espana desde junio de 2010.

- Responsable de la disminucion de las tasas de hospitalizacion del 55% en menores de 15
anosy del 63% en ninos de 1-2 anos.

- Aprobada por la Agencia Europea del Medicamento (EMA) su uso para inmunizacion
activa para prevencion de ENI en mayores de 49 anos®. Se aprueba definitivamente el
09/06/2013 con indicacion a mayores de 18 anos.

1.9 Estudio Heracles y VCN_13

HERACLES es un estudio epidemioldgico prospectivo que se lleva a cabo en la CAM desde
mayo de 2007 hasta la actualidad y tiene como objetivo estimar el impacto de la ENI en la
poblacion pediatrica tras la implementacion de la vacunacion antineumococica en la CAM.
En dicho estudio participan 28 centros que abarcan 27 centros hospitalarios de las redes
publica y privada, asi como el Laboratorio Regional de Salud Publica (LRSP). Los resultados
del estudio se emiten con periodicidad semestral.

1. 10 Vacuna neumocdcica polisacarida: VPN_23

Esta vacunavio la luz tras algunas modificaciones en 1983 y se incluyo en calendario vacunal
de las distintas Comunidades Autonomas (CCAA) entre 2003 y 2005%. Induce respuesta T
independiente en el 80% de los adultos sanos, aungue de modo distinto si tenemos en
cuenta variables como la edad y la comorbilidad®®.

Se ha demostrado la prevencion frente a ENI sin demostrar accion alguna frente a
neumonia no bacteriémica®. Tampoco se ha demostrado protecciéon en pacientes con
factores de riesgo, ni frente a neumonia o disminucion de la mortalidad®. En caso de EPOC
protege frente a exacerbaciones, neumonia y hospitalizaciones por infeccion de tracto
respiratorio. La eficacia vacunal dependiente de serotipo disminuye con el tiempo, siendo
no significativa para 20 de los 23 serotipos incluidos®™. En las Ultimas actualizaciones, en caso
de transplante de precursores hematopoyéticos se recomienda VCN_7 en 3 dosis 3 meses
despuésdeltransplantey VPN_23 12 mesesdespuésde estavacuna. En caso de Enfermedad
Inflamatoria Intestinal, VPN_23 y VCN_I3 son seguras, aunque la Ultima induce mayor
respuesta inmune. En la tabla 2 se especifican las indicaciones de este tipo de vacunacion.
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Indicacién para

. : S o
N° de dosis Indicacion Revacunacién revacunacion

A los 5 aflos de haber
- sido vacunados por
>59 ANOS 1 SIEMPRE Si cumplir criterios
de vacunacién
previamente

SIFR:

a) Enfermedad
cardiovascular o
pulmonar crénica

- Asplenia anatémica
o funcional

- IRC
- Cirrosis hepatica
>2 ANOS 1 - DM Ver siguiente apartado
- Alcoholismo
- Fistulas de LCR
- Implantes cocleares
- Infeccién por VIH
- Enfermedades
inmunosupresoras

- Tratamiento
quimioterapico

Cualquier edad con:
- Asplenia
- IRC
- Sindrome Nefrético

- Otra
inmunosupresion

Otras indicaciones Si

Tabla 2. Indicaciones de la VPN_23.

Entre los inconvenientes de la VPN_23 se incluyen los siguientes:

- Disminucion progresiva de niveles de anticuerpos hasta alcanzar niveles prevacunales en
3-10 anos®™.

- Ausencia de memoria inmunitaria. Produccion lenta de anticuerpos tras estimulacion de
linfocitos B con escasa avidez y afinidad por el antigeno®.

- Induccion de fendmeno de tolerancia, con hiporrespuesta a revacunaciones®.

- Ausencia de actividad frente a colonizacion nasofaringea. No protege por tanto frente a
infecciones de mucosa ni frente a cepas resistentes a antibioticos®.

1.11 Coste-efetividad de la vacunacidon neumocoécica en adultos
- Datos en adultos con VPN_23 escasos, pero favorables®.

- Efecto protectorindirecto sobre adultos trasintroduccion de VCN_7 en calendario vacunal
infantil®’.

- Hayestudios que ponen de manifiesto que la vacunacion con VCN_13 en mayores de 50 aflos
Yy en grupos de riesgo, es mas coste-efectiva que vacunar con VPN-23 y que no revacunar®,
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1.12 Recomendaciones de vacunacién en adultos con patologia de base
- Se mantiene la elevada morbimortalidad en esta poblacion.

- Se administrara una dosis de VCN_13 en primer lugar en caso de:
a) Asplenia anatémica y funcional.
b) Enfermedad respiratoria crénica.
c) Enfermedad cardiaca cronica.
d) Enfermedad renal cronica.
e) Enfermedad hepatica cronica.
f) DM.
g) Inmunosupresion.
h) Infeccion por VIH.

- La prestacion farmacéutica de la vacuna corre a cargo del Sistema de Salud con cargo a
fondos publicos para prevenciona mayoresde50anosconinmunosupresion (Enfermedad
de Hodgkin, leucemia, linforna, mieloma multiple, insuficiencia renal, sindrome nefrotico,
trasplante de drgano soélido o de células hematopoyéticas, tratamiento quimioterapico e
infeccion por VIH).

- Enloscasos correspondientes a lassiguientes tablas, el importe integro habra de realizarlo
el propio usuario.

Recomendaciones de vacunacion en el adulto con patologia de base

Previamente vacunados con

Estado vacunal No vacunados previamente VPN_23 (> 1 AKO)

Inmunodeprimidos

VCN_13............ VPN_23 VCN_13. Revacunacidn con
Implantes cocleares (intervalo minimo VPN_23 si > 5 afios de la primera
] T ] de 8 semanas) dosis.
Asplenia anatémica o funcional
|
nmunocompetentes con VCN_T3 VCN_T3

otras patologias de base

Tabla 3. Recomendaciones para administracion de la vacuna neumocdcica en adultos con
patologia de base.

La cobertura vacunal de serotipos de la VCN_I13 es del 63% en adultos inmunocompetentes
y del 45% en inmunocomprometidos®.

La revacunacion con segunda dosis de VPN_23 con intervalo minimo de 8 semanas tras
VCN_13si hace masde 5anosde laadministracion de la1? dosis de VPN_23 hasta un maximo
de 2 dosis.

En caso de trasplante de precursores hematopoyéticos, se administraran 3 dosis de VCN_13
(a partir de los 3 meses postrasplante), con un intervalo minimo de 1 mes entre dosis y una
dosis de VPN_23 a partir de las 8 semanas de la Ultima dosis de VCN_13 siempre que hayan
transcurrido al menos 12 meses desde el trasplante.
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En caso de tratamiento con metotrexate o rituximab se requeriran dos dosis de VCN_13 o
esperar 1-3 meses después de finalizar el tratamiento.

a) Sujetos considerados inmunodeprimidos:
- Enfermedad de Hodgkin, leucemia, linfoma.
- Mieloma Multiple.
- Enfermedad renal cronica, estadios 4-5 (Filtrado glomerular <29).

- Enfermedad renal cronica estadio 3 (Filtrado glomerular 30-59), con riesgo aumentado
(DM, sindrome nefrotico o tratamiento con inmunosupresores).

- Trasplante de 6rgano soélido o células hematopoyéticas.
- Quimioterapia o inmunosupresores.

- Infeccion por VIH.

- Enfermedad reumatolégica inflamatoria autoinmune.

- Enfermedad Inflamatoria Intestinal (Incluye Crohn y Colitis Ulcerosa).

b) Sujetos inmunocompetentes con otras patologias de base o factores de riesgo:

- Enfermedad respiratoria cronica (incluye EPOC, asma grave y patologia intersticial
difusa pulmonar).

- Enfermedad hepatica cronica (incluye cirrosis).

- Enfermedad cardiovascular cronica (incluye cardiopatia coronaria, ICC y accidente
cerebrovascular).

- DM.
- Tabaquismo.
- Abuso de alcohol.

Por otra parte, en un estudio se determind la relevancia de la inclusion del serotipo 19A
en la VCN_13, debido basicamente a la elevada prevalencia de este serotipo en casos de
ENI, asi como de resistencia a distintos antibidticos hallada en los clones ST276 y ST320 de
dichos casos. Los beneficios secundarios de la inclusion de este serotipo se tradujeron en la
prevencion directa de ENI por serotipo 19A, la reduccion de la portacion nasofaringea y por
tanto la prevencion de la otitis causada por este serotipo en la poblacion pediatrica®.

1.13 Resistencia a antibiéticos

Las primeras resistencias a penicilina de S. pneumoniae fueron descritas en la década de
los 607, registrandose un aumento progresivo de las mismas a nivel mundial en las décadas
posteriores’®. Este aumento de resistencias estuvo parcialmente relacionado con el aumento
de prescripcion de antimicrobianos entre la poblaciony desde el afio 2000, se ha constatado
la resistencia de los serotipos no vacunales™. Actualmente, las resistencias a este antibiotico
son multiples, aunque disminuyen con el aumento de la dosis del farmaco'. Por otra parte,
las resistencias a macrdlidos, quinolonas, vancomicina y trimetoprim-sulfametoxazol son
mas recientes y en este caso se plantea un tratamiento precoz (en las 4-6 primeras horas
tras la presentacion del cuadro) y combinado (macrélido o quinolona + beta-lactamico),
para aumentar la supervivencia™ .
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Araiz de la introduccion de VCN_7 en el calendario vacunal se produce una disminucion en
la incidencia de ENI”7, con la consiguiente disminucion en la prescripcion de antibidticos’
en este contexto y la proteccion secundaria conferida por una inmunidad de grupo”.

La resistencia a S. pneumoniae presenta un pico invernal, en relacion a la mayor prescripcion
de antibidticos en esa estacion, ademas es mayor en cepas que colonizan ninos y también
se asocia a la toma de azitromicina en los 3 meses previos'. La informacion respecto a la
vacunacion y el uso racional de antibidticos son clave para controlar la seleccion de cepas
resistentes a antibidticos®.

Ladificultadeneldiagnodsticode ENI, asicomola presencia de cepasresistentes a antibioticos
pueden complicar la toma de decisiones respecto al tratamiento aumentando el coste y
duracion del mismo” 7. Hay que tener en cuenta que la tasa de incidencia anual de NAC
es de 6,27 casos por 1000 habitantes, siendo la media de duracion de la hospitalizacion de
13 dias’™. Ademas, el numero de ingresos pr NAC oscila entre el 11y 4 por 1000 pacientes
aumentando con la edad y sienso preciso en el 12 y el 2% una atencion en servicios de
medicina intensiva®“.

1.14 Serotipos de recambio

Laintroduccion delasvacunasconjugadas reduce la colonizacion nasofaringea por serotipos
vacunales, que tienen mayor capacidad de invasion y favorece la adquisicion de serotipos
no vacunales, que pueden colonizar y causar ENI secundariamente” &°,

Hay determinados serotipos de reemplazo que se asocian a distintas complicaciones: el Ty
el 3 se relacionan con empiema en ninos, que es la complicacion mas frecuente de ENl en
esta poblacion, los serotipos 1y 5 siguen un patron clinico ciclico y el 8 se asocia a factores
de riesgo subyacentes®®.

El serotipo 19A es uno de los que actualmente causa la mayor parte de la ENI en la CAM
en todas las franjas de edad, tanto por las caracteristicas de su capsula como por las
propiedades inherentes de multirresistencia, lo que le confiere una ventaja selectiva en
caso de prescripcion antibidtica frente a infeccion®> . Asimismo, es responsable del 80% de
las resistencias a cefotaxima asociada a meningitis®.

Se sabe que desde la introduccion de las vacunas conjugadas el fenédmeno de recambio se
produce rapidamente. Este fendmeno resulta fundamental en el disefio de investigacion
en vacunas y estrategias vacunales, encaminadas a cubrir los serotipos circulantes mas
virulentos.

Aungue en algunos estudios se ha constatado un fendmeno de proteccion cruzada entre
serotipos del mismo serogrupo, como el 6Ay el 6B tras la introduccion de VCN_78 que sdélo
incluye el 6B, este fendmeno no se ha puesto de manifiesto entre distintos serotipos del
grupo 1982,
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OBJETIVOS GENERALES

1. Realizar un estudio descriptivo de todos los casos de
ENI diagnosticados en el HUSO entre los afios 2002 y
2012, ambos inclusive.

2. Evaluar el estado vacunal frente a neumococo en los
casos diagnosticados de ENI en el ambito y periodo de
estudio.

3. Evaluar el conocimiento que tienen los facultativos del
HUSO de la ENI como EDO en la CAM y como ha de
efectuarse su declaracion.

OBJETIVOS SECUNDARIOS

1. Determinar mediante encuesta el conocimiento de la
ENI como EDO en la CAM por parte de los facultativos
del HUSO.

2. Evaluar las posibes modificaciones sobre dicho
conocimiento tras la realizacion de varias actividades
formativas e informativas sobre la ENI a nivel general y
especificamente por servicios.

3. Evaluar la calidad de la informacién registrada en el
informe de alta hospitalaria relativa a ENI desde 2007,
ano del que se dispone la totalidad de historias clinicas
de los pacientes en formato electréonico, hasta 2012
inclusive.
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3. Material y métodos
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3. Material y métodos

3.1 Primer objetivo principal

Paralaconsecuciondel primerobjetivo principal,se efectud un estudio descriptivo transversal
retrospectivo mediante revision de documentacion clinica de todos los casos de ENI que
cumplieron criterios de inclusion en el estudio, tanto a través de programa informatico
del hospital (HP-HIS) como las historias en formato papel que estuvieran disponibles. Se
revisaron todos los formularios de declaracion de ENI disponibles en el Servicio de Medicina
Preventiva del HUSO desde 2007 a 2012, todos los |IA (tanto de hospitalizacion como de
urgencias) de los casos de ENI estudiados y todos los listados de los serotipos aislados de los
casos diagnosticados, facilitados por el Servicio de Microbiologia del HUSO y por el Servicio
de Salud Publica del Area IX de la CAM.

El criterio de inclusion que se establecid fue todo caso confirmado de ENI mediante
aislamiento de S. pneumoniae en al menos una muestra bioldgica, o bien todo caso
probable con aislamiento de antigeno de S. pneumoniae en orina (Ver Anexo 3).

Los criterios de exclusion fueron a presencia de formas clinicas no compatibles con ENl y la
ausencia del aislamiento del microoranismo en muestras clinicas normalmente estériles o
de antigeno en orina del microorganismo.

El analisis se realizé sobre las variables sociodemograficas incluidas en la documentacion
clinica del paciente, asi como las incluidas en el formulario de notificacion de caso de ENI
en la CAM:

a) Variables cuantitativas discretas: ano de ingreso hospitalario, edad, dias de estancia
hospitalaria, nUmero de recidivas, ano de llegada a Espana.

b) Variables cualitativas dicotdomicas: grupo social desfavorecido, ingreso hospitalario, dias
detratamiento previo alingreso, antecedentes patoldgicosde interés, inmunodeficiencia,
fistulade LCR, hepatopatia, traumatismocraneoencefalico,cardiopatiacronica, nefropatia
cronica, enfermedad respiratoria cronica, esplenectomia, otros antecedentes patolégicos
de interés, recidivas, 2 serotipos aislados, estudio se sensibilidad a antimicrobianos,
resistencia a antimicrobianos, vacunacion, informacién sobre el colectivo, declarada al
servicio de Medicina Preventiva.

c) Variables cualitativas categdricas: sexo, clasificacion epidemioldgica o tipo de caso,
pais de nacimiento, servicio de ingreso hospitalario, forma de presentacion clinica de
la enfermedad, sintomas de presentacion, evolucion de la enfermedad, mes de ingreso
hospitalario, tipo de caso, serotipo aislado, tipo de muestra, tipo de antibidtico con
resistencia, estado vacunal, servicio de declaracion a Medicina preventiva y datos del
colectivo implicado.
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Todos los datos recogidos se introdujeron en una hoja de calculo de Excel para su
posterior analisis estadistico mediante el programa SPSS 24.0. Dentro de este apartado,
los datos referentes a la distribucion del total de episodios de ENI por servicios presentan
una identificacion que corresponde a las siglas que establecen los grupos funcionales
homogéneos (GFH) del HUSO. Posteriormente se analizaron y estratificaron por edad y sexo
los datos relativos al proceso clinico, laboratorio y estado vacunal del paciente. En concreto
y como resumen, se utilizaron para el abordaje de este objetivo, los siguientes documentos:

a) La historia clinica de los servicios de Urgencias generales, pediatricas y ginecologicas del
HUSO en formato papel.

b) Para los episodios correspondientes a los anos 2007-2012, se utilizaron los formularios
oficiales de declaracion obligatoria de la CAM, que habitualmente se cumplimentan
bien por el médico responsable del paciente, bien por el servicio de Medicina Preventiva
tras realizar bUsqueda activa de casos.

c) Listados de admision del HUSO vy verificacion de diagndstico para realizacion de
busqueda activa de casos.

d) Verificacion de casos pendientes de declaracion en base a comunicacion activa telefénica
o personal con el Servicio de Salud Publica del area IX del HUSO.

e) Para los episodios de ENI correspondientes a los ahos 2002 a 2006, ambos inclusive, se
utilizaron las hojas de registro oficiales del Centro Nacional de Microbiologia (Instituto
de Salud Carlos Ill) cumplimentadas en formato papel y facilitadas por el servicio de
Microbiologia.

f) Se utilizd igualmente la informacion del Conjunto Minimo Basico de Datos (CMBD)
facilitado por el Servicio de Archivo del HUSO para revision retrospectiva de episodios de
ENI para mejorar la sensibilidad de deteccion de los mismos.

g) Para el célculo de tasas de incidencia y medidas poblacionales se obtuvieron datos de la
pagina web del Instituto Nacional de Estadistica (INE).

El resultado de las variables cuantitativas discretas se dio como medidas de centralizacion:
media, mediana, rango con valores minimo (min) y maximo (max). Las variables cualitativas
se expresaron como porcentajes.

En cuanto a la bibliografia de consulta, se utilizé el buscador Pubmed. Las palabras clave
utilizas fueron: Streptococcus pneumoniae, el booleano AND vy los filtros: Clinical Trial,
Review, Free Full Text. De la busqueda inicial de 348 articulos se realizaron revisiones
seriadas sobre nuevas publicaciones. De igual modo se han consultado otras fuentes de
informacion relevante como los Boletines Epidemioldgicos de la CAM o los resultados del
estudio HERACLES.
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3.2 Segundo objetivo principal

Para el segundo objetivo principal se obtuvo la informacion relativa a los serotipos aislados
en la CAM del Boletin Epidemiolégico correspondiente. Posteriormente se obtuvieron los
datos sobre la vacunacion de todos los casos de ENI registrados en el estudio y se evaluaron
los serotipos aislados comprobando su inclusion o no en el tipo de vacuna administrada. Se
realizélacomparativaentrelos hallazgosdeambos. Se efectuaronlastablascorrespondientes
para la comparacion de los hallazgos en varias series. Los anfos comparados fueron 2008 y
2009, 2011y 2012. Como resumen, la informacion global se obtuvo de tres fuentes:

Los serotipos de todos los episodios de ENI se obtuvieron de los listados en hoja Excel
confeccionada a partir de los datos facilitados por el Servicio de Microbiologia del HUSO.

La informacion relativa a vacunacion se obtuvo del registro del programa SISPAL facilitado
por Salud Publica del Area IX de la CAM.

La informacion relativa a los serotipos aislados en la CAM se registrd de los Boletines
Epidemiologicos publicados relativos a la ENI.

3.3 Tercer objetivo principal

Encuantoaltercerobjetivo principal que consistio en evaluar entre los facultativos del Centro
el conocimiento que éstos tenian de la ENI como EDO en la CAM, se eligidé como poblacion
de estudio a los facultativos (tanto facultativos adjuntos como meédicos en formacion) de
todos los servicios directamente implicados en el manejo de la ENI: Neumologia, Medicina
Interna, Pediatria, Urgencias, Medicina Intensiva y Microbiologia. Inicialmente se disené una
encuesta que constaba de 4 preguntas y que se valido tras analizar los resultados de varios
encuestados de todos los servicios seflalados previamente. Tras la validacion, se anadio
una ultima pregunta a la encuesta, cuyo formato final consté de 5 preguntas en total: 4
cerradas y una abierta (la 2). Para garantizar la representatividad de la muestra a estudiar,
se predetermind el tamano muestral utilizandose para ello el programa Epiinfo 6.04. Las
condiciones de muestreo fueron las siguientes:

a) el numero total de facultativos (incluidos médicos en formacion) de los Servicios
seleccionados fue de 150,

b) la prevalencia del factor de estudio se establecid en un 50%,
c) la precision en un 10% y
d) el nivel de confianza en un 95%.

En base a estos criterios, se establecio que el nUmero minimo de encuestas a analizar era
de 59. En total obtuvimos 62 encuestas que se analizaron en las tablas correspondientes.

Posteriormente, se realizd estudio prospectivo de forma que se volvié a evaluar si hubo
modificacionesenelconocimientode losfacultativosenrelacionala ENltraslaimplantacion
de formacion dirigida a los mismos en un periodo de 12 meses.

Las intervenciones formativas e informativas sobre la ENI en el hospital consistieron en:

a) Sesion general abierta a todo el personal sanitario en el Salon de Actos del HUSO en el
mes de febrero de 2012.
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b) Sesiones periddicas formativas a todo el personal facultativo de los servicios encuestados
durante 2012.

c) Trabajo de investigacion presentado en sesion abierta a todo el personal del HUSO en el
mes de abril de 2013 y que obtuvo el 3° premio de la Xl edicion “Pilar Arias Bohigas” en el
ano 2013, que se convoca anualmente en el HUSO.

Tras la realizacion de todas estas actividades, se pasaron de nuevo las encuestas de forma
progresiva al personal implicado en la atenciéon a estos pacientes. En esta ocasion se pasaron
las encuestas a todo el personal de los servicios anteriormente encuestados y se evaluaron
posibles diferencias en el conocimiento de la ENI como EDO en la CAM. Se analizaron
los porcentajes de respuestas correctas y se realizd comparacion de proporciones (Chi-
cuadrado).

3.4 Objetivos secundarios

Finalmente, para la consecucion del tercer objetivo secundario del estudio se utilizé como
referencia la Orden 6 de septiembre de 1984 del Ministerio de Sanidad y Consumo sobre
la Obligatoriedad de elaboracion del IA para pacientes atendidos en Establecimientos
Sanitarios, dicha Orden establece:

1. La obligatoriedad de elaborar un IA para los pacientes que, habiendo sido atendidos en
un Establecimiento Sanitario, publico o privado, hayan producido al menos una estancia.

2. Que el IA sera entregado en mano al paciente o, por indicacion del médico responsable,
al familiar o tutor legal en el momento que se produzca el alta del Establecimiento. Los
requisitos minimos que debe cumplir el 1A.

3. Que, en caso de que, por algun motivo falten los datos para entregar el IA que contenga
un diagnostico definitivo, se elaborara un IA provisional.

ElIA debe contener los datos administrativos y clinicos necesarios para la cumplimentacion
del Conjunto Minimo Basico de Datos (CMBD) y toda la informacion clinica que emana de
la actividad realizada al paciente (procedimientos quirdrgicos y terapéuticos, diagnostico
principal y diagnosticos secundarios, complicaciones, recomendaciones al alta, etc.). Una de
las consecuencias que puede derivarse de no hacer constar de forma adecuada toda esta
informacion clinica en el 1A es que la posterior codificacion del proceso y analisis del case
mix del hospital ofrezca una vision poco real de la actividad y calidad de la asistencia llevada
a cabo en el centro. Ver Anexo 2.

3.5. Analisis estadistico

Se ha utilizado el test Chi-cuadrado de comparacion de proporciones de los datos del HUSO
respecto al conjunto de la CAM vy en los datos relativos a distintas variables de los cuatro
objetivos principales propuestos en el trabajo. Los datos relativos a los episodios de ENIly a
los IA fueron registrados en hojas Excel y el analisis estadistico se realizdé con el programa
informatico SPSS 24.0.

Para las variables cuantitativas se expreso la informacion como medidas de centralizacion
(media, mediana, rango con valores minimo y maximo) vy las cualitativas se expresaron
como porcentaje.
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4.1 Resultados de la serie completa

Durante los 11 afos que abarca el periodo de estudio, se registraron un total de 470 episodios
de ENI atendidos en Leganés. El afo en que se registraron mas episodios fue 2007, con 62
y el que menos, 2004 con 20. La tasa de incidencia, teniendo en cuenta la poblacion total
de Leganés en los anos objeto de estudio, que ascendid a 2.007.345 habitantes, fue de 23,4
x10.000 habitantes. Tabla 4.

Poblacion de Leganés Tasa de incidencia
(N° habitantes) (por 100.000 habitantes)

2002 174.436 235

2003 176.900 20,9

2004 178.630 1,2

2005 181.248 19,9

2006 182.471 22,5

2007 182.431 34,0

2008 184.209 271

2009 186.066 24,2

2010 187.277 26,7

201 186.552 23,6

2012 187.125 235

Tabla 4. Tasas de incidencia de ENI por afios en Leganés (Madrid).
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En el ano 2007 se comenzo a considerar la ENI como EDO en la CAM y en 2004 el Hospital
de Fuenlabrada comenzo su funcionamiento a pleno rendimiento. En el siguiente grafico
se desglosa el numero de episodios registrados por ano:
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Grafico 1. Andlisis sobre N° de episodios de ENI por afo.

Por sexo, el 63,4 % de los episodios se produjo en varones respecto al 36,6% en mujeres. El
93,6% de los episodios se dio en pacientes mayores de un aflo de edad. La mediana de edad
fue 62 anos (min: 1, Max: 95) y la de dias de ingreso, 8 (min: 1, max: 129).

El pais de procedencia de la mayor parte de los episodios era Espafa (92,8%) Los distintos
paises de procedencia fueron: Bolivia, Bulgaria, Cabo Verde, Chile, China, Colombia, Ecuador,
Guinea Bissau, Guinea Ecuatorial, Iran, Mali, Marruecos, Nigeria, Polonia, Rumania, Sudany
Ucrania. De los 34 episodios de procedencia distinta, en 21 (61,8%) figuraba el ano de llegada
a nuestro pais (entre 1990 y 2008 llegaron todos, siendo 1998, 2005 y 2008 los anos de mayor
n° de episodios registrados). En la tabla 5, se resume el analisis de la nacionalidad.

Pais de Origen N° de Episodios Porcentaje
Espafa 436 92,8%
Otros 34 7,2%

Tabla 5. Andlisis segun el pais de origen.

49



4. Resultados

El3,6% de los episodios se produjeron en pacientes pertenecientes a colectivo desfavorecido.
Los factores que contribuyen a esta consideracion son fundamentalmente la infeccion por
VIH, la condicion de UDVP y la ausencia de soporte social, lo que hace que la mayoria viva
en la calle o requieran voluntariamente el alta hospitalaria sin finalizar los tratamientos
prescritos. Por otra parte, 14 de los 470 episodios (3%) se produjo en personas fragiles. De
ellos, la mayoria (12) fueron ancianos pluripatolégicos institucionalizados y 2, pacientes con
sindrome de Down, déficit cognitivo importante y también institucionalizados.

Un total de 879% de los episodios cursaron con ingreso hospitalario y el resto fueron
atendidos en Urgencias. Los servicios responsables del mayor nimero de ingresos fueron,
por este orden, Medicina Interna, UCI, Pediatria y Neumologia. Fueron 13 los servicios que
abarcaron la totalidad de dichos ingresos. ANEXO 5.

De los 83 episodios ingresados en UCI, 17 (19,5%) no fueron ingresados en planta bien por
fallecimiento, bien por traslado a otro centro hospitalario (un paciente fue trasladado al
Hospital Universitario Gregorio Maranon, el resto fueron éxitus). Tabla 6.

Servicio de Ingreso N° de Pacientes Porcentaje
Medicina Interna 187 45,3%
ucl 83 20,1%
Pediatria 69 16,7%
Neumologia 36 8,7%
Geriatria 15 3,6%
Hematologia 7 1,7%
Nefrologia 5 1,2%
Aparato Digestivo 4 1%
Cardiologia 2 0,5%
Ginecologia/Obstetricia 2 0,5%
Cirugia Vascular 1 0,2%
Neurologia 1 0,2%
Traumatologia 1 0,2%

Tabla 6. Analisis segun el servicio de ingreso hospitalario.
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El analisis de las presentaciones clinicas aparece en la tabla 7. En general distinguimos 13
formas distintas de presentaciones, aunque varias son mixtas. La neumonia supuso el 67,4%
de todas las formas clinicas registradas. De ellas, en el 59% no se demostroé la repercusion
sistémica de la infeccion, a pesar de la sospecha clinica y la toma de muestra sanguinea

para analisis.

187 39,8%
130 277%
73 15,5%
40 8,5%
17 3,6%
8 17%
6 13%
3 0,6%
2 0,4%
1 0,2

1 0,2%
1 0,2%
1 0,2%

TOTAL 470 100%

Formas de presentacion clinica de la serie completa de episodios de ENI.
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En la tabla 8 se resume la evolucion clinca de los episodios de ENI analizados. Del total
de episodios, el 79,8% evolucionod favorablemente, el 11% presentd secuelas al alta y el 92%
fallecio. A continuacion, se expone en un grafico explicativo, asi como los 21 serotipos (48,8%)
asociados a lo 43 pacientes que fallecieron. Se aprecia que el principal serotipo responsable
de dichos fallecimientos es el 19A, seguido por el 3, 14 y 19F. De esos cuatro episodios, 3
fueron resistentes (2 a Eritromicima + Clindamicina y uno a Cotrimoxazol) y dos estaban
vacunados frente a neumococo con VPN_23.

Serotipo asociado
a fallecimiento

Forma de
Presentacién Clinica

N° Episodios Curacion Secuelas Fallecimiento

Neumonia 187 153 26 8 19A (2)* 35B (1)*
Neumonia + 3 (2)* 4, 8,11,14,19,
Bacteriemia/Sepsis 150 87 17 23 20, 22, 19F**
Bacteriemia/Sepsis 73 65 4 4 19A (2)*, 23y 14
IRA 40 35 3 2 3()*
Meningitis 17 15 1 1 22F
IRA+Bacteriemia/Sepsis 8 8 0 0 NP

Meningitis +

Bacteriemia/Sepsis 6 6 0 0 NP

Artritis Séptica 3 3 0 0 NP

PBE 2 2 0 0] NP

Meningitis + Artritis 1 1 (0] (6] NP

Meningitis + Neumonia 1 0 6] 1 9N

Neumonia +

Meningitis + Sepsis ! 0 ! 0 NP

PBE + Sepsis 1 0 0 1 19F

* Entre paréntesis se indica el numero de episodios correspondientes al serotipo indicado.
** En los serotipos indicados anteriormente hay un solo episodio correspondiente a cada uno.

Tabla 8. Evolucién clinica de la serie total de episodios de ENI.
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Grafico 2. Anélisis de serotipos asociados a fallecimiento.

En cuanto al tratamiento previo, el 58% de los episodios se habia registrdo toma de
antimicrobianos antes de la atencidon sanitaria. El grupo de antimicrobianos de eleccion en
este contexto son las quinolonas. Tabla 9.

Antimicrobiano utilizado en caso de

tratamiento previo a atencién hospitalaria N° de Episodios Porcentaje
NO CONSTA 16 421%
Levofloxacino = 7 dias 8 21%
Levofloxacino < 7 dias 3 7,9%
Amoxicilina = 8 dias 3 7,9%
Ciprofloxacino =2 7 dias 2 5,3%
Amoxicilina-Clavulanico < 7 dias 2 5,3%
Cefditorenpivoxilo < 14 dias 1 2,6%*
Eritromicina = 7 dias 1 2,6%
Cefexima = 7 dias 1 2,6%
Moxifloxacino = 7 dias 1 2,6%

* La presentacion clinica de este episodio fue la neumonia. La duracion indicada del antimicrobiano utilizado en
este caso son 14 dias.

Tabla 9. Andlisis de antimicrobianos en tratamiento ambulatorio previo a ingreso hospitalario.
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Por porcentajes, podemos ver que en la mayoria de los casos el tratamiento previo no
consta en la documentacion clinica del paciente. En los 22 casos en los que si consta (58%),
el grupo de antimicrobianos mas utilizado fue el de las quinolonas (14/22; 63,6%), seguido
por aminopenicilinas (5/22; 22,7%), (2/22; 9,1%) utilizaron una cefalosporina de 3% generacion
v 1/22; 4,5% fue un macrélido. En el 22,7% de los casos el tratamiento fue inadecuado al no
haber finalizado el ciclo antimicrobiano (menos de 7 dias).

Un total de 378/470 episodios (80,4%) presentaba antecedentes patolégicos de interés.
La principal patologia de base de los pacientes se engloba en distintas formas de
inmunosupresion, asi como la patologia respiratoria cronica y la cardiopatia cronica. El
352% (133/378) de ellos tenia algun tipo de inmunodeficiencia: el 256% era VIH positivo en
distintas fases de la enfermedad. El 6,8% tenia leucemia, linfoma o alguna otra enfermedad
hematoldgica que cursaba con inmunosupresion, el 37,6% tenia neoplasia de algun érgano
sélidoen estadio avanzado, en el 6% la inmunosupresion estaba inducida por medicacion en
contexto de trasplante de 6érgano solido o bien por enfermedades reumatologicas, el 18,8 %
tenfa otrasenfermedades hematologicas: 8 casos de GMSI, 12 de MM, 3de inmunodeficiencia
comun variable y 2 con déficit de IgM e IgG no filiada y el 2,3% inducida por corticoterapia
de larga duracion. El 3% tenia inmunosupresion en contexto de otra patologia que no
pertenecia a las categorias resefiadas anteriormente. ANEXO 5.

El1,3% (5/378) de los episodios tenia antecedente de fistula de LCR. Estos episodios fueron un
totalde 5 que se registraron en 3 pacientesy correspondieron a una neumonia bacteriémica
v 4 meningitis sépticas que evolucionaron favorablemente.

El 177% tenian hepatopatia cronica (67/378). De los 67 episodios contabilizados, 33 (49,3%)
tenian VHC positivo, 16 (23,9%) algun tipo de cronicidad por etilismo, 5 (7,5%) VHB positivo, 9
(13,4%) VHB + VHC positivo y 4 (6%) otras hepatitis no virales.

En 3 episodios (0,8%) se constatd el antecedente de TCE y en 116/378 (30,7%) cardiopatia
cronica. De los Udltimos, 44 (38%) fue por arritmia, 24 (20,7%) CI, 17 (14,6) cardiopatia
hipertensiva, 15 (13%) ICC, 10 (8,6%) valvulopatia, 3 (2,6%) MCP de otra etiologia y 3 (2,6%)
endocarditis de repeticion.

La nefropatia crénica se constatd en el 111% (42/378) de los episodios de ENI estudiados. Se
trata de 39 casos (92,8%) de IRC de distinta etiologia, aungque mayoritariamente diabética.
Unodelosepisodios figura como Sindrome Nefrético secundario a Enfermedad de Hodgkin
y dos de ellos (4,8%) a nefrectomia por neoplasia renal.

En ninguno de los episodios consta antecedente de cirugia craneal y en 168 (44,4%) se
constato patologia respiratoria cronica. De ellos 8 (4,8%) respondian a tuberculosis antigua
con cicatrices, 105 (62,5%) a distintas formas clinicas de EPOC, 29 (17,3%) asma, 8 (4,8%)
fibrosis pulmonar, 15 (9%) bronquitis o bronquiolitis de repeticion, 2 (1,2%) SAOS y 1 (0,6%) por
Fibrosis Quistica.
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A continuacion, en la tabla 10 se analizan los antecedentes personales, segun la informacion
recogida en los formularios de notificacion obligatoria.

Antecedentes Personales N° de Episodios Porcentaje
Patologia Respiratoria Crénica 168 44.4%
Inmunodeficiencia 133 352%
Cardiopatia Crénica 116 30,7%
Hepatopatia Crénica 67 17,7%
Nefropatia Crénica 42 1,1%
Fistula de LCR 5, 1,3%
Esplenectomia 4 1%

TCE 3 0,8%

Otros Antecedentes Personales 313 82,8%

Tabla 10. Analisis de AP de la serie completa de episodios de ENI.

Por tipo de casos, se puede apreciar que 337/470 (71,7%) son casos confirmados frente al
14,8% de casos probables. En la mayoria de los episodios se obtuvo tanto el aislamiento de la
bacteria como la obtencion del antigeno en orina. En la tabla 11 se especifica el nUmero de
episodios en los que se ha obtenido el aislamiento de |la bacteria, en funcién de la muestra
de analisis (28,3% de los episodios) asi como la division de episodios en los que se obtuvo
Unicamente el antigeno en orina, dando por tanto lugar a clasificacion de caso probable.

En conjunto, el disgndstico se realizd fundamentalmente en funcion del aislamiento del
microorganismo en sangre, habiendo sido ademas aislado en algunos casos, en otras
muestras (de origen respiratorio, articular o LCR, fundamentalmente).

Por otra parte, el diagnadstico en funcion del aislamiento tanto en muestra articular como
de liquido ascitico fue minoritario, y la mayoria de los episodios fueron casos confirmados
(68,3%), frente al 31, 7% de casos probables.

No se obtuvieron muestras de liquido pericardico en ningun caso de todos los episodios de
la serie analizados.
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Confirmados N° de episodios Porcentaje
Sangre 216 75,3 %
Muestras respiratorias o
(BAS/LBA, esputo, liquido pleural) - e

LCR 21 7,3 %
Liquido ascitico 2 0,7%
Liquido sinovial 1 0,3%
Probables 133 100%

Tabla 11. Andlisis de aislamientos de muestras para diagndstico de ENI.

Por fecha de aislamiento de la bacteria, en el grafico 3 se pueden apreciar el analisis de
los mismos en funcion de los meses de registro. En conjunto, podemos ver que los meses
qgue mas aislamientos registran son los que van desde octubre hasta abril, ambos incluidos
mientras que los meses de verano registran pocos episodios en general.
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Grafico 3. Anadlisis de N° de episodios registrados por meses.

En 3 episodios pertenecientes a dos pacientes, se aislaron dos cepas distintas del mismo
serotipo. Se trataba de un episodio de 2002, uno de 2004 y uno de 2005. Los serotipos
aislados fueron 15B, 18C y 19A. En los tres casos se aislaron dos cepas de cada serotipo que
tenian distinto patron de sensibilidad a antibidticos. Los dos pacientes tenian VIH terminal
y escasa adherencia a tratamiento prescrito. Ninguno fallecio.
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En cuanto al serotipo, se aisld en 279 episodios (59,4%). En el conjunto de la serie, se puede
apreciar que los serotipos mas aislados son los de reemplazo: 19A, 1y 3. En total se han
obtenido un total de 49 serotipos, teniendo en cuenta que los obtenidos durante los
primeros ahos de la serie no se especificaron los serotipos dentro del serogrupo. En la tabla
12 se analizan por tanto de los serotipos mayoritarios aislados en el conjunto de |a serie. Por
otra parte, resenar que los serotipos Nno incluidos en la tabla son el 6 (1 caso), 10 (1), 11(3), 12(2),
15(1), 19(2), 20(1), 21(1), 22(4), 23B(2), 23F(1), 24F(2), 25 A(2), 35B (4), 35F (3), 6B(3), 6C(1), 7B (1),
ON(4), 9V(5), 23(1), 24(1), 25(3), 34(2), 38(3), 1T A(2), TF(1), 12F(4), 15 A(1),15B(2), 15C(2), 15F (1), 16F(2),
18C(5), 19B(1) Y 23A(2).

Serotipo N° episodios Porcentaje
1 36 18%

3 33 16,5%
19A 32 16%
14 23 11,5%
8 n 55%
7F n 5,5%
19F 10 5%

6 A 9 4,5%
5 9 4,5%
4 8 4%
22F 7 3,5%
33 6 3%

7 5 2,5%

Tabla 12. Andlisis de serotipos mas comunmente aislados en la serie completa.

El estudio de sensibilidad a antimicrobianos se realizé en 334 episodios (71,1%), de ellos se
constato resistencia en 108 episodios (32,3%) y el 34,3% de los episodios resistentes lo fueron
al menos a 3 antimicrobianos. Si tormamos la serie en su conjunto, se demostro resistencia
en el 23% (108/470) de los episodios y multirresistencia en el 79% de los mismos (37/470).
ANEXO 5. En total, se identificaron 45 patrones distintos de resistencia, que se muestran,
resumidos, en la tabla 13. Se pudo observar que un total de 66 episodios (61,1%) fueron
resistentes a eritromicina y 32 (29,6%) lo fueron a penicilina. Los grupos de antimicrobianos
que presentaron mayor numero de resistencias fueron por tanto los macrolidos y beta
lactamicos.
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Resistencia a antimicrobianos N° de episodios Porcentaje
Eritromicina + Otros antimicrobianos 41 38%
Penicilina + Otros antimicrobianos 28 26%
Cotrimoxazol 12 1,1%
Eritromicina 10 9,3%
Penicilina 4 3,7%
Gentamicina 3 2,8%
Ciprofloxacino 2 1,8%
Oxacilina 2 1,8%
Ampicilina-Amikacina-Aztreonam-

cefalotina-ceftriaxona-cefuroxima ! 0,9%
Levofloxacino 1 0,9%
Ciprofloxacino-Gentamicina-Imipenem 1 0,9%
Clindamicina-Cotrimoxazol 1 0,9%
Cloranfenicol 1 0,9%
Cloranfenicol-Optomicina-Tetraciclina 1 0,9%

Tabla 13. Analisis en funcién de su resistencia a antimicrobianos.

De los patrones resistentes a eritromicina + otros antimicrobianos, cabe destacar:
eritromicina + cirpofloxacino (2), eritromicina + ciprofloxacino + clindamicina + cloxacilina (1),
eritromicina + ciprofloxacino + cotrimoxazol (1), eritromicina + clindamicina (14), eritromicina
+ clindamicina + cloxacilina (2), eritromicina + cotrimoxazol+clindamicina (5), eritromicina
+ cotrimoxazol + clindamicina+ tetraciclina + oxacilina (1), eritromicina + clindamicina +
gentamicina (1), eritromicina + clindamicina + tetraciclina (1), eritromicina + cloranfenicol +
tetraciclina (1), eritromicina + cotrimoxazol (3), eritromicina + levofloxacino (1), eritromicina +
tetraciclina (7), eritromicina + clindamicina + cloxacilina + tetraciclina (1).

Delosresistentesa penicilina + otrosantimicrobianos, los patrones a destacar son: penicilina +
cefotaxima+oxacilina (3), penicilina + cotrimoxazol (4), penicilina + cotrimoxazol + ceftriaxona
+cefotaxima (1), penicilina + cotrimoxazol + oxacilina (1), penicilina + eritromicina (1), penicilina +
eritromicina + cefotaxima + cloranfenicol + oxacilina (1), penicilina + eritromicina + cefotaxima
+tetraciclina (1), penicilina + eritromicina + clindamicina (1), penicilina + eritromicina +
clindamicina + cloxacilina (1), penicilina + eritromicina + clindamicina + cotrimoxazol
(2), penicilina + eritromicina + clindamicina + cotrimoxazol + tetraciclina (1), penicilina +
eritromicina + cloranfenicol + tetraciclina (1), penicilina + eritromicina+cotroimoxazol (1),
penicilina + eritromicina + cotrimoxazol + oxacilina + tetraciclina (1), penicilina + eritromicina +
cotrimoxazol + tetraciclina (1), penicilina + eritromicina + oxacilina (1), penicilina + eritromicina
+ tetraciclina (2), penicilina + levofloxacino + oxaciclina (1) y penicilina + oxacilina (3).
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Encuantoalavacunacion, se ha registrado un total de 211 episodios vacunados con distintos
tipos de vacuna antineumocodcica, lo que representa el 44,9% del total. En la tabla 14 se
analizan de forma resumida los datos relativos a dicha vacunacion. Anexo 5.

N? Episodios con
vacunacioén correcta

Vacunhacion
antineummocécica

N? Episodios Porcentaje

Porcentaje

VCN_7 31 14,7 26 839
VCN_13 2 0,9 2 100
VPN_23 167 79,1 167 100
VCN_7 + VPN_23 n 57 n 100

Tabla 14. Andlisis del estado vacunal de la serie de episodios de ENI estudiada.

En conjunto, la ENI afecta a pocos ninos (12,5% del total de casos). El 54,2% de los mismos
habia recibido vacuna. En caso de los adultos, al 43,5% de los episodios de ENI registrados
en esta poblacion les habia sido suministrada vacuna.

4.1.1 Resultados del arno 2002

En este ano se contabilizan un total de 41 episodios en 37 pacientes. Mayoritariamente, se
produjo en varones, como se puede apreciar en la tabla 15:

Varones Porcentaje Mujeres Porcentaje Total

Tabla 15. Distribucién de episodios de ENI registrados en 2002 por sexo.

En cuanto a la edad, resaltar que el 12,2 % (5/41), de los pacientes tenia menos de 1 afo de
edad, mientras que el 87,8 % superaban esa edad, con una mediana de 38,5 anos.

En el afo 2002, 39 de los 41 casos registrados eran espafoles (951%) siendo la minoria
restante, procedente de Ecuador (4,9%). Uno de los dos pacientes procedentes de Ecuador
se afincd en nuestro pais en 2001. En el otro paciente no se registroé el ano de llegada a
Espana.

Se registré que un paciente pertenecia a colectivo desfavorecido. Se trataba de un varon
con VIH positivo y en fase terminal de SIDA, con patologia psiquiatrica anadida y escaso
soporte social.
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Servicio de ingreso N° de casos Porcentaje
Medicina Interna 15 46,9%
Pediatria 9 28,1%

UCI 6 18,8%
Neumologia 1 31%
Cardiologia 1 31%

Tabla 16. Analisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario.

En 18/41 (43,9%) de los pacientes la fecha de inicio de sintomas coincidié con la fecha de
atencion hospitalaria. Un total de 32/41 (78%) episodios cursaron ingreso hospitalario, siendo
los servicios de Medicina Interna y Pediatria los responsables del mayor numero de dichos
ingresos. Cabe resefar que el 22% d elos pacientes no precisd ingreso hospitalario al ser
atendido en Urgencias.

La mediana de dias de ingreso hospitalario del 78% restante fue de 6 (min: 1, max: 68).

En la siguiente tabla se resumen las formas de presentacion clinica de los episodios del afio
2002, en el que prevalecio la neumonia no bacteriémica (39%).

Forma de presentacion clinica N° de casos Porcentaje
Neumonia 16 39%
Bacteriemia/Sepsis 12 29,3%
Neumonia+ Bacteriemia/Sepsis 7 17%
Meningitis 3 7,3%

IRA 2 4,9%
IRA+Sepsis 1 2,4%

Tabla 17. Andlisis en funcién de la forma de presentacién clinica.

La forma de presentacion clinica mas frecuente fue la neumonia (39%) siendo la infeccion
respiratoria no condensante la forma de presentacion menos frecuente (2,4%). Los episodios
de meningitis fueron asimismo minoritarios en nuestra serie, siendo la evolucion clinica
satisfactoria en los tres.
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34 83%

4 9,7%

3 7,3%
TOTAL 41 100%

Analisis en funcién de la evolucidn clinica.

Enlatablaanteriorse puede apreciar la evolucion clinica de todos los casos correspondientes
a 2002. La causa de fallecimiento de los 4 pacientes fue shock séptico secundario a la
infeccion por Streptococcus pneumoniae. Las secuelas de los 3 episodios correspondientes
fueron: febricula (1) y DP (2).

En 5 pacientes (12,2%) se instaurd tratamiento antibidtico previo a la atencion hospitalaria.
En tres casos el tratamiento fue con amoxicilina — clavulanico, en 1 caso el tratamiento fue
con macrodlido y un dltimo caso con quinolona. En los 5 casos el tratamiento se mantuvo
durante 7 dias.

En la tabla 19 se muestran los antecedentes personales de los pacientes estudiados.

7 30,4%

4 17,4%

4 17,4%

3 13%

3 13%

1 4,4%

1 4,4%
TOTAL 23 100%

Analisis en funcién de los AP.
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En total, 23/41 pacientes (56,1%) presentaron antecedentes patolégicos de interés. En 7
pacientes consta inmunodeficiencia: VIH en 4 casos, MM en 2 e inmunodeficiencia comun
variable en el Ultimo caso. Un paciente que presentaba fistula de LCR fue tratado por un
episodio de meningitis. Hubo tres pacientes con hepatopatia cronica (VHB+VHC) y un
paciente tenia antecedente de TCE; 4 (17,4%) pacientes tenian patologia cardiaca (uno
cardiopatia isquémica, 2 fibrilacion auricular cronica con insuficiencia cardiaca secundaria
Yy un paciente con miocardiopatia hipertrofica). En tres pacientes se registro la presencia de
nefropatia crénica: uno con insuficiencia renal crénica, uno con tuberculosis renal y uno con
duplicidad pieloureteral sintomatica.

En cuatro pacientes se habia registrado la presencia de patologia respiratoria: en dos
EPOC, en uno neumoconiosis y en uno tuberculosis antigua con cicatrices residuales en las
pruebas radiologicas.

Por otra parte, un total de 20 pacientes (87%) presentaban antecedentes personales
relevantes que no pertenecian a ninguna de las categorias registradas en el formulario.

Tipos de caso

En cuanto a los tipos de caso, hemos de resaltar que la gran mayoria (95%) fueron casos
confirmados en laboratorio mediante el aislamiento de la bacteria en muestras bioldgicas
de distinta procedencia. En el 5% restante se consiguio hallar el antigeno en orina y figuran
como casos probables al haber presentado ademas un cuadro clinico compatible. Tabla 20.

Tipo de muestra obtenida

de los casos confirmados b e B
Aislamiento en sangre 31 79,5%
Aislamiento en sangre+orina 4 10,2%
Aislamiento en LCR 2 51%
Aislamiento en esputo inducido 1 2,6%
Aislamiento en LCR+orina 1 2,6%

Tabla 20. Andlisis en funcién del tipo de muestra de diagndstico.
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Mes de aislamiento de la bacteria

Cabe destacar que en uno de los episodios se aislaron dos cepas de neumococo del serotipo
15 A en un paciente con VIH terminal. Se traté de un episodio de neumonia que evoluciond
satisfactoriamente. En el siguiente grafico se pueden apreciar las bacterias aisladas por
meses. Podemos ver que, durante este afo, el mayor ndmero de episodios se recogen
durante los meses invernales y primaverales.

Enero Marzo Mayo Julio Septiembre Noviembre

Grafico 4. Andlisis en funcién de los aislamientos por meses en 2002.

Enelgraficosiguiente se expresan los distintos serotipos aislados en la serie correspondiente
a 2002. En un total de 38 episodios (92,7%) se obtuvo el serotipo, en los otros tres episodios
esto no fue posible. EIl mas aislado fue el serotipo 14, seguido por el 19F y el 18C.

1 3 8 M 12 14 19 22 25 38 15A 15C 18C 19A 19F 23F 6A 6B 9V

Grafico 5. Andlisis en funcién de los serotipos aislados en 2002.
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Resistencia

En cuanto a la sensibilidad a antimicrobianos, el estudio se realizd en 39 casos (95,1%). El 54%
de ellos presentaron resistencia y 26% del total resultaron resistentes. A resefar que el 48%
de todos los resistentes, lo fueron a al menos 3 antimicrobianos. Tabla 21.

Resistencia a antimicrobianos N° de casos Porcentaje
Eritromicina-Cotrimoxazol 2 9%
Penicilina-Cotrimoxazol 2 9%
Penicilina-Eritromicina-Tetraciclina 2 9%
Oxacilina 2 9%
Penicilina-Oxacilina 2 9%
Eritromicina-clindamicina 1 4.7%
Eritromicina-Cloranfenicol-Tetraciclina 1 4., 7%
Cloranfenicol-optomicina-tetraciclina 1 4.7%
Penicilina-Cefotaxima-oxacilina 1 4.7%
Penicilina-Eritromicina-Cefotaxima-tetraciclina 1 4., 7%
Cloranfenicol 1 4, 7%
Penicilina-Eritromicina-Cotrimoxazol-

Oxacilina-Tetraciclina ! w7%
Penicilina-Eritromicina-Cotrimoxazol-Tetraciclina 1 4. 7%
Penicilina-Eritromicina-Oxacilina 1 4, 7%
Cotrimoxazol 1 4.7%
Eritromicina 1 4.7%

Tabla 21. Andlisis en funcidn de la resistencia a antimicrobianos.

En la serie correspondiente a este afo no figuraba informacion vacunal de ninguno de los
episodios en ladocumentacion clinica hospitalaria. En el 44% de ellos se registré informacion
sobre el colectivo. Tabla 22.

Informacion sobre el colectivo N° de pacientes Porcentaje
Familiar 14 77,8%
Laboral 3 16,7%
Familiar+Laboral 1 5,5%

Tabla 22. Andlisis de informacién sobre colectivo.
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4.1.2 Resultados del afno 2003

En 2003 se registraron un total de 37 episodios de ENI correspondientes al mismo ndmero
de pacientes. De ellos, el 73% eran varonesy el resto, mujeres. Por edad, 3 de ellos (8,1%) eran
menores de 1 ano de edad siendo la mediana 55 anos (min: 1, max: 84).

Por nacionalidad, en la tabla 23 se resumen los paises de origen. En ninguno de los casos de
procedencia extranjera se registro el ano de llegada a nuestro pais.

34 91,9%
1 2,7%
1 2,7%
1 2,7%
TOTAL 37 100%

Anadlisis por pais de origen.

La mayoria de los pacientes precisaron ingreso hospitalario (33/37: 89,2%). Tabla 24. EI 10,8%
de casos fueron atendidos en Urgencias.

14 42,4%

9 27,3%

5 15,2%

) 9,1%

1 3%

1 3%
TOTAL X 100%

Andlisis de los episodios de ENI en funcién del servicio de ingreso hospitalario.
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Los servicios de Medicina Interna y Pediatria del hospital son los responsables del mayor
numero de episodios de ENI atendidos en este ano.

La mediana de dias de estancia hospitalaria fue de 8 (min: 1, max: 6). De las 37 ENI
correspondientes a 2003, un total de 3 (8,1%) fueron atendidas en Urgencias.

La principal forma clinica de presentacion fue la neumonia no bacteriémica seguida por la
bacteriemica. Tabla 25.

Forma clinica de presentacion N° de Casos Porcentaje
Neumonia 15 40,5%
Neumonia+ Bacteriemia/sepsis 8 21,6%

IRA 3 8,1%

IRA+ bacteriemia/sepsis 1 2,7%
Bacteriemia/sepsis 6 16,2%
Meningitis 3 8,1%
Meningitis + sepsis 1 2,7%

Tabla 25. Andlisis en funcién de la forma de presentacién clinica.

El 86,5% de los pacientes evoluciono favorablemente. De los dos pacientes con secuelas,
uno fue trasladado al hospital 12 de Octubre para drenaje de empiema diagnosticado en
el HUSO vy el otro fue dado de alta domiciliaria con derrame pleural de escasa cuantia y
repercusion clinica. Uno de los tres pacientes fallecidos tenia 42 afnos y cardiopatia de base.
Los tres fallecieron en contexto de shock séptico. Sélo se identifico el serotipo (22) en uno
de los casos.

El tratamiento previo fue recibido en dos de los casos de ENI. En uno de ellos consistio en
amoxicilina durante 10 diasy en otro de los casos no se especifica, aunque se tratd de un caso
de reingreso por recaida en un paciente inmunodeprimido (VIH positivo y en tratamiento).

En total, el 73% (27/37) de los pacientes afectados tenian antecedentes clinicos relevantes.
Tabla 26.

Los mas prevalentes fueron la patologia respiratoria cronica, la cardiopatia cronicay distintas
formas de inmunosupresion. La mayoria tenia antecedentes no registrados en el formulario.
De los 7 pacientes con inmunosupresion (259%), un paciente asistia asiduamente a
tratamiento en dialisis, uno presentaba carcinoma en estadio avanzado, uno era VIH
positivo, otro esplenectomizado, dos mas tenian dos formas distintas de leucemia (LLC y
LMC, respectivamente) y otro paciente con MM. Un paciente tenia fistula de LCR, el 11,1%
tenia hepatopatia cronica: dos de ellos con hepatitis C y uno, de etiologia etilica. Habia un
paciente con TCE, y dos (7,4%) con IRC. De los 7 pacientes (25,9%) con cardiopatia cronica, 3
tenian FAC, otros 3 Cl y el Ultimo valvulopatia. La patologia respiratoria cronica afectaba al
40,7% de los pacientes y se dividia en 7 casos de EPOC, 2 de bronquiolitis de repeticion en
niflos, 1 de silicosis y 1 de asma cronica.
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Antecedentes personales N° de casos Porcentaje
Enfermedad respiratoria crénica n 40,7%
Inmunodepresion 7 25,9%
Cardiopatia crénica 7 25,9%
Hepatopatia crénica 3 11,1%
Nefropatia crénica 2 7,4%
Fistula de LCR 1 3,7%
TCE 1 3,7%
Esplenectomia 1 3, 7%
Otros AP 24 88,9%.

Tabla 26. Andlisis en funcién de los AP.

Enero Marzo Mayo Julio Septiembre Noviembre

Grafico 6. Andlisis en funcién de los aislamientos por meses en 2003.

Enelgraficoanterior, se puede apreciar el nUmero de aislamientos de neumococo resumido
por meses. El mayor ndmero de aislamientos se obtuvo en el mes de abril y en agosto no
se aislé ninguno. La estacion invernal fue la responsable del mayor ndmero de aislamientos
en conjunto.
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En 27/37 casos (73%) se obtuvo serotipo de las muestras bioldgicas recogidas. En el siguiente
grafico se muestran dichos serotipos. Los serotipos 1y 3 fueron los mas aislados en el periodo
a que se refiere el estudio, con 4 aislamientos cada uno, seguidos por el serotipo 14, con 3
aislamientos.

1 3 4 7 8 10 14 22 25 34 15C 15F 19F 23A 6A 6B

Grafico 7. Andlisis en funcién de los serotipos aislados en 2003.

Por tipos de caso, el 83,8% fueron confirmados frente al 16,2% de probables. Tabla 27.

Tipo de muestra en casos confirmados N° de casos Porcentaje
Sangre 25 89,3%
LCR+sangre 2 71%
Esputo inducido 1 3,6%

Tabla 27. Andlisis en funcién del tipo de muestra de diagndstico.

La resistencia a antimicrobianos se estudio en el 83,8% de los episodios y en el 355% de ellos
se constato la presencia de la misma. Un total de 7/11 (63,6%) fue resistente a eritromicina
y el 545% a penicilina. El 36,4% fueron multirresistentes. Trasladando al conjunto de los
episodios registrados en el ano, el 11% de los pacientes que presentaron alguna forma de
ENI durante 2003 fue multirresistente. Tabla 28.
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Resistencia a antimicrobianos N° de episodios Porcentaje
Cotrimoxazol 2 18,2%
Eritromicina 2 18,2%
Eritromicina+tetraciclina 2 18,2%
Eritromicina+Clindamicina+Tetraciclina 1 9,1%
Penicilina+Cotrimoxazol+Oxacilina 1 9,1%
Penicilina+Eritromicina+Clindamicina

+Cotrimoxazol+tetraciclina ! 1%
Penicilina+Eritromicina+Cotrimoxazol 1 9,1%
Penicilina+Oxacilina 1 9,1%

Tabla 28. Analisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos.

En cuanto al estado vacunal, cabe resenar que 4 pacientes (10,8%) estaban vacunados en
el momento de presentar el episodio. Por otro lado, a 11/37 (29,7%) les fue administrada la
vacuna antineumococica en fechas o afos posteriores al episodio. Tabla 29.

Vagunacién - N° total VPN 23 N° dosis N° total
antineumocdécica de dosis v 2003 de dosis
Episodio 1 Si 2 2 NO 0 0
Episodio 2 Si 1 1 NO 0 0
Episodio 3 NO 0 0 Si 1 1
Episodio 4 NO 0 0 Si 1 1

Tabla 29. Analisis en funcién del estado vacunal.

La informacion sobre al colectivo se registré en 21 casos (56,8%) siendo la relativa a la familia
y entorno laboral las que constaban en mayor medida. Tabla 30.

Informacion sobre el colectivo N° de pacientes Porcentaje
Familiar 8 38,1%
Laboral 6 28,6%
Familiar+Escolar 3 14,3%
Familiar+Laboral 3 14,3%
Escolar 1 4,8%

Tabla 30. Anélisis en funcién de la informacién sobre el colectivo.
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4.1.3 Resultados del ano 2004

En 2004, el numero total de episodios de ENI ascendio a 20. Es claramente inferior a anos
anteriores y posteriores, lo que puede deberse a la creacion del Hospital de Fuenlabrada
en diciembre de 2002, gue comenzo a funcionar a pleno rendimiento en este ano. De ellos,
17/20 (85%) ocurrieron en pacientes mayores de 1 afo de edad. La mediana de edad se
establecio en 43 afos (Min: 1, max: 93).

El'T00% de los episodios se produjo en pacientes nacidos en Espana. Uno de los episodios
se produjo en un paciente perteneciente a un colectivo desfavorecido. Se trataba de un
indigente con VIH como patologia fundamental de base en el que se aislaron dos cepas
distintas de neumococo serotipo 18C. El episodio correspondid a una neumonia que
evoluciono favorablemente.

La mediana de dias de estancia hospitalaria fue de 4 (min: 1, max: 24).

Un total de 14/20 (70%) episodios cursaron con ingreso hospitalario. De los 6 episodios
restantes, 3 fueron atendidos en Urgencias, 1en Consultas Externasy 2 en Atencion Primaria.
Tabla 31.

Servicio de Ingreso N° de casos Porcentaje
Medicina Interna 7 50%
Pediatria 4 28,6%

UCI 2 14,3%
Hematologia 1 7,1%

Tabla 31. Andlisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario.

La forma de presentacion clinica mas prevalente fue en este caso la bacteriemia o sepsis
con 9 episodios, 4 de los cuales con foco otoldégico como origen de la misma. Uno de los
episodios se presentd como peritonitis bacteriana espontanea (PBE), que es una forma
poco frecuente de la enfermedad. La neumonia no continua siendo prevalente. Tabla 32.

Forma de presentacion clinica N° de casos Porcentaje
Bacteriemia/sepsis 9 45%
Neumonia 6 30%

IRA 2 10%
Neumonia+bacteriemia 1 5%
Meningitis 1 5%

PBE 1 5%

Tabla 32. Andlisis en funcién de la forma de presentacién clinica.
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Durante este ano, la gran mayoria de episodios, como se puede apreciar en la siguiente
tabla, evoluciond favorablemente. En un caso hubo fallecimiento por shock séptico vy la
secuela registrada en los dos episodios restantes fue la insuficiencia respiratoria global,
gue se resolvio satisfactoriamente como consta en las revisiones en consulta posteriores
registradas en el historial de los pacientes. Tabla 33.

Evolucién Clinica N° de casos Porcentaje
Curacién 17 85%
Secuelas 2 10%
Fallecimiento 1 5%

Tabla 33. Analisis en funcién de la evolucién clinica.

Un episodio fue tratado con amoxicilina antes de la atencion hospitalaria del mismo vy el
otro, con levofloxacino.

El 70% de los episodios de ENI asociaba patologia de base relevante. El 64,3% presentaba
inmunosupresion, divididos en: 3 episodios (33,3%) con neoplasia en estadio avanzado,
otros 3 (33,3%) positivos para VIH, 1 (11,1%) mieloma multiple, 1 (11,1%) fibrosis quistica y 1 (11,1%)
Sindrome de Larsen (forma de displasia esquelética que en casos graves puede causar la
muerte por insuficiencia respiratoria secundaria a malformaciones traqueales e hipoplasia
pulmonary que asocia inmunodeficiencia comun variable). De los episodios con patologia
hepatica registrada, el 83,3% se debe a hepatopatia cronica por VHC vy el 16,7%, de origen
etilico. EI 21.4% presentaba cardiopatia cronica, de los que el 33,3% correspondia a isquemia
cronica, otro 33,3% a valvulopatia y el 33,3% restante a secuelas de endocarditis.

La nefropatia afectd a otro 214% de los episodios, de los cuales, el 66,7% correspondia a
IRC v el 333% a una duplicacion de via pieloureteral. La patologia respiratoria cronica
afecto a otro 21,4% de los episodios, divididos en EPOC (33,3%), Fibrosis Quistica (33,3%) e
hipoplasia pulmonar (33,3%). El 78,6% de los episodios tenian registrada en la historia clinica
informatizada otros antecedentes personales que no se podian englobar en ninguna de las
categorias previas.

Antecedentes Personales N° de Casos Porcentaje
Inmunodepresion 9 64,3%
Hepatopatia crénica 6 42,9%
Cardiopatia crénica 3 21,4%
Nefropatia crénica 3 21,4%
Enfermedad respiratoria crénica 3 21,4%
Otros antecedentes personales n 78,6%

Tabla 34. Analisis en funcion de los AP.
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En cuanto a las fechas de aislamiento de neumococo, en los siguientes graficos se expone
el nimero de aislamientos por meses correspondientes a 2004. Se puede apreciar que los
meses invernales conllevan la mayor carga de aislamiento de neumococo.

Enero Marzo Mayo Julio Septiembre Noviembre

Grafico 8. Andlisis en funcién de los aislamientos por meses en 2004.

1 3 14 38 18C 19A 19F 9N 9V

Grafico 9. Andlisis en funcién de los serotipos aislados en 2004.
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Tres pacientes presentaron episodios recidivantes en 2004, que correspondian a
reinfecciones. Se exponen en la tabla 35.

El 30% de los episodios de ENI registrados durante 2004, correspondian a reinfecciones.
En el periodo de estudio, hay pacientes que han presentado una cantidad determinada
de reinfecciones. Los episodios recidivantes correspondientes a 2004 se exponen a
continuacion, el numero global de reinfecciones presentadas durante los 11 anos del estudio
se cuantifican en la siguiente tabla:

Anadlisis de los N° de reinfecciones en

casos recidivantes los 11 afios del estudio Porcentaje
Casol 4 45%

Caso 2 4 30%

Caso3 4 10%

Caso 4 3 5%

Caso 5 1 5%

Caso 6 3 5%

Tabla 35. Analisis en funcién de los casos con reinfeccion.

En un paciente se aislaron 2 serotipos. En realidad, correspondian a dos cepas distintas
de serotipo 18C con distinto patron de sensibilidad, procedian del mismo paciente, que
durante el primer episodio fue tratado farmacolégicamente con mal cumplimiento por
parte del mismo. Esta circunstancia ha podido ser determinante en la aparicion de dos
cepas distintas.

De los 20 episodios, se obtuvo serotipo en 16 muestras (80%). En el siguiente grafico se
muestran los serotipos aislados y la cantidad de los mismos. EIl mas aislado fue el serotipo
14, aunque con escasa diferencia respecto al resto.

En todos los casos la técnica aplicada fue el aislamiento salvo en uno de los episodios en
los que la obtencion de la muestra fue por aislamiento + antigeno en orina. En el conjunto
de muestras, en 14/20 (70%), se aislé el microorganismo en sangre. De las 14, en 1 ademas
se obtuvo en orina y en 3 en exudado dtico. En el 14,3% el aislamiento provino de liquido
pleural, en un 71%, de liquido peritoneal, de LCR (7,1%), lavado broncoalveolar (LBA) (71%) y
esputo inducido (7,1%).

En el 100% se realizd estudio de resistencia a antimicrobianos, siendo el 45% resistente
al menos a uno de ellos. En la siguiente tabla se expone la relacion de resistencias
antimicrobianas a distintos farmacos. La penicilina y la eritromicina siguen siendo los
antimicrobianos que Mmas resistencias generan.
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Resistencia a antimicrobianos (Sr:° casos) (h:‘? casos) %
Eritromicina+Tetraciclina 2 22,2%
Penicilina+Cefotaxima+Oxacilina 2 22,2%

Cotrimoxazol 1 11,1%

Eritromicina 1 1,1%

Penicilina+Cotrimoxazol+Ceftriaxona

0,
+Cefotaxima ! 1%

Penicilina+Eritromicina+Cefotaxima

0
+Cloranfenicol+Oxacilina ! 11

Penicilina+Levofloxacino+Oxamicina 1 11%

Tabla 36. Andlisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos.

El 35% de los episodios (7/20) de ENI registrados en el afo de estudio, estaba vacunado
frente al neumococo. Los 7 episodios corresponden a 5 pacientes. Uno de los pacientes, que
presento tres episodios en el periodo descrito, estaba vacunado con VCN_7 (2 dosis en 2003,
una en 2004 y se le administré una dosis adicional posterior al episodio, en 2005) y ademas
VPN_23 (4 dosis en las mismas fechas, en la del episodio tenia 3 dosis puestas). Tabla 37.

N° dosis de 0 dacic NO deci o o deei o dacic  N° doci o
vacunacion VN7 I d0ge Nodess Wt ve zs Jidbels Nodests N ces e
Episodio 1 Si 2 1 3 Si 2 1 1 4
Episodio 2 Si 2 1 3 Si 2 1 1 4
Episodio 3 Si 2 1 3 Si 2 1 1 4
Episodio 4 Si 0 2 2 Si 0 2 0 2
Episodio 5 NO 0 0 0 Si 1 o] 0 1
Episodio 6 Si 0 3 3 Si 0 3 0 3
Episodio 7 Si é : 4 Si ¢ é ¢ 4

Tabla 37. Andlisis en funcion del estado vacunal.
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En relacion a la informacion recogida sobre el colectivo, el 35% (7/20) de los episodios
presentaban informacion al respecto. En uno de los casos (5%) la informacion se referia a la
institucion a la que pertenecia el paciente:

2 28,6%
2 28,6%
1 14,3%
1 14,3%
1 14,3%
TOTAL 8 100%

Analisis en funcién de la informaciéon sobre el colectivo.

4.1.4 Resultados del afno 2005

El numero total de episodios recogidos correspondientes a este ano fue de 36. El 66,7%
se dieron en varones, frente al 33,3 % de mujeres. 5/36 (13,8%) correspondieron a pacientes
menores de 1 ano de edad. La mediana de edad fue 44 afnos (min: 1, max: 90). De los 36
episodios, 4 (11,1%) eran recidivas de 3 pacientes.

De los nacidos fuera de nuestras fronteras, el paciente procedente de Chile llegd a nuestro
pais el mismo afo en que se registro el episodio y el nacido en Sudan se afincd en Espana
en 2001.

32 88,8%

1 2,8%

1 2,8%

1 2,8%

1 2,8%
TOTAL 36 100%

Andlisis en funcién del pais de origen.

En cuanto a la pertenencia a colectivo desfavorecido, 2/36 (5,6%) eran positivos para VIH vy
tenfan escaso soporte social y ausencia de domicilio fijo, ademas de estar en seguimiento
por adiccion multiple a sustancias.
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El 77.8% (28/36) de los episodios requirid ingreso hospitalario. Medicina Interna vuelve a
ser el servicio con mas ingresos hospitalarios, seguido por Pediatria y Neumologia. Los 8
episodios que no precisaron ingreso hospitalario, fueron atendidos en Urgencias. Tabla 40.

Servicio de Ingreso N° de casos Porcentaje
Medicina Interna 12 42,9%
Pediatria 6 21,4%
Neumologia 4 14,3%

ucCli 3 10,7%
Hematologia 1 3,6%
Nefrologia 1 3,6%
Obstetricia 1 3,6%

Tabla 40. Andlisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario.

La mediana de dias de ingreso hospitalario fue de 85 (min: 2, max: 54).

Forma de presentacion clinica N° de casos Porcentaje
Neumonia 13 36,1%
Bacteriemia/sepsis 13 36,1%
Neumonia+bacteriemia/sepsis 6 16,7%
Infeccidn respiratoria 2 5,6%
I;;fpe;:;ién respiratoria+bacteriemia/ ] 2.8%
Meningitis 1 2,8%

Tabla 41. Analisis en funcién de la forma de presentacién clinica.

Ninguno de los episodios registrados en 2005 fue éxitus. En la gran mayoria de los episodios
la evolucion fue favorable (86,1%) vy en 5 casos (13,9%) hubo secuelas, que se dividen en
tres episodios de derrame pleural, uno de empiema que requirid drenaje y un caso de
insuficiencia respiratoria global con necesidad de oxigeno domiciliario temporal.

En uno de los episodios figuraba el antecedente de tratamiento antibidtico previo,
consistente en levofloxacino durante 10 dias. El paciente tenia antecedente personal de
VIH positivo y fue ingresado en El Hospital Clinico de Barcelona, donde se le administro el
tratamiento indicado. Luego solicitd el alta voluntaria. Se trasladd a Madrid y los sintomas se
exacerbaron precisando entonces ingreso hospitalario. Se aislaron dos cepas de neumococo
correspondientes ambas a serotipo 19A con distinta sensibilidad a antimicrobianos.
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Un 75% (27/36) de los episodios presenta antecedentes personales de interés. De ellos, el
51,8% presentaba alguna forma de inmunosupresion: 50% por VIH, neoplasia en estadio
avanzado (214%) y mieloma multiple, GMSI, enfermedad de Hodgkin y nefropatia en
tratamiento con dialisis, con 7,1% de representacion cada una. El 26% de los episodios que
presentaron antecedente de hepatopatia correspondiente a infeccion cronica por VHC. Del
29,6% de episodios con cardiopatia, el 25% correspondia a FAC, 25% a Cl, el 25% a endocarditis,
el 12,5% a valvulopatia y el 12,5% a insuficiencia cardiaca. EI 18,5% tenian nefropatia cronica
y de ellos, el 80% era por IRC y el 20% por sindrome nefrotico. Del 44,4 % que presentaba
enfermedad respiratoria cronica, el 41,7% era por EPOC: asma, bronquiolitis de repeticion y
tuberculosis antigua con lesiones residuales representaron el 16,7% cada una, finalmente
SAOS representd el 8,4% restante. Por ultimo, el 63% de los episodios tenian registrados
otros antecedentes. Tabla 42.

Antecedentes Personales N° de casos Porcentaje
Inmunosupresiéon 14 51,8%
Enfermedad respiratoria crénica 12 44.4%
Cardiopatia 8 29,6%
Hepatopatia crénica 7 26%
Nefropatia 5 18,5%
Otros AP 17 63%

Tabla 42. Andlisis en funcién de los AP.

Por tipo de caso, la gran mayoria (91,7%) eran casos confirmados mientras que el 83% eran
casos probables. En el siguiente grafico se aprecia el niumero de episodios registrados por
meses del ano correspondiente. De nuevo se aprecia que son los meses invernales los que
acaparan el mayor numero de aislamientos. Los meses de marzo, mayoy octubre registraron
6 casos cada uno.

Enero Marzo Mayo Julio Septiembre Noviembre

Grafico 10. Andlisis en funcion de los aislamientos por meses en 2005.
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Enelsiguiente grafico se cuantifican los serotipos aislados durante el afo 2005. Los serotipos
1y 3 los principales. En 5 episodios no costaba el serotipo y en una de las muestras que se
analizo, el serotipo no fue tipable.

5
4,5
4
3,5
3
2,5
2
1,5
1
0,5
(o)
1 3 4 5 7 12 14 22 25 33 38 19A 19F 23B 35F 6A 9N

Grafico 11. Analisis en funcién de los serotipos aislados en 2005.

En cuanto a la técnica de obtencion de serotipos, en el 83% de los episodios se obtuvo
el antigeno en orina, en otro 8,3% se aislo el neumococo y ademas se obtuvo el antigeno
en orina y en 30 episodios (83,3%) la obtencion de la bacteria fue por aislamiento en otras
muestras bioldgicas. Tabla 43.

Técnica Diagnéstica N° episodios Porcentaje
Aislamiento sangre 26 86,7%
Antigeno 3 8,3%
Antigeno+Aislamiento 3 8,3%

LBA 2 6,7%
Sangre+esputo 1 3,3%
Liquido pleural 1 3,3%

Tabla 43. Andlisis en funcién de la muestra de diagndstico.
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En el 889% de los casos se realizd estudio de sensibilidad a antibidticos, presentando el
25% de los mismos algun tipo de resistencia a los mismos. El antibidtico que generd mas
resistencias fue la eritromicina, (100%). Tabla 44.

Resistencia a antimicrobianos N° de episodios resistentes  Porcentaje (%)
Eritromicina+ Tetraciclina 3 37,5%
Eritromicina+Clindamicina 2 25%
Eritromicina 1 12,5%
Erltron’u‘ana+CI|nqam|C|na+ 1 12.5%
Cloxacilina+Tetraciclina

Penicilina+Eritromicina+ 1 12.5%

Cloranfenicol+Tetraciclina

Tabla 44. Analisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos.

A un total de 30,6% de los episodios (11/36) les habia sido administrada la vacunacion
antineumococica y en el 100% de ellos figuraba puesta la vacuna polisacarida. En la tabla
45 se resumen las dosis administradas por ahos y por episodios. Cabe destacar que,
adicionalmente, al paciente del episodio 5 se le administré una dosis de VPN_23 en 2006 y
al del episodio 11 se le administraron 3 dosis de VCN_7 y de VPN_23 en 2006.

N° dosis de N° N° N° N° total N° N° N°
vacunacion VCN_7 dosis dosis dosis de dosis  dosis dosis
neumococo en 2003 2004 2005  dosis 2003 2004 2005
Episodio 1 NO 0 0 0 0 Si 1 0 0 1
Episodio2  NO 0 0 0 0 Si 1 0 0 1
Episodio 3 NO 0 0 o] 0 Si 0 1 0 1
Episodio4 NO 0 0 0 0 Si 1 0 0 1
Episodio5  NO 0 0 0 0 si 0 1 0 2
Episodio6  Si 0 3 1 4 Si 0 3 1 4
Episodio7  NO 0 0 0 0 Si 0 1 0 1
Episodio8 NO 0 0 0 0 Si 0 1 0 1
Episodio9  NO 0 0 0 0 si 1 1 0 2
Episodio10 NO 0 0 0 0 Si 0 1 0 1
EpisodioTn  Si 0 0 1 1 Si 0 0 1 1

Tabla 45. Andlisis en funcién del estado vacunal.
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La informacion del colectivo estaba registrada en el 36,1% de los episodios y el resumen de
la misma se resume en la tabla 46.

Informacién sobre el colectivo N° de Episodios Porcentaje
Familiar 9 69,2%
Laboral 2 15,4%
Familiar + Laboral 1 7,7%

No domicilio 1 7.7%

Tabla 46. Andlisis en funcion de la informacién sobre el colectivo.

4.1.5 Resultados del afno 2006

En 2006, se registro un total de 41 episodios de ENI. De ellos, un total de 9 (22%) eran episodios
recidivantes en el periodo global de estudio. Los 41 episodios corresponden a 39 pacientes.

Por sexo, el 61% (25/41) correspondia a varones vy el resto (39%) a mujeres. La mediana de
edad fue 62 anos (min: 2, max: 91).

La gran mayoria de los episodios se produjo en pacientes de origen espafol (951%) y tan
solo el 4,9 %, eran episodios, en concreto dos, que se produjeron en un paciente ecuatoriano.
1/39 pacientes (2,6%) pertenecia a un grupo social desfavorecido ya que carecia de domicilio
habitual y tenia patologia basal grave (VIH positivo y era UDVP).

En cuanto a la presencia de ingreso hospitalario, en 39/41 (95,1%) episodios se registro
un ingreso hospitalario, que se resume por servicios en la tabla 47. Los dos casos que no
cursaron ingreso fueron atendidos en el servicio de Urgencias del hospital.

Servicio de Ingreso N° de casos Porcentaje
Medicina Interna 16 41%

ucli 13 33,3%
Pediatria 4 10,3%
Neumologia 3 7,7%
Nefrologia 1 2,6%
Hematologia 1 2,6%
Digestivo 1 2,6%

Tabla 47. Analisis en funcién del servicio de ingreso.
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En cuanto a los dias de estancia hospitalaria, la mediana fue 10 dias (min: 1, max: 52). Los dos
Unicos episodios que no precisaron ingreso fueron atendidos en Urgencias del hospital y no
consta ningun caso que haya sido atendido en ningun otro ambito, como el de Atencion
Primaria.

La forma clinica mas prevalerte en este ano fue la neumonia bacteriémica. En uno de los 5
episodios de bacteriemia, se constatd un foco de origen ORL (otitis media aguda). Tabla 48.

16 39%
1 26,8%
5 12,2%
4 9,8%
1 2,4%
1 2,4%
1 2,4%
1 2,4%
1 2,4%
TOTAL 41 100%

Anadlisis en funcién de la forma de presentacién clinica.

Una vez mas, se constatd que la mayoria de los pacientes evoluciond satisfactoriamente
desde el punto de vista clinico. En uno de los 4 episodios que presentaron secuelas, fueron
las alteraciones leves de comportamiento tras un episodio de meningitis. En los otros tres
casos, la secuela fue un derrame pleural que precis¢ drenaje. El 100% de los episodios de
fallecimiento de este ano se produjeron en por shock séptico. El 83,3% estaba ingresado en
UCIly uno en Medicina Interna. EI 50% eran casos confirmados y el serotipo hallado en estos
tres casos fueron el 14, el 3y el 9N. Tabla 49.

3] 75,6%

6 14,6%

4 9,8%
TOTAL 41 100%

Analisis en funcién de la evolucién clinica.



4., Resultados

En ninguno de los episodios constaba tratamiento previo a la atencion hospitalaria. Por
antecedentes personales de interés, que estaban presentes en el 87,8 % de los episodios,
los mas prevalentes fueron respiratorios y distintas formas de inmunosupresion. EI 80,6%
de los episodios presentaban antecedentes distintos que no pertenecian a ninguna de las
categorias anteriores. Tabla 50.

Antecedentes Personales N° de Casos Porcentaje
Enfermedad respiratoria crénica 14 38,9%
Inmunodepresion 10 27,8%
Hepatopatia 7 19,4%
Cardiopatia 5 13,9%
Nefropatia 4 1,1%
Fistula de LCR 1 2,8%

Otros AP 29 80,6%

Tabla 50. Andlisis en funcién de los AP.

En caso de la inmunosupresion, encontramos 1 caso de LNH, 3 de neoplasia de distintos
6rganos en estadio avanzado, 1de GMSI, 4 con VIH positivoy 1con MM. De los 7 episodios con
hepatopatia: 1 era de caracter cronico y etiologia endlica, 2 por VHC, 1 por VHB y 3 conjunta
por VHB+VHC. 4 episodios presentaban cardiopatia dividida en 3 arritmias, 1 valvulopatiay 1
Cl. Hubo 4 episodios con IRC. Los 14 episodios con patologia respiratoria cronica de base se
dividieron en 12 EPOC y 2 con asma. Por Ultimo, 29/36 (80,6%) presentan antecedentes que
no pertenecen a ninguna de las categorias previas.

En cuanto a los tipos de caso, el 68,3% son confirmados y el 317%, probables. Tabla 51.

Casos Confirmados N° de Aislamientos Porcentaje
Aislamiento (sangre) 19 67,9%
Aislamiento (sangre+LCR) 3 10,7%
Aislamiento (esputo inducido) 3 10,7%
Aislamiento (LBA+BAS) 2 71%
Aislamiento+ Antigeno 1 3,6%

Tabla 51. Andlisis en funcién de las muestras de diagndstico.
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El 317% de lo episodios son probables, habiéndose obtenido el antigeno de S. pneumoniae
en la orina del paciente con clinica compatible de ENI.

Por meses, en el siguiente grafico se resumen los aislamientos correspondientes al afio que
nos ocupa. El predominio durante este ano, también es invernal.

Enero Marzo Mayo Julio Septiembre Noviembre

Grafico 12. Andlisis en funcién de los aislamientos por meses en 2006.

Se aprecian en total 9 episodios recidivantes de 7 pacientes. En dos pacientes la recidiva se
produjo en el presente ano, mientras que en los dos restantes la recidiva tuvo lugar en otro
ano distinto de los 11 estudiados.

El serotipo se aislo en 21 de los 41 episodios (51,2%). En el grafico siguiente se aprecian los
serotipos aislados en la serie correspondiente a 2006. Los mas aislados fueron el 1, el 3y el 19A.

1 3 5 1 14 33 19A 23A 35B 6A 7F 9N

Grafico 13. Anélisis en funcidn de los serotipos aislados en 2006.
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El estudio de resistencia a antibioticos se llevo a cabo en el 68,3% (28/41) de los episodios
registrados este ano. De ellos, el 42,9% presentd algudn tipo de resistencia, Tabla 52.

Resistencia a Antimicriobianos N° de episodios Porcentaje

Penicilina 3 25%

Penicilina+Eritromicina+

Clindamicina+Cotrimoxazol 2 16,7%
Eritromicina 1 8,3%
Eritromicina+Ciprofloxacino 1 8,3%
Eritromicina+Clindamicina 1 8,3%
EritrF)micina+CIindar'ni<':ina+ . 8.3%
Cotrimoxazol+Tetraciclina+Oxacilina '

Gentamicina 1 8,3%
Penicilina+Cotrimoxazol 1 8,3%

Tabla 52. Andlisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos.

De nuevo los antibidticos que mas resistencias presentaron fueron la penicilina vy la
eritromicina, con 6 episodios cada uno (50%, respectivamente). El 25% de los episodios
estudiaron mostraron multirresistencia.

El 415% (17/41) de los episodios tenian vacunacion antineumococica correcta. Cabe resefar
que en el episodio 9, se administraron posteriormente a este ingreso, dos dosis mas de
VCN_7: una en 2007 y otra en 2008. En la siguiente tabla se explican las dosis administradas
por anos a los episodios objeto de estudio:
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N° dosis de NN L b :‘;tal
vacunacion VCN_7 dosis dosis dosis dosis dosis de
neumococo 2006 2004 2005 2006
Episodio 1 NO 0 0 0 0 o] Si 0 1 0 0 1
Episodio 2 NO 0 0 0 (0} (0} Si (¢} 1 0 0 1
Episodio 3 NO 0 0 0 0 0] Si 2 1 2 0 5
Episodio 4 NO 0 0 0 (0} (o} Si 0 0 1 0 1
Episodio 5 NO 0 0 0 0 o] Si 0 0 1 0 1
Episodio 6 NO 0 0 0 (0} (0} Si (¢} 0 1 0 1
Episodio 7 NO 0 0 0 0 o] Si 0 1 0 0 1
Episodio 8 Si 0 1 0 (0} 1 Si 2 2 0 0 4
Episodio 9 Si 0 0 0 2 2 Si 0 0 0 2 2
Episodio 10 NO 0 0 0 (0} (0} Si (¢} 1 0 0 1
Episodio 11 NO 0 0 0 0 0 Si 0 0 1 0 1
Episodio 12 NO 0 0 0 0 0 Si 1 0 0 0 1
Episodio 13 NO 0 0 0 0 0] Si 1 0 0 0 1
Episodio 14 NO 0 0 0 (0] 0 SI (0] 1 0 0 1
Episodio 15 NO 0 (] 0 0 0 Sl 1 1 0 0 2
Episodio 16 NO 0 0 0 (0] (0] SI (0] 1 0 0 1
Episodio 17 NO 0 0 0 0 0 Sl 0 0 1 0 1

Tabla 53. Andlisis en funcién del estado vacunal.

En 28/41 episodios (68,3%) se habia registrado en la historia clinica del paciente informacion
relativa al colectivo. La division por el tipo de colectivo se representa en la siguiente tabla.
Se puede observar que el colectivo mayoritario sobre el que figura informacion es el laboral.

Colectivo N° de casos Porcentaje
Laboral 15 53,6%
Familiar n 39,3%
Institucional 1 3,6%
Desfavorecido 1 3,6%

Tabla 54. Analisis en funcién del colectivo.
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4.1.6 Resultados del ano 2007

El numero total de episodios fue de 62. Por sexo, el 581% eran varones frente al 41,9% de
mujeres. La mediana de edad fue 66 anos (min: 1, max: 91). En 3 episodios, la edad fue menor
de 1ano.

El pais de origen de la mayoria de los casos fue Espafa y en total se registraron 6
nacionalidades distintas. De los 6 episodios (9,7%) con nacionalidad extranjera, en 5 se
registro el afo de llegada a nuestro pais. El paciente procedente de Mali llegd en 2004 vy los
dos procedentes de Rumania, asi como el originario de Guinea Ecuatorial y el de Ucrania
llegaron en 2007. Tabla 55.

Pais de procedencia N° de casos Porcentaje
Espana 56 90,3%
Rumania 2 3,2%

Mali 1 1,6%
Guinea Ecuatorial 1 1,6%

Cabo Verde 1 1,6%
Ucrania 1 1,6%

Tabla 55. Analisis en funcién del pais de origen.

Se registrd un caso en un paciente perteneciente a colectivo desfavorecido. Se trataba de
un paciente con adiccion a distintas sustancias, en régimen penitenciario.

En cuanto a la asistencia sanitaria, el 88,7% de los episodios fue ingresado en el hospital
y los 7 episodios restantes fueron atendidos en Urgencias. En la tabla 56 se resumen los
episodios por servicio de ingreso, siendo Medicina Interna y UCI los responsables del mayor
numero de ingresos.

Servicio de Ingreso N° de casos Porcentaje
Medicina Interna 27 49,1%

UCI 14 25,4%
Pediatria 9 16,4%
Neumologia 3 5,5%
Nefrologia 1 1,8%
Neurologia 1 1,8%

Tabla 56. Analisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario.
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La mediana de dias de ingreso fue de 9 (min: 1, max: 129).

Las formas clinicas mayoritarias de presentacion fueron la neumonia con y sin bacteriemia
en el mismo porcentaje, sequida de infeccion respiratoria no condensante y sin repercusion
sistémica. En la tabla 57 se analizan las formas clinicas.

19 30,6%
19 30,6%
m 17,7%
7 1,3%
2 3,2%
2 3,2%
1 1,6%
1 1,6%
TOTAL 62 100%

Analisis en funcién de la forma de presentacién clinica.

La mayoria de los episodios evoluciond favorablemente. De los 5 episodios que acabaron en
fallecimiento, en dos se obtuvo el serotipo responsable, en concreto, el 22F y el 3. Los 7 que
fueron dados de alta con secuelas se dividieron en 3 con insuficiencia respiratoria cronica
qgue requirio OCD, 2 con infiltrado en resolucion, T con empeoramiento de hipoacusia
neurosensorial y1con empiema que fue trasladado a otro hospital para drenaje del mismo.
En la tabla 58 se resume la evolucion de los distintos episodios.

50 80,6%

7 1,3%

5 8,1%
TOTAL 62 100%

Analisis en funcién de la evolucién clinica.

De los 4 episodios que recibieron antimicrobiano previo a la atencion hospitalaria, en un
caso no constaba cual, en uno fue ciprofloxacino 7 dias, uno, levofloxacino 10 dias y uno,

amoxicilina 10 dias.

El 72,6% de los episodios (45/62) presentaron antecedentes personales patologicos de
interés. De los incluidos en el formaulario, los mas prevalentes fueron la patologia respiratoria
cronica, la cardiopatia cronica y la inmunosupresion. De los 17 casos con inmunosupresion
(37.8%): 4 fue por VIH (23,5%), 9 por neoplasia en estadio avanzado (53%), 3 por patologia
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hematoldgica (leucemia/linforna/SMD) (17,6%) v 1 (59%) por MM. El 222% de los casos
presentaban hepatopatia cronica: el 70% de ellos (7/10) por VHC positivo, el 20% de etiologia
etilicay el10% por otras hepatitis. 15/45 casos (33,3%) tenian cardiopatia cronica: 3 (20%) Cl,20%
cardiopatia hipertensiva, 4 (26,7%) ICC, 1 (6,7%) valvulopatia y 4 (26,7%) arritmias de distinta
etiologia. Hubo 5 episodios (11,1%) con IRC. El 40% (18/45) presentaron patologia respiratoria
cronica: 3 (16,7%) tuberculosis antigua con repercusion funcional, 6 ((33,3%) EPOC, 7 (38,9%)
asma, 1 (55%) fibrosis pulmonar y 1 (55%) bronquiolitis de repeticion. Finalmente, el 97,8%
tenian otros antecedentes de interés no incluidos en el formulario (44/45). En la tabla 59 se
resumen los antecedentes por aparatos.

A. Personales de interés N° de casos Porcentaje
Enfermedad respiratoria crénica 18 40%
Inmunosupresion 17 37,8%
Cradiopatia crénica 15 33,3%
Hepatopatia crénica 10 22,2%
Nefropatia crénica 5 M1%

Otros AP de interés 44 97,8%

Tabla 59. Andlisis en funcién de los AP.

El 66,1% de los episodios (41/62) fueron casos confirmados, frente al resto (33,9%) de casos
probables. EI 73,2% de los confirmados lo fue por aislamiento de bacteria (30/41), el resto lo
fue por aislamiento y obtencion de antigeno. En la tabla 60 se resumen los aislamientos por
muestras de los episodios estudiados.

Confirmados (Aislamiento) N° de casos Porcentaje
Sangre 21 70%

LCR 3 10%

BAS 2 6,7%
Esputo 2 6,7%
Sangre+LCR 2 6,7%

Aislamiento+Antigeno

Sangre+Orina 8 72,7%
BAS+Orina 1 9,1%
Esputo+Orina 1 9,1%
Sangre+Liquido pleural+orina 1 9,1%

Probables 21/62 33,9%

Tabla 60. Andlisis en funcién de las muestras para diagndstico.
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En los graficos 14 y 15 se analizan los aislamientos de S. pneumoniae por meses y por
serotipo, respectivamente. Los meses responsables del principal niumero de aislamientos
fueron desde octubre hasta marzo, ambos inclusive, mientras que los serotipos mas aislados
fueron el 19A,1, 5y 7F.

Enero Abril Julio Octubre

Grafico 14. Andlisis en funcién de los aislamientos por meses en 2007.

1 3 4 5 14 21 33 19A 19B 19F 22F 24F 25A 7F 6A 35B 9N 9V

Grafico 15. Analisis en funcién de los serotipos aislados en 2007.
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El estudio de resistencia a antimicrobianos se realizé al 64,5% de los episodios de ENI
estudiados. De ellos, el 32,5% (13) presentaron alguna resistencia a antibioticos. Globalmente,
se demostré multirresistencia en el 6,5% de los episodios registrados en 2007 (13/62). La
eritromicina con 7 episodios y el cotrimoxazol con 5 fueron los que mas resistencias
generaron. Tabla 61.

Resistencia a antimicrobianos N° de casos Porcentaje
Ciprofloxacino 2 15,4%
Cotrimoxazol 2 15,4%
Eritromicina+Clindamicina 2 15,4%
Clindamicinascovaciina ‘ 6%
E:::?rrr:woi;;nzzciprofloxacino+ 1 76%
. " o
Cloxaciinascentamicing 1 6%
Eritromicina+Cotrimoxazol 1 7,6%
Penicilina 1 7,6%
Penicilina+Cotrimoxazol 1 7,6%
Penicilina+Eritromicina+Clindamicina 1 7,6%

Tabla 61. Andlisis en funcién de las resistencias a antimicrobianos.

ElI 50% de los episodios estaba vacunado frente a neumococo. Al paciente del episodio 15 se
le administro otra dosis de VPN_23 en 2008 y al del episodio 30, una de VCN_7 en 2008. En
la tabla 62 se detalla el tipo de vacuna administrada y su adecuacion.

% vacunacion correcta

N° episodios VCN_7 % vacunacion correcta VPN_23

Tabla 62. Andlisis en funcién del estado vacunal.
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La informacion referente al colectivo (tabla 63) figuraba en el 53,2% de los casos (33/62).

18 54,5%
7 21,3%
4 12,1%
4 12,1%
TOTAL 33 100%

Analisis en funcién del colectivo.

Se declararon 9 episodios de los 62 registrados (14,5%) al Servicio de Medicina Preventiva. El
servicio que mas declard fue Pediatria. Los detalles sobre la declaracion de casos se exponen
en la tabla 64:

7 77,8%

2 22,2%

9 100%

N° de casos Porcentaje

43 81,1%

6 1,3%

4 7,6%
TOTAL 53 100%

Analisis en funcién del servicio de declaracion.



4. Resultados

4.1.7 Resultados del afno 2008

En 2008 se registraron un total de 50 episodios de ENI en 49 pacientes. De ellos, 7 fueron
recidivantes en 6 pacientes. El 58% de los episodios fue en varones respecto al 42% de
mujeres. La tasa de ataque durante este ano fue de 271 por 100.000 habitantes, mientras
qgue en el Boletin Epidemiologico de la Comunidad de Madrid figura el 11,72 por 100.000
habitantes. En Leganés fue mas elevada, con una diferencia estadisticamente significativa
(o< 0,05). Cuatro episodios se dieron en menores de un ano de edad. La mediana fue 60
anos (min: 2, max: 86).

Se detectaron un total de 5 nacionalidades distintas, que se especifican en la tabla 65.

Pais de Origen N° de casos Porcentaje
Espafa 45 90%
Ecuador 2 4%
Bulgaria 1 2%

Guinea Ecuatorial 1 2%
Rumania 1 2%

Tabla 65. Analisis en funcién del pais de origen.

El ano de llegada a Espana de los pacientes extranjeros se registro en 4 episodios de los 5. El
paciente bulgaro llegd en 2002, el ecuatoriano que protagonizo dos episodios, en 1998 vy el
guineano llegé en 2008. El 4% de los episodios (2/50) pertenecian a colectivo desfavorecido.
Se trataba de un paciente con ADVP multiple y otro con cirrosis terminal, ambos sin lugar
de residencia fija. 44/50 episodios cursaron ingreso hospitalario (88%), De los seis que fueron
atendidos ambulatoriamente, 1 lo fue en Atencion Primaria y 5 en Urgencias. En la tabla 66
se resumen los ingresos por servicios. Los que acumularon mas ingresos fueron Medicina
Interna, Pediatria y UCI. La mediana de dias de estancia hospitalaria fue de 8 (min: 2, max: 41).

Servicios de Ingreso N° de casos Porcentaje
Medicina Interna 15 34.1%
Pediatria 12 27,3%

UClI 10 22,7%
Neumologia 2 4,5%
Geriatria 2 4.5%
Cirugia Vascular 1 2,3%
Nefrologia 1 2,3%
Traumatologia 1 2,3%

Tabla 66. Andlisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario.
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Por formas de presentacion clinica, se han distinguido 8, que se especifican en la tabla 67.
La forma clinica mas frecuente fue la neumonia bacteriémica y de las 10 bacteriemias, en
una se constatd foco ORL (OMA) y en otra, heridas en MMII.

21 42%
10 20%
10 20%
5 10%
2 4%
1 2%
1 2%
TOTAL 50 100%

Andlisis en funcién de la forma de presentacion clinica.

La evolucion de los episodios fue mayoritariamente favorable. De los seis fallecimientos
registrados, 4 fue debido a shock séptico, en un caso la muerte sobrevino por FAC y otro por
cirrosis terminal, ambos con infeccion concomitante por neumococo. De ellos, ninguno fue
recidivante, 1ingreso en el Servicio de Geriatria, 2 en UCly 3 en Medicina Interna. Se aislaron
asimismo 3 serotipos de los 6 episodios: 20, 19F y 19A. De los 7 episodios con secuelas, en
dos se dio el alta hospitalaria con insuficiencia respiratroria cronica que precisdé OCD, en 3
se constato la presencia de derrame pleural, trombocitosis en otro caso y persistencia de
infiltrados en el Ultimo. En la tabla 68 se especifican los episodios en relacion a su evolucion
clinica.

37 74%

7 14%

6 12%
TOTAL 50 100%

Andlisis en funcién de la evolucién clinica.



4. Resultados

En 3 episodios (6%) se registré toma de antimicrobiano, previa a la atencion hospitalaria.
De ellos, dos tomaron Levofloxacino 7 difas y uno amoxicilina Clavulanico 7 dias. Por
antecedentes, el 86% de los episodios tenian AP de interés. De los 12 con inmunosupresion,
el 50% por neoplasia, 16,7% por trasplante de 6rgano solido, 83% por VIH, 83% por MM. y
16,7% por GMSI. De los 5 episodios con hepatopatia cronica, 4 fueron por VHC y 1 por etilica.
El 30,2% tenian cardiopatia: 3 por Cl, 1 con valvulopatia, 7 por FAC, 2 por ICC. De los 3 con
nefropatia cronica, el 100% fue por IRC de distinta etiologia. La patologia respiratoria estuvo
presente en el 512% de los episodios (22/43). EI 59% de ellos, tenian EPOC, 5 de ellos 22,7%),
asma, 2 (9,1%) fibrosis pulmonar y 2 (9,1%) tuberculosis antigua con cicatrices pulmonares.
Finalmente, el 74,4% de los episodios, tenian otros antecedentes personales que no
correspondian a ninguna de las caracteristicas recogidas en las categorias previas. En la
tabla 69 se resumen los antecedentes personales. En la 70 se expone el tipo de casos.

A. Personales de interés N° de casos Porcentaje
Enfermedad respiratoria crénica 22 51,2%
Cardiopatia crénica 13 30,2%
Inmunosupresién 12 28%
Hepatopatia crénica 5 11,6%
Neumopatia crénica 22 51,2%
Otros AP de interés 32 74,4%

Tabla 69. Andlisis en funcién de los AP.

Aislamiento (Confirmados) N° de casos Porcentaje
Sangre 16 64%

BAS 3 12%

Esputo 2 8%

Sangre + Liquido ascitico 2 8%

Sangre + Exudado herida MMII 1 4%

Sangre + Exudado ético 1 4%

Aislamiento+Antigeno

Sangre + Orina 5 55,6%
Esputo + Orina 2 22.2%
Sangre + Esputo + Orina 2 22,2%

Casos probables 16 100%

Tabla 70. Andlisis en funcién de las muestras para diagndstico.
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Los meses que mas aislamientos registraron fueron enero y octubre con 8 cada uno. En el
grafico 16 se resumen los aislamientos durante todo el ano.

Enero Marzo Mayo Julio Septiembre Noviembre

Grafico 16. Andlisis en funcién de aislamientos por meses en 2008.

En cuanto a los serotipos aislados, se detectaron un total de 14 serotipos distintos en 30
episodios (60%). Los mas aislados fueron el 19Ay el 1, con 4 episodios cada uno. En el grafico
17 se exponen los episodios de acuerdo a su serotipo. En la CAM, los serotipos mas aislados
fueron igualmente, el 7F, 19A,1, 5,3y 8.

1 3 5 8 14 20 33 T1IF 12F 19A 19F 22F 24F 7F

Grafico 17. Andlisis en funcién de los serotipos aislados en 2008.
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El estudio de sensibilidad a antimicrobianos se realizé en el 82% de los episodios (41/50).
De ellos, el 24,4% mostraron algun tipo de resistencia. EI antimicrobiano que mas
resistencias genero fue la eritromicina con 6 casos (60%). El analisis general apunta que la
multirresistencia a antibidticosse demostro en el 4% de los casos. En la CAM se detectd una
resistencia a macrolidos del 27,9% vy a beta lactamicos del 0,9%. La resistencia a eritromicina
es mayor en Leganés, de forma estadisticamente significativa (p<0,05). En la tabla 71 se
resumen las resistencias por episodio.

Resistencia a antimicrobianos N° de episodios Porcentaje
Cotrimoxazol 2 20%
Eritromicina+Clindamicina 2 20%
Eritromicina 1 10%
Eritromicina+Ciprofloxacino 1 10%
Eritromicina+Clindamicina+Cotrimoxazol 1 10%
Eritromicina+Levofloxacino 1 10%
Penicilina+Eritromicina 1 10%

Penicilina+Eritromicina+
Clindamicina+Cotrimoxazol

Tabla 71. Andlisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos.

1 10%

El 62% de los episodios habian recibido vacunacion frente a neumococo. De ellos, 11/31
(35,5%) fue con VCN_7, mientras que en el resto (40%), la vacunacion fue con VPN_23. En
ninguno de los episodios de este ano se registrd vacunacion con ambas vacunas.

Vacunacién N° Episodios Correcta (%)
VCN_7 n 100%
VPN_23 20 100%

Tabla 72. Andlisis en funcién del estado vacunal.
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Resaltar que enlepisodio vacunado con VPN_23 constaban 2 dosisy en el otrolavacunacion
se administro tras TASPE.

La informacion referente al colectivo figuraba en el 50% de los episodios (25/50). La mayor
parte de la informacion se refiere al colectivo familiar, como podemos observar en la tabla 73.

Familiar 20 80%
Laboral 3 12%
Familiar+Laboral 2 8%

Tabla 73. Andlisis en funcién de la informacién sobre el colectivo.

La declaracion de los casos al Servicio de Medicina Preventiva del hospital se efectud en el 14%
(7/50). En la tabla 74 se resume dicha informacion.

Episodios declarados

5 SR :
a Medicina Preventiva N° de episodios Porcentaje
Pediatria 6 85,7%
Medicina Interna 1 14,3%

Episodios no declarados

a Medicina Preventiva N° de episodios Porcentaje
Medicina Preventiva 34 79,1%
Salud Publica 7 16,3%
CMBD 2 4,7%

Tabla 74. Andlisis en funcidn del servicio de declaracién.
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4. Resultados

4.1.8 Resultados del afno 2009

Durante este ano se registraron un total de 45 episodios correspondientes a 44 pacientes.
Hubo 5 que fueron recidivantes, en un paciente durante este mismo ano. De los 5, 3 fueron
neumonias bacteriémicas, uno fue neumonia y 1 sepsis. Se aislaron dos serotipos de los 5
casos, 6B y 19Ay la evolucion fue favorable en un caso, el fallecimiento en otro casoy en 3 la
aparicion de secuelas: 1IRG, 1IRG + Pancitopeniay 1dolor toracico + fiebre, al haber solicitado
la alta voluntaria sin finalizar durante el ingreso con las recomendaciones terapéuticas.

Por sexo, el 68,9% de los episodios se produjeron en varones, frente al 31,1% de mujeres. 2
pacientes eran menores de 1afo de edad. La mediana de edad fue 60 aflos (MinN: 2, max: 94).

Seregistraron 6 nacionalidades distintas en los episodios estudiados. El paciente procedente
de Chinay el de Ucrania llegaron a Espana en 2005. En el resto, no figura el ano de llegada.
En la tabla 75 se resume la informacion relativa a esta variable.

Pais de origen N° de episodios Porcentaje
Espafa 40 88,9%
Bolivia 1 2,2%

China 1 2,2%
Marruecos 1 2,2%
Polonia 1 2,2%
Ucrania 1 2,2%

Tabla 75. Andlisis en funcién del pais de origen.

Servicio de ingreso N° de casos Porcentaje
Medicina Interna 16 41%
Pediatria 7 17,9%

UClI 7 17,9%
Neumologia 6 15,4%
Geriatria 2 51%
Hematologia 1 2,6%

Tabla 76. Analisis en funcidn del servicio de ingreso hospitalario.

Como se puede apreciar en la tabla 76, un total de 39 episodios (86,7%) cursaron ingreso
hospitalario. Los seis casos restantes fueron atendidos en Urgencias.

El4,5% de los pacientes (2/44) pertenecian a colectivo desfavorecido, siendo ambos pacientes
VIH positivos con patologia concomitante, sin tratamiento y escaso apoyo social.
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En cuanto al analisis de los dias de estancia hospitalaria, la mediana fue de 7 dias (min: 7,
mMax: 43).

La forma clinica de presentacion mas prevalente fue la neumonia sin bacteriemia
demostrada seguida por la neumonia bacteriémica. En total se contabilizaron 5 formas
clinicas distintas durante este ano, como se aprecia en la tabla 77.

23 511%
15 33,3%
4 8,9%
2 4.4%
1 2,2%
TOTAL 45 100%

Andlisis en funcién de la forma de presentacién clinica.

El 6,7% de los episodios recibieron tratamiento antimicrobiano previo a la atencion
hospitalaria,en uno de los casos no constaba cual era el tratamiento, en otro, fue amoxicilina-
clavulanico 2 dias y en el tercer caso, fue ciprofloxacino 500 mg, durante 7 dias.

En cuanto a la evolucion de los pacientes, el 77,8% (35/45) fue favorable, mientras que el 6,7%
fallecieron (3/45) y el 15,6% (7/45) tuvieron algun tipo de secuelas. De los tres fallecimientos
registrados, en dos casos fue por shock séptico mientras que en uno No se supo la causa,
al tratarse de un paciente que fallecio tras solicitar el alta voluntaria del hospital sin ser por
tanto sometido a tratamiento por su proceso. El serotipo responsable de los fallecimientos
fue el 19A en uno de los episodios, mientras que en los otros No se consiguiod aislar. Los siete
casos que recibieron el alta hospitalaria con secuelas, se especifican a continuacion:

35 77,8%
3 6,7%

TOTAL 38 84,5%
7 15,6%
2 28,6%
1 14,3%
1 14,3%
1 14,3%
1 14,3%
1 14,3%
1 2,2%

Andlisis en funcién de la evolucién clinica.



4. Resultados

El 867% (39/45) de los episodios tenfa registrados antecedentes personales de interés.
De los 12 episodios con inmunosupresion, 4 (33,3%) era por VIH positivo, 3 (25%) por toma
de inmunosupresores por patologias de base de distinta etiologia, 1 (8,3%) por mieloma
multiple, 1 (8,3%) por inmunodeficiencia comun variable, 2 (16,7%) por GMSI y 1 (8,3%) por
déficit de IgM. De los 6 episodios con hepatopatia cronica (15,4%) el 50% (3) fue por hepatitis
C crénica, 1 (16,7%) por hepatitis B cronica y 2 (33,3%) por hepatopatia de etiologia etilica.
En 8 episodios se registro cardiopatia cronica, que se dividia en 3 (37,5%) por Cl, 2 (25%) por
ICCy 3 (375%) por distintos tipos de arritmia. Los 4 episodios (10,3%) con nefropatia cronica,
eran por distintas formas de IRC, en dos de las cuales se constato la etiologia diabética. El
41% de los episodios (16/39) tenia antecedentes de patologfa respiratoria cronica. De ellos, 3
(18,8%) fue bronquitis de repeticion, 5 (31,3%) por EPOC, 6 (37,5%) por asma, 1 (6,3%) por SAOS
v 1(8,3%) por fibrosis pulmonar. Un paciente (1/44: 2,3%) estaba esplenectomizado y el 71,8%
de los episodios (28/39) tenfa otros antecedentes personales de interés, que pertenecian a
otras categorias distintas. Tabla 79.

El 711% de los episodios (32/45) fueron confirmados, frente a 7/45 (15,6%) de casos probables.
En la tabla 80 se explica el diagnostico mediante aislamiento o la obtencion de la bacteria
en la muestra determinada.

Antecedentes Personales N° de casos Porcentaje
Enfermedad Respiratoria Crénica 16 41%
Inmunosupresion 12 30,8%
Cardiopatia Cronica 8 20,5%
Hepatopatia Crénica 6 15,4%
Nefropatia Crénica 4 10,3%
Esplenectomia 1 2,6%

Otros AP de interés 28 71,8%

Tabla 79. Anélisis en funcion de los AP.

Casos confirmados por aislamiento N° de casos Porcentaje
Sangre 22 84,6%
Esputo 3 1,5%

LCR 1 3,8%

Aislamiento+Antigeno

Sangre+Orina 6 100%

Casos Probables 7 100%

Tabla 80. Analisis en funcidén de la muestra para diagndstico.
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Los meses invernales fueron los que acumularon mayor ndmero de aislamientos, como se
puede apreciar en el grafico 18.

Los serotipos mas aislados durante este afno fueron el 1y el 19A. Se obtuvieron un total de 14
serotipos. El resumen se muestra en el grafico 19.

Enero Abril Julio Octubre

Grafico 18. Andlisis en funcién de los aislamientos por meses en 2009.

1 3 4 8 12F 15B 16F 19A 22F 25A 35B 6A 6B 7F

Grafico 19. Andlisis en funcién de los serotipos aislados en 2009.
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El estudio antimicrobiano se realizd en el 68,9% de los episodios (31/45). De ellos, 7 (22,6)
mostraron resistencia. El 9,7% de todos los episodios en los que se estudio la resistencia
fueron multirresistentes. El antibidtico que mas resistencias genero fue la eritromicina, con
5 (71,4%). Tabla 81.

Resistencia a antmicrobianos N° de casos Porcentaje
Cotrimoxazol 2 28,6%
Eritromicina+Clindamicina+Cotrimoxazol 2 28,6%
Eritromicina 1 14,3%
Eritromicina+Clindamicina 1 14,3%
Eritromicina+Clindamicina+Gentamicina 1 14,3%

Tabla 81. Andlisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos.

Respecto a los datos de vacunacion, un total de 23 episodios (511%) tenian la vacuna
administrada. De ellos, 6 (26,1%) tenian la VCN_7, 15 (652%) la VPN_23 y en dos episodios
(8,7%) correspondientes al mismo paciente, no constaba el tipo de vacuna ni la fecha de
administracion de la misma. Tabla 82.

En unode los casos vacunados con VPN_23, se registraron dos dosisy en el otro, 4. En ambas,
la vacunacion fue correcta. De igual modo, en dos episodios no figuraba informacion alguna
sobre el estado vacunal.

Vacunacién N° de casos Vacunacion correcta (%)
VCN_7 6 100%
VPN_23 15 100%

Tabla 82. Analisis en funcién del estado vacunal.
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En cuanto al colectivo de referencia, se obtuvo informacion de la documentacion clinica
en 26 episodios (57,8%). Los colectivos laboral y familiar fueron los mas ampliamente
referenciados en el conjunto de informes estudiados. Tabla 83.

7 26,9%

6 23%

4 15,4%

3 11,5%

2 7,7%

2 7,7%

1 3,8%

1 3,8%
TOTAL 26 100%

Analisis en funcién de la informacién sobre el colectivo.

El 6,7% de los episodios (3/45) fueron declarados a Medicina Preventiva por el Servicio de
Microbiologia. El 93,3% restante no se declard. En la tabla 84 se muestra la via de deteccion
del episodio no declarado inicialmente.

22 52,4%

19 45,2%

1 2,4%
TOTAL 42 100%

Analisis en funcién del servicio de declaraciéon.



4. Resultados

4.1.9 Resultados del ano 2010

En el ano 2010 se registraron un total de 50 episodios en 47 pacientes. El 20% (10/50) eran
recidivantes y curaron todos salvo un caso que presentd IRG con OCD al alta como secuela.
De los 10 recidivantes se obtuvieron 3 serotipos, que fueron el 3 en dos de ellos y el 12F en el
tercero.

El 60% de los episodios se presentd en varones (30/50) y el 4% (2/50) la edad fue menor de
un ano. La mediana fue de 70 afos (min: 2, max: 93).

El pais mayoritario de origen fue Espana, como se puede apreciar en la tabla 85. Los aflos
de llegada a Espana de los dos pacientes procedentes de Ecuador fueron 1998 y 2000,
respectivamente.

Pais de origen N° de episodios Porcentaje
Espafa 48 96%
Ecuador 2 4%

Tabla 85. Andlisis en funciéon del pais de origen.

Un total de 45 (90%) cursaron ingreso hospitalario frente a 5 (10%) que fueron atendidos
bien en Urgencias del hospital (4: 80%) o en Consultas Externas (1:120%). Los servicios que
mas ingresos registraron fueron Medicina Interna, seguido por Geriatriay UCI. En la tabla 86
se exponen los datos relativos a los servicios de ingreso hospitalario. La mediana de dias de
ingreso hospitalario fue de 8 (min: 2, max: 129).

Servicio de ingresos N° de casos Porcentaje
Medicina Interna 21 46,7%
Geriatria 6 13,3%

UCI 6 13,3%
Neumologia 5 11,1%
Pediatria 5 1M,1%
Ginecologia 1 2,2%
Hematologia 1 2,2%

Tabla 86. Andlisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario.
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La forma clinica mas prevalente en la serie analizada fue la neumonia no bacteriémica (56%)
seguida de la neumonia bacteriémica (22%). De los seis episodios con bacteriemia o sepsis
(12%), en uno se objetivo el origen ORL de dicho foco, con una OMA como proceso basal
causante. El numero total de formas clinicas fue de seis, como se expone en la tabla 87.

28 56%

n 22%

6 12%

3 6%

1 2%

1 2%
TOTAL 50 100%

Anadlisis en funcién de la forma de presentacién clinica.

La mayor parte de los episodios evoluciono favorablemente. De los 6 episodios que acalbaron
en fallecimiento, en 5 (83,3%) la muerte sobrevino por shock séptico y en uno (16,7%) por
fallo multiorganico. En 5 episodios hubo secuelas, que se dividen en: 1 neumotorax (20%)
gue requirio tras lado al Hospital Universitario 12 de octubre para completar tratamiento, 3
(60%) con IRG que preciso OCD y 1 empiema paraneumaonico (20%) que remitié mas tarde
en Consultas. En la tabla 88 se resumen las formas de evolucion clinica en los episodios
estudiados.

39 78%

6 12%

5 10%
TOTAL 50 100%

Analisis en funcién de la evolucién clinica.

En dos episodios se instauro tratamiento antimicrobiano antes de la atencion sanitaria (4%).
En uno no figuraba el farmaco ni la duracion del tratamiento y en otro se registro la toma
de levofloxacino un dia.



4., Resultados

El 88% de episodios (44/50) tenfan antecedentes personales de interés. Los mas prevalentes
fueron la patologia respiratoria cronica y la cardiopatia cronica, seguidas por distintas
formas de inmunosupresion. De los 12 episodios con alteraciones de la inmunidad, 2
(16,7%) fueron por GMSI, 5 (41,7%) por neoplasia de distinto origen en estadio avanzado, y
el resto lo configuraron el VIH, el MM, la inmunosupresion inducida por corticoterapia y
la inducida por inmunosupresores, con un episodio correspondiente a cada una de estas
categorias (8,3%). De los 3 episodios con hepatopatia cronica, uno fue por VHC, otro por VHB
y el tercero, de etiologia etilica. Los 20 episodios con cardiopatia cronica se dividieron en 2
(10%) de etiologia hipertensiva, 5 (25%) por ICC, 10 (50%) por distintas formas de arritmia y 3
(15%) por Cl. Los cuatro episodios con nefropatia cronica fueron por IRC y en dos de ellos se
constato la etiologia diabética. En los 21 episodios en los que se registro el antecedente de
patologia respiratoria cronica, el 71,4% (15/21) fue por EPOC, el 19% (4) por asma, 1 caso (4,8%)
tenia diagnostico de SAOS y otro caso (4,8%) presentabba neumonias de repeticion. En dos
episodios de distintos pacientes (4,5%) constaba esplenectomiay en el 72% (36/50) figuraban
otros antecedentes distintos a los recogidos en el formulario de declaracion obligatoria. En
la tabla 89 se resumen los antecedentes personales de los episodios.

Antecedentes Personales N° de casos Porcentaje
Enfermedad respiratoria cronica 21 47, 7%
Cardiopatia crénica 20 45,5%
Inmunosupresiéon 12 27,3%
Nefropatia crénica 5 1,4%
Hepatopatia crénica 3 6,8%
Esplenectomia 2 4,5%
Fistula de LCR 1 2,3%

Otros AP de interés 36 72%

Tabla 89. Andlisis en funcién de los AP.

Por tipo de caso, el 56% fueron confirmados (28/50). En la mayoria fue por aislamiento de Ia
bacteria Unicamente. En la tabla 90 se especifican los aislamientos por muestra y los tipos
de caso.

Durante este ano, el mayor numero de aislamientos se realizd en los meses de febrero,
marzo y junio. En conjunto, los meses invernales son los que mas episodios registraron, tal
como se puede apreciar en el grafico 20.
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Aislamiento N° de casos Porcentaje

Sangre 19 79,2%

BAS/BAL 2 24%

Esputo 1 4,2%

Sangre+LCR+Liquido sinovial 1 4.2%

Sangre+Liquido sinovial 1 4.2%
o %o

Aislamiento+Antigeno 4 100%

Casos Probables 22 100%

Tabla 90. Andlisis en funcién de la muestra de diagndstico.
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Grafico 20. Andlisis en funcién de los aislamientos por meses en 2010.

Cabe destacar que, de los diez casos recidivantes, 5 tuvieron una recidiva, 1, dos recidivas y
1tres.
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Durante este afio se aislaron un total de 15 serotipos, que se muestran a continuacion en el
grafico 21.

6

5

1 3 5 8 23 33 34 12F 16F 19A 22F 24F 35B 7B 7F

Grafico 21. Andlisis en funcién de los serotipos aislados en 2010.

El estudio de sensibilidad a antibidticos se realizd en 28 episodios (56%). De ellos, 5 (17,9%)
mostraron resistencia. Los 5 fueron resistentes a eritromicina y 2 (40%) de los resistentes
lo fueron a mas de dos antimicrobianos. En el conjunto podemos ver que el 4% de los
episodios registrados en 2010 fueron multirresistentes. En la tabla 91 se expone la resistencia
a antibioticos de los 5 casos.

Resistencia a antimicrobianos N° de casos Porcentaje
Eritromicina+Clindamicina 2 20%
Eritromicina+Clindamicina+Cloxacilina 1 10%
Eritromicina 1 10%
Eritromicina+Clindamicina+Cotrimoxazol 10%

Tabla 91. Analisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos.

El60% de los episodios habian recibido vacuna. De ellos, el 13,3% (4) fue con VCN_7 y el resto,
con VPN_23. Tabla 92.

Vacunacion N° de casos Vacunacién correcta (%)
VCN_7 4 100%
VPN_23 26 100%

Tabla 92. Andlisis en funcién del estado vacunal.
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En el 66% de los episodios figuraba informacion relativa al colectivo. En la mayor parte de
ellos, se referia a la familia (24/33:72,7%). Tabla 93.

13 39,4%
9 27,3%
5 15,2%
3 9,1%

1 3%

1 3%

1 3%

TOTAL 55 100%

Analisis en funcién de la informacién respecto al colectivo.

El 6% de los episodios se declararon al Servicio de Medicina Preventiva (3/59). En concreto,
dos se declararon desde Microbiologia y 1 desde Pediatria. Tabla 94.

2 66,7%
1 33,3%
TOTAL 3 100%
29 61,7%
18 38,3%
TOTAL 47 100%

Analisis en funcién del servicio de declaraciéon.
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4.1.10 Resultados del afno 2011

En 2011 se produjeron un total de 44 episodios de ENI en 44 pacientes distintos. De ellos, 6
(14,6%) eran recidivas de distintos episodios correspondientes a 6 pacientes. Durante este
ano por tanto no se produjeron recidivas en un mismo paciente. El 79,5% eran varones y el
20,5%, mujeres.

Por edad, un paciente era menor de un ano de edad. La mediana de edad fue 70 afos
(min: 1, max: 95).

Por nacionalidad, la gran mayoria era originaria de nuestro pais (93,1%), mientras que un
paciente que procedia de Bolivia llego a Espana en 2007, otro de ellos vino de Iran en 1990 y
un tercero procedia de Marruecos y llevaba en nuestro pais desde 2008. Tabla 95.

Pais de origen N° casos Porcentaje
Espaia 4] 93,1%
Bolivia 1 2,3%

Irdn 1 2,3%
Marruecos 1 2,3%

Tabla 95. Analisis en funcién del pais de origen.

Hubo tres pacientes que pertenecian a colectivo desfavorecido, sin domicilio de referencia
Yy con escaso apoyo social.

De los 44 episodios, todos salvo uno (97,7%) precisaron ingreso hospitalario. El que no lo
preciso fue atendido en Urgencias del hospital. En la tabla 96 se resumen los ingresos por
servicios. El que acumuld mas ingresos fue Medicina Interna y uno de cada 5 episodios de
ENI requirio ingreso en UCI.

Servicio de Ingreso N° de Casos Porcentaje
Medicina Interna 25 58,1%

UCl 9 20,9%
Neumologia 4 9,3%
Geriatria 3 7%
Pediatria 2 4, 7%

Tabla 96. Andlisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario.
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La mediana de dias de ingreso fue de 8 (min: 3, max: 98).

Laformade presentacionclinicapredominantefue unavez maslaneumoniano bacteriémica
a pesar de la sospecha clinica, seguida por la neumonia bacteriémica. Cabe resehar que
este ano se registré un episodio de artritis séptica, que es una forma poco habitual. En la
tabla 97 se resumen las distintas formas de presentacion.

28 63,6%
8 18,2%
2 45%
2 4.5%
2 45%
1 2,3%
1 2,3%
TOTAL 44 100%

Andlisis en funcién de la forma de presentacion clinica.

En cuanto a la evolucion, el 77,3% de los episodios evoluciono satisfactoriamente, mientras
qgue 6 pacientes fallecieron (13,6%), todos por shock séptico secundario a la infeccion
neumococica. Respecto a las secuelas, de los cuatro episodios que presentaron alguna
(91%), dos fueron por derrame pleural, un tercero por IReC que requirio OCD vy el Ultimo fue
por empiema pleural que preciso drenaje. Tabla 98.

34 77,3%

6 13,6%

4 9,1%
TOTAL 44 100%

Analisis en funcién de la evolucién clinica.
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En 7 episodios se habia administrado tratamiento antimicrobiano antes de la atencion
hospitalaria. En un caso fue con cefditoren 4 dias, 2 episodios con levofloxacino, 1y 3 dias
respectivamente, otro de los casos fue con amoxicilina-clavulanico y uno mas con cefexima
1dia. En dos episodios mas, no consta el tratamiento.

El 88,6% de los episodios asociaban antecedentes personales de interés. En cuanto a
inmunosupresion: el 50% fue por neoplasia en estadio avanzado, el 14,3% fue por LH, al igual
que por VIH. Un 7% se debid a corticoides, otro porcentaje igual por inmunosupresores y
por Mieloma Multiple. De los seis episodios con hepatopatia: 2 fueron por VHB, 2 por VHC
y 2 fueron de etiologia endlica. Un paciente (2,6%) presentd antecedente de fistula de LCR.
Del 43,6% de pacientes con cardiopatia, 3 presentaron FAP, 6 ICC de distinta etiologia, 4
Cl, 3 FAC y 1 endocarditis adrtica. Un paciente tenia IRC (2,6%) y 25 episodios con patologia
respiratoria de base (64,1%). De ellos, el 76% eran por EPOC, el 16% por asma, el 4% por
neumonias de repeticion y otro 4% Enfermedad Pulmonar Mixta con OCD. Finalmente,
en el 72,7% de los casos se registraron antecedentes que no pertenecian a ninguna de las
categorias expuestas en el formulario de declaracion obligatoria. En la tabla 99 se resume
dicha informacion:

Antecedentes personales N° de casos Porcentaje
Enfermedad respiratoria crénica 25 64,1%
Cardiopatia crénica 17 38,6%
Inmunosupresion 14 35,8%
Hepatopatia Crénica 6 15,4%
Fistula de LCR 1 2,6%
Nefropatia 1 2,6%

Otros AP de interés 28 72,7%

Tabla 99. Andlisis en funcién de los AP.

En cuanto a los tipos de caso, el 52,3% de los mismos eran confirmados frente al 47,7%
que fueron probables. Para los 19 de 23 casos donde hubo aislamiento de la bacteria en las
muestras (82,6%), se ha disefiado a continuacion la tabla 100 donde se especifica el tipo de
muestra concreta a resenar. En los 4 episodios restantes (17,4%) el aislamiento de la bacteria
se hizo en sangre y orina.

En el grafico 22 se cuantifican los aislamientos de los episodios de neumococo objeto de
estudio, resumidos por meses. Los meses invernales son los que registraron un mMmayor
numero de casos.
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Aislamiento N° Casos Porcentaje
Sangre 7 36,8%

BAS 3 15,8%
Esputo Inducido 3 15,8%
Sangre + LCR 2 10,5%
Liquido sinovial 1 53%
Sangre + Orina 1 5,3%
Sangre + BAS + Orina 1 5,3%
Sangre + Liquido Pleural 1 5,3%

Tabla 100. Analisis en funcién de la muestra de diagndstico.
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Grafico 22. Anélisis en funcién de los aislamientos por meses en 2011.

En 2011, en la CAM se registraron un total de 447 casos de ENI, de los cuales el 10% procedian
del HUSO. El serotipo se obtuvo en el 93,7% de los casos de la CAM frente al 65% del HUSO
(p>0,05), con un total de 40 serotipos distintos en el conjunto de la CAM y 8 en el HUSO. Los
mas aislados fueron por orden el 1,3,19A, 7Fy8enla CAMy el 3y 8en el HUSO. Los que se
asociaron a mayor letalidad tanto en la CAM como en el HUSO fueron el 19Ay el 8.
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En el grafico 23 se expresan los serotipos aislados en el curso de 2011. El serotipo 3 fue el
mas aislado en la serie y se obtuvieron un total de 13 serotipos distintos. En total, se obtuvo
serotipo en 17 de los 44 episodios registrados este ano (38,6%).

3,5
2,5
1,5

0,5

1 3 4 6 8 15 TA 15B 19A 22F 24F 35F 6C

Grafico 23. Analisis en funcién de serotipos aislados en 2011.

El estudio de resistencia a antibidticos se realizd en el 52,3% de los episodios y 21, 7% de
ellos, el 21,7% tenian algun tipo de resistencia, que se desglosa en la tabla 101. Analizandolo
en conjunto, en el 11,4% de los episodios correspondientes a 2011, se constato la presencia
de resistencia y en el 2,3% de dichos episodios se evidencio multirresistencia. No se ve en
esta serie predominio de antimicrobianos que generen algun tipo de resistencia. En la
CAM, el 23% de los casos fue resistente a eritromicina, 3,2% a levofloxacino y el 0,2% restante,
resistentes a penicilina.

Aislamiento N° Casos Porcentaje
Sangre 7 36,8%

BAS 3 15,8%
Esputo Inducido 3 15,8%
Sangre + LCR 2 10,5%
Liquido sinovial 1 53%

Tabla 101. Andlisis en funcidén de la resistencia a antimicrobianos.
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El 614% de los episodios tenfan registrada vacunacion antineumococica, que se resume en
la tabla 102. De los 25 episodios con VPN_23 registrada, en 2 constaban dos dosis de vacuna.
En el episodio con VCN_7 se administraron 4 dosis y en otro caso se administraron las dos
dosis correspondientes por edad de VCN_13.

1 100%

1 100%

25 100%
TOTAL 27 NP

Analisis en funcién del estado vacunal.

La informacion sobre el colectivo se habia registrado en el 636% de los episodios
correspondientes a este ano. En la tabla 103 se resume dicha informacion, que
mayoritariamente se refiere a la familia o a la institucion de referencia, en caso de ancianos.

10 357%
6 21,4%
5 17,9%
2 7%
2 71%
2 7%
1 3,6%

TOTAL 28 100%

Analisis en funcién de la informacién sobre el colectivo.
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UnTl4%delosepisodiosde ENIfuerondeclaradosoficialmenteatravésdelacumplimentacion
del formulario destinado a tal efecto. Los servicios responsables se detallan a continuacion.

Episodio declarado Servicio N° de Casos Porcentaje TOTAL
Microbiologia 3 60%

Si Neumologia 1 20% 5
Pediatria 1 20%
M. Preventiva 33 84,6%

NO 39
Salud Publica 6 15,4%

Tabla 104. Analisis en funcion del servicio de declaracion.

4.1.11 Resultados del ano 2012

Durante este afo se registraron un total de 44 episodios en 43 pacientes en total. El 13,6%
eran recidivantes siendo dos de estos episodios producidos en un mismo paciente en
este periodo. En el resto de pacientes, las recidivas se produjeron en algun momento del
conjunto del periodo global de estudio. Los episodios se produjeron mayoritariamente en
varones (70,5%) frente a 13 episodios que se dieron en mujeres.

La mediana de edad fue 70 afnos (min: 2, max: 93). No se registraron episodios en pacientes
menores de 1ano de edad.

La mayor parte de los casos se produjo en pacientes espanoles, y dos episodios afectaron a
pacientes de otras procedencias, tal y como se aprecia en latabla 105. El paciente procedente
de Ecuador, Ilego a Espana en 1998.

Pais de origen N° de Casos Porcentaje
Espafa 42 95,4%
Colombia 1 2,3%
Guinea Bissau 1 2,3%

Tabla 105. Andlisis en funcién del pais de origen.

El 91% (4/44) de los episodios se produjeron en pacientes pertenecientes a grupo social
desfavorecido. En un caso se trataba de paciente VIH positivo toxicobmano y otros tres tenian
enolismo croénico y vivian en la calle.
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El 932% de los pacientes requirid ingreso hospitalario. En la tabla 106 se resumen los
ingresos hospitalarios por servicios. El servicio que mas ingresos acumulé fue Medicina
Interna seguido de UCI.

20 48,8%

8 19,6%

5 12,2%

3 7,3%

2 4,8%

2 4,8%

1 2,5%
TOTAL 41 100%

Anadlisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario.

De los 3 episodios que no cursaron ingreso hospitalario, uno de ellos fue atendido en
Atencion Primaria y los otros dos en Urgencias. La mediana de dias de ingreso fue de 11
(Min: 1, max: 59).

Las principales formas clinicas de los episodios fueron las neumonias bacteriémica o no.
Durante este afo no se registro ningun episodio de meningitis y uno de los casos de
pacteriemia tenia un foco ORL, en concreto, una OMA. Tabla 107.

18 40,9%

18 40,9%

4 9,1%

4 9,1%
TOTAL 44 100%

Analisis en funcién de las formas de presentacién clinica.

La mayoria de los episodios evoluciond favorablemente, como puede apreciarse en
la siguiente tabla. De los tres pacientes fallecidos, en uno se constatd la enfermedad
neumococica como agente causal del shock séptico que desembocd en dicho fallecimiento.
Enlos otros dos casos existia patologia subyacente o concomitante grave que se agravo con
la ENI. En concreto uno asocio fractura de fémur de una paciente anciana y otro de ellos
asocio insuficiencia cardiaca con anasarca.
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Dentro de los episodios con secuelas, en dos casos se objetivaron infiltrados al alta (uno de
ellos por alta voluntaria del paciente), otros dos fueron derrames pleurales que precisaron
drenaje en otros hospitales y un caso fue una IReC que precisé OCD. En la tabla 108 se
analizan los episodios segun su evolucion.

Evolucion Clinica N° de casos Porcentaje
Curacion 35 79,6%
Secuelas 6 13,6%
Fallecimiento 3 6,8%

Tabla 108. Analisis en funcién de la evolucién clinica.

El 20,5% de los episodios habian tomado tratamiento previamente. En 4 episodios no
consta cual, en dos, se trataba de Levofloxacino oral durante 7 dias, en uno, fue levofloxacino
durante 10 diasy en el Ultimo caso fue con moxifloxacino durante 7 dias.

En la siguiente tabla se muestran las patologias que constan en el formulario de
declaracion obligatoria de la enfermedad. El 955% de los episodios se dieron en pacientes
con antecedentes personales relevantes. Por inmunodepresion 2 casos presentaban déficit
de 1gG e IgM, 8 casos neoplasia en estadio avanzado, 4 GMSI, 1 MM, 1 LLC, 1 inducida por
tratamiento inmunosupresor en contexto de una Artritis Reumatoide (AR), y 3 fueron
inducidas por tratamiento continuado con corticoides por diversas patologias. Las
hepatopatiaseran VHB+VHC en un caso, hepatopatia etilica en 5 casos, neoplasica en 3 casos,
y por VHC en uno. Hubo un paciente con antecedente de TCE. En cuanto a las cardiopatias:
8 episodios con Cl, 4 con FAC, 2 con ICC, 2 con CIV. Los 7 episodios con nefropatia estaban
en el seno de una IRC, y los 22 episodios respiratorios se dividieron en: 15 con EPOC, 1 con
bronquiolitis de repeticion, 1 con neoplasia pulmonar avanzada, 1 con Fibrosis Pulmonar,
1 con sindrome de obesidad e hipoventilacion, 1 con insuficiencia respiratoria cronica que
precisd OCD 1 con asma y 1 con neumonias de repeticion. Un total de 40 episodios (95,2%)
tenian otros antecedentes relevantes. Tabla 109.

Antecedentes Personales N° de Casos Porcentaje
Enfermedad respiratoria crénica 22 52,4%
Inmunosupresién 19 452%
Cardiopatia 16 38,1%
Hepatopatia Crénica 10 23,8%
Nefropatia 7 15,9%

TCE 1 2,4%

Otros AP de interés 40 95,2%

Tabla 109. Andlisis en funcién de los AP.

118



Estudio Epidemiolégico de la Enfermedad
Neumocécica Invasora en el Hospital
Universitario Severo Ochoa de Leganés
ANos 2002-2012

En cuanto al tipo de caso, no hay diferencias estadisticamente significativas entre los casos
confirmados (47,7%) vy los probables (52,3%). De los 21 casos confirmados, se expone en la
tabla 110 los tipos de muestras en las que se aislo la bacteria.

Casos Confirmados N° de casos Porcentaje
Aislamiento en sangre 12 63,2%
Aislamiento en esputo inducido 5 26,3%
Aislamiento en sangre+Antigeno 3 14,3%
Aislamiento en LBA+BAS 1 5,3%

Tabla 110. Andlisis en funcién de la muestra para diagnéstico.

En el siguiente grafico se resumen los aislamientos por meses. Podemos apreciar que los
meses de eneroy mayo son los responsables del mayor niUmero de aislamientos. Ademas, en
conjunto, los meses invernales fueron los que registraron la mayor cantidad de neumococos
aislados de los episodios estudiados.
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Grafico 24. Analisis en funcién de los aislamientos por meses en 2012.
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En el 31.8% de los episodios se obtuvo el serotipo causante. En la CAM durante 2012 se
registraron 429 casos (10,3% de ellos, procedente del HUSO) y en el 79,3% de ellos se habia
obtenido informacion del serotipo. En la CAM se aislaron 40 serotipos diferentes frente a
los 14 del HUSO y los mas aislados en la CAM fueron el 8 (11,5%), el 3 (8,8%), el 19A (8,5%), el 1
(8,2%) y el A (6,2%). No se detectd ningun caso con serotipo 5. En mayores de 59 anos los
serotipos mas aislados en la CAM fueron el 3y el 19A siendo en Leganés los serotipos 1y 3.
La letalidad este aflo se asocio en la CAM a los serotipos 3,19Ay 8y en el HUSO el Unico caso
asociado a fallecimiento fue el 19A. A continuacion, se exponen todos los serotipos aislados
en este ano en el HUSO.

4
3,5
3
2,5
2

1,5
1 3 4 14 24 A 19A 22F 23B 35F

Grafico 25. Andlisis en funcidén de los serotipos aislados en 2012.
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El estudio de resistencia a antimicrobianos se realizd en el 47,7% de los pacientes y de ellos,
el 33,3% de los episodios mostraron algun tipo de resistencia. Si lo analizamos en conjunto,
en el 16% de los episodios de ENI producidos en 2012 se demostro algun tipo de resistencia.
Uno de los 7 episodios resistentes lo fue a tres antimicrobianos (multirresistencia). En la
CAM, el 24% de los 429 casos demostro resistencia a eritromicina, 6% a levofloxacinoy el 15%
a penicilina. En la tabla 111 se cuantifican los casos.

Resistencia a antimicrobianos N° de Casos Porcentaje
Eritromicina + Clindamicina 2 28,6%
Cotrimoxazol 1 14,3%
Eritromicina 1 14,3%
Eritromicina + Clindamicina + Cotrimoxazol 1 14,3%
Gentamicina 1 14,3%
Levofloxacino 1 14,3%

Tabla 111. Analisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos.
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Por otra parte, el 727% de los episodios habia recibido vacunacion antineumocodcica. A
continuacion, se muestra la vacunacion administrada en conjunto, asicomo la adecuacion de la
misma. De los episodios que recibieron VCN_7,en1se registré continuidad con VCN_13, siendo la
pauta correcta. En un episodio se administraron 4 dosis de vacuna tras la aplicacion terapéutica
de TASPE en un paciente con leucemia. En todos los casos la vacunacion fue correcta.

4 100%

1 100%

30 100%
TOTAL 35 NP

Analisis en funcién del estado vacunal.

La informacion sobre el colectivo se habia recogido en el 72,7% de los episodios y se referia
mayoritariamente a la familia del paciente. En la tabla 113 se resume la informacion relativa
a dichos colectivos.

19 59,4%

6 18,8%

5 15,6%

1 3,1%

1 3,1%
TOTAL 32 100%

Andlisis en funcién de la informacién respecto al colectivo.

La informacion referente a la declaracion de este ano se presenta en la tabla 114. Se aprecia
que la mayoria de los episodios no se declaran y que el servicio que mas casos declara a
Medicina Preventiva es Microbiologia con un total del 18,2% de los mismos.

Microbiologia 8 88,9%

Neumologia 1 1,1% ?
M. Preventiva 20 571%

Salud Publica 8 22,9% 35
CMBD 7 20%

TOTAL 44 4

Andlisis en funcién del servicio de declaracién.



4.1.12 Estudio de episodios recidivantes

En el total de la serie se registraron 65 recidivas en 27 pacientes. Los aflos que mas recidivas
registraron fueron 2006 (9) y 2010 (10), mientras que en 2003 se registré Unicamente una
recidiva. Por sexo, la mayoria de los casos recidivantes (78,5%) se dio en varones.

En las siguientes tablas y graficos se resumen todos los datos relativos a los 65 episodios
recidivantes de ENI de la serie estudiada.

40 61,5%
12 18,5%
8 12,3%
5 7,7%
TOTAL 65 100%

Analisis en funcién del niUmero de recidivas.

En cuanto a los pacientes que cursaron ingreso, un total de 87,7% (57/65), lo precisoé frente a
un 12,3% que curso tratamiento ambulatorio.

La mediana de dias de estancia hospitalaria fue de 10 (min: 1, max: 71). En la tabla 118 se
resumen los ingresos en funcion del servicio de atencion hospitalaria.

4 6,2%
1 1,5%
6 9,2%
4 6,1%
9 13,8%
7 10,8%
7 10,8%
5 7,7%
10 15,4%
6 9,2%
6 9,2%
TOTAL 65 100%

Analisis en funcién del n° de recidivas por afo.
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La mediana de edad fue 61 aflos (min: 1, max: 90).

51 78,5
14 21,5
TOTAL 65 100
Analisis en funcién del sexo.
13 232%
6 10,7%
34 60,7%
3 5,4%
TOTAL 56 (86,2%) 100% 9 (13,8%)

Anadlisis en funcién del servicio de ingreso hospitalario.

Enlatabla 119 vemos resumidos los episodios de acuerdo a su forma clinica. La neumonia es
la forma predominante, seguida por la neumonia bacteriémica y mas tarde por la infeccion
respiratoria aguda (IRA) no condensante.

25 38,5%
15 231%
m 16,9%
9 13,8%
2 31%
2 31%
1 1,5%
TOTAL 65 100%

Andlisis en funcién de la forma de presentacién clinica.



4. Resultados

En tabla 120 se puede observar la evolucion clinica de los episodios recidivantes de ENI
durante el periodo de estudio. La mayoria de los episodios han evolucionado hacia la
curacion (81,5%),10 (15,4%) presentaron secuelas, divididas en: 7 (70%) presentaron IRG al alta,
gue requirid tratamiento con OCD y 3 (30%) presentaron derrame pleural con necesidad
de maniobras invasivas para su drenaje. Finalmente, dos de los pacientes (3,1%) fallecieron,
uno por alta voluntaria y ausencia de tratamiento y el otro por shock séptico. Los serotipos
implicados en ambos casos fueron el 8y el 19A.

Evolucion clinica N° de casos Porcentaje
Curacién 53 81,5%
Secuelas 10 15,4%
Fallecimiento 2 31%

Tabla 120. Andlisis en funcién de la evoluciéon clinica.

En cuanto a tratamientos previos: en 6/65 casos (9,2%) se constato la existencia del mismo.
Entodos (100%) se instaurd tratamiento con una quinolona cuya eleccion de administracion
se aprecia en el siguiente resumen:

1. 4 (66,7%) con levofloxacino.
2. 1(1,7%) con moxifloxacino.

3.1(1,7%) con ciprofloxacino.

El T00% de episodios recidivantes presentaban antecedentes personales de interés. Hubo
dos casos recidivantes de meningitis asociados a fistula de LCR. En ambos pacientes en el
segundo episodio se produjeron secuelas, concretamente hipoacusia mixta severa en uno
de los casos y disfasia motora en otro. En caso de presencia de hepatopatia cronica, de los 20
episodios registrados, 14 presentaban infeccion cronica por VHC, asociando el 100% de los
casos ademas infeccion por VIH, mientras que de los 6 episodios debidos a infeccion créonica
por VHB, el 100% tenian coinfeccion por VHC y 4 de ellos (66,7%) tenian ademas infeccion
documentada por VIH. En las tablas 120 y 121 se resumen dichos antecedentes por 6rganos
y aparatos.

Un total de 4 episodios (6,2%) tenian fistula de LCR y uno (1,5%) TCE. 23/65 episodios (35,4%)
tenian cardiopatia cronica. De ellos, 7 (30,4%) fueron por arritmia, 11 (47,8%) por Cl, 2 (8,7%)
por ICC de distinta etiologia y 3 (13,1%) por endocarditis de repeticion. De los 7 episodios con
nefropatia cronica (10,8%), de los cuales, 5 (71,4%) fueron IRC de distinta etiologia y el 28,6%
restante fueron ITU de repeticion en contexto de duplicacion pieloureteral.

La patologia respiratoria mas prevalente en los casos recidivantes fue igualmente el EPOC. De
los 33 episodios (50,8%) recidivantes con este antecedente registrado, 28 (84,8%) tenian EPOC,
4 (12,3%) tuberculosis antigua con repercusion funcional y 1 (3%), neumonias de repeticion.

Finalmente, 57/65 (87,7%) episodios tenian otros antecedentes personales patoldgicos
relevantes no pertenecientes a ninguna de las categorias analizadas anteriormente.

124



Estudio Epidemiolégico de la Enfermedad
Neumocécica Invasora en el Hospital
Universitario Severo Ochoa de Leganés
Anos 2002-2012

18 45%
7 17,5%
7 17,5%
6 15%
2 5%
TOTAL 40 100%

Analisis en funcién del tipo de inmunosupresion de base.

14 70%
6 30%
TOTAL 20 100%

Analisis en funcién del tipo de hepatopatia.

12 38,7%
7 22,6%
5 16,1%
5 16,1%
1 32%
1 3.2%

TOTAL 31 100%
5 71,4%
1 14,3%
1 14,3%
7 100%

TOTAL 6 100%
27

Casos probables 27 100%

Anadlisis en funcién de la muestra para diagnostico.



4., Resultados

Elestudio de resistencia a antimicrobianos se realizd en el 58,5% de los episodios recidivantes
y el 31,6% fueron resistentes. A resaltar que el 132% fueron multirresistentes. Uno de los
episodios se demostro resistente a 8 antimicrobianos. En la tabla 124 se muestra el analisis
de las resistencias. Penicilina y eritromicina son los antibidticos que mas resistencias
generaron con 4 episodios (33,3%) cada una.

El 554% de los episodios (36/65) habian recibido vacunacién antineumocdcica. De
ellos, 1 (1,5%) fue con VCN_7, 4 (111%) con polisacarida mas conjugada vy el resto, sdlo con
polisacarida. En dos episodios de los vacunados con polisacarida no figurd la fecha. En la
tabla 125 se expresa el resumen de los datos relativos a la vacunacion de todos los episodios
recidivantes de la serie. Se aprecia que 36 episodios tenian vacunacion. De ellos, a 4 se les
habia administrado tanto la VCN_7 como la VPN_23. El 40% de los episodios con VCN_7
presentaban una correcta pauta de vacunacion. En el resto, no figuraban todas las dosis,
bien por administracion incompleta o bien por falta de registro en caso de factores de tipo
migratorio.

Podemos apreciar que los meses de noviembre y diciembre son los que acumulan el
mayor ndmero de casos con 8 cada uno. En el grafico 26 se resume la informacion sobre el
aislamiento de la bacteria dividido por meses de los casos recidivantes.

En cuanto al aislamiento de serotipos, se obtuvieron un total de 12 en el 33,8% (22/65) de
episodios recidivantes. Todos los debidos a serotipo 3 curaron salvo uno que fue dado
de alta con IRG y tratamiento con OCD y de los causados por serotipo 19A, uno acabd
en fallecimiento y otro con secuelas: IRG con OCD. De estos dos ultimos, el estudio de
resistencias se realizé tan sélo en unoy se demostro resistencia a cotrimoxazol. En el grafico
27 se resumen dichos serotipos.

La informacion sobre el colectivo se registrd en el 34/65 episodios (52,3%). En este caso, el
colectivo sobre el que mas informacion se recabo fue el laboral, seguido por el familiar,
como se puede apreciar en la tabla 126.

Enero Abril Julio Octubre

Grafico 26. Analisis en funcién de los aislamientos por meses de los
episodios recidivantes.
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3 8 14 15 24 12F 15C 15F 18C 19A 6B 7B

Grafico 27. Andlisis en funcidn de los serotipos aislados en los episodios recidivantes.

Resistencia a antimicrobianos N° de Episodios  Porcentaje
Cotrimoxazol 3 25%
Eritromicina 1 8,3%
Ampicilina+Amikacina+Aztreonam+Cefalotina+Ceftriaxona 6 9,2%
Cefuroxima+Cefepima+Gentamicina 1 8,3%
Ciprofloxacino+Gentamicina+lmipenem 1 8,3%
Eritromicina+Clindamicina 1 8,3%
Levofloxacino 1 8,3%
Penicilina 1 8,3%
Penicilina+Cefotaxima+Oxacilina 1 8,3%
Penicilina+Eritromicina+Clindamicina+Cotrimoxazol 1 8,3%
Penicilina+Eritromicina+Clindamicina+Cotrimoxazol 1 8,3%

Tabla 124. Analisis en funcién de la resistencia a antimicrobianos.
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De los 65 episodios recidivantes, 26 (40%) fueron subsidiarios de declaracion al servicio de
Medicina Preventiva, ya que fueron los que se registraron a partir de 2007, afo en que la ENI
comenzo a ser enfermedad de declaracion obligatoria. No obstante, ninguno de esos 26
episodios fue declarado. Para obtener la informacion se buscaron activamente los casos y se
anaizo la informacion aportada por Epidemiologia, de Salud Publica. Tabla 127.

5 40%
55 100%
TOTAL 40 NP

Analisis en funcién del estado vacunal.

12 35,3%
8 23,5%
7 20,6%
4 11,8%
3 8,8%
TOTAL 34 100%

Analisis en funcién de la informacién sobre el colectivo.

22 84,6%

2 7,7%

2 7,7%
TOTAL 26 100%

Analisis en funcién del servicio de declaracion.



Estudio Epidemiolégico de la Enfermedad
Neumocécica Invasora en el Hospital
Universitario Severo Ochoa de Leganés
ANos 2002-2012

4.2 Resultados referentes al conocimiento de la ENI como
EDO en la CAM por los facultativos del HUSO

Para evaluar el conocimiento sobre la obligatoriedad de |la declaracion de ENI en la CAM
entre los facultativos del HUSO, se disend una encuesta de 5 preguntas (4 cerradas, con 3
posibilidades de respuesta y una abierta).

Para la primera parte del abordaje del objetivo se repartio la encuesta entre los facultativos
de distintos servicios y se analizaron las mismas. El analisis se expone a continuacion:

De un total de 62 encuestas realizadas en los Servicios de Pediatria, Medicina Interna,
Urgencias, Neumologia, UCI y Microbiologia, tanto a facultativos especialistas como a
meédicos en formacion, en 31 casos (50%) se contesto afirmativamente a la pregunta de si la
ENlesuna EDO en la CAM. En los 31 casos restantes (50%), se desconocia esta circunstancia
(26%) o no se respondio a la pregunta (24%).

En cuanto al momento en que la ENI comenzd a ser EDO en la CAM, en 3 casos (5%) se
respondid a la pregunta, siendo cierta en una de las encuestas (2007). En las otras 2, se
respondid como afio de comienzo de EDO el 2002. En los 59 casos restantes (95%) no se
respondid a la pregunta.

De las 62 encuestas, en 37 casos (60%) se afirmo no haber tratado nunca un caso de ENJ,
frente a 31 casos (34%) que si refirieron haber tratado algun caso durante su trayectoria
profesional. En las 4 encuestas restantes (6%) no se respondio a la pregunta.

De los 37 profesionales que contestaron no haber tratado algun caso de ENI, 30 (81%) eran
facultativosy 7 (19%) médicos en formacion. La distribucion por servicios de los 30 facultativos
que contestaron no haber tratado ningdn caso, 7 eran internistas (23%), 4 microbidlogos
(13%), 3 neumaologos (10%), 3 pediatras (10%), 2 intensivistas (7%) y 11 facultativos de urgencias
(37%). De los 7 especialistas en formacion que afirmaron no haber tratado ningun caso de
ENI 5 (71%) eran internistasy 2 (29%) pediatras.

De las 53 encuestas analizadas en facultativos, en 41 casos (77%) los médicos afirmaron no
haber declarado ningun caso al Servicio de Medicina Preventiva del hospital. En 10 casos
(19%) se reconocio la declaracion de algun caso a dicho servicio y en 2 casos (4%) no se
respondid a la pregunta. De las 9 encuestas pasadas a los médicos en formacion, en una
(M%) se afirmo haber realizado la declaracion de la ENI.

Finalmente, 52 facultativos (84%) afirmaron no conocer el formulario de declaracion de la
enfermedad, frente a7 (11%) que silo conocia; en los 3 casos restantes (5%) la pregunta quedo
sin responder. El resultado de la encuesta estratificados por los Servicios muestreados se
refleja en la Tabla 128.

Resultados de la encuesta de conocimiento sobre obligatoriedad de declaracion de ENI por
Servicios en el HUSO de Leganés, Madrid.

Como se refleja en la Tabla 129, al estratificar por categoria profesional, se aprecia que el
47% de los facultativos y el 67% de los médicos en formacion conocen la obligatoriedad de
la declaracion de la ENI en la CAM. A pesar de que el porcentaje de médicos en formacion
conocedores de esta situacion es mayor que el de facultativos especialistas, en nuestra serie
no se ha podido demostrar que esta diferencia es estadisticamente significativa (p> 0,05).
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4. Resultados

De los 65 episodios recidivantes, 26 (40%) fueron subsidiarios de declaracion al servicio de
Medicina Preventiva, ya que fueron los que se registraron a partir de 2007, afo en que la ENI
comenzo a ser enfermedad de declaracion obligatoria. No obstante, ninguno de esos 26
episodios fue declarado. Para obtener la informacion se buscaron activamente los casos y se
anaizo la informacion aportada por Epidemiologia, de Salud Publica. Tabla 127.

Respuestas ... Medicina : Medicina ,,. Vacunacion
Pregunta posibles Pediatria Interna Urgencias Neumo Intensiva Micro correcta (%)
Si 9 9 7 1 5 0 31(50%)
¢La ENl es EDO o
on la CAM? No 1 2 4 0 3 6 16(26%)
NS/NC 1 6 4 2 1 1 15(24%)
En caso de Respondida 1(2002) 1(2007) O 0 1(2002)  1(2002) 4(6%)
respuesta
afirmativa ;sabe No
aproximadamente | acoondida 10 16 15 3 8 6 58(94%)
desde cuando?
Si 6 4 4 0 7 2 23(37%)
¢Ha tratado
algun caso No 5 6 n 3 2 4 31(50%)
de ENI?
NS/NC 0 7 0 0 0 1 8(13%)
Si 4 3 0 0 4 2 13(21%)
No 4 5 15 3 5 2 34(55%)
¢Ha declarado
algun caso de No, porque
ENI al Serv!cm de no IIeyo 3 0 0 0 0 3 6(10%)
M. Preventiva? ese tipo de
enfermedad
NS/NC 0 9 0 0 0 0 9 (14%)
+Conoce el Si 3 1 2 0 1 0 7 (%)
formulario de No 8 14 12 3 8 7 52(84%)
declaracién
de ENI? 0 2 1 0 0 0 3 (5%)

Tabla 128. Encuesta sobre conocimiento de obligatoriedad de declaracién de ENI
por servicios hospitalarios.

En cuanto al tratamiento de la ENI, el porcentaje de facultativos que afirmman haber tratado
algun caso de ENI es similar al de los que afirman no haber tratado ninguno (38% vy 45%
respectivamente), por el contrario, entre los médicos en formacion esta diferencia es mayor
(22% frente a 78%). A pesar de ello, en nuestra muestra (tal vez debido a la pequefa muestra de
meédicos en formacion estudiada) esta diferencia no es estadisticamente significativa (p>0,05).
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Pregunta ’I:g:i;:;;::tas Facultativos  Porcentaje Residentes Porcentaje
Si 47% 6 67%
¢La ENl es EDO ) 0
on [a CAM? No 15 28% 1 1%
NS/NC 13 25% 2 22%
En Caso de respuesta Respondida 4 8% 0 0%
afirmativa ¢sabes
aproximadamente No respondida 49 92% 9 100%
desde cuando?
Si 20 38% 2 22%
¢Has tratado algun o o
caso de ENI? No 24 45% 7 78%
NS/NC 9 17% 0 0%
Si 10 19% 1 1%

¢Has declarado algun
caso al Servicio de No 41 77% 8 89%

M. Preventiva?
NS/NC 2 4% 0 0%

Si 7 13% 0 0%
¢Conoces el formulario
de declaracién No 43 81% 9 100%

obligatoria de ENI?
3 6% 0 0%

Tabla 129. Encuesta sobre conocimiento de obligatoriedad de declaracién de ENI
por facultativos y médicos residentes del HUSO.

La declaracion de algun caso de ENl al servicio de Medicina Preventiva se realizd por un 19% de
los facultativos encuestados y por el 11% de los médicos en formacion que participaron en la
encuesta. A pesar de ser superior el porcentaje de facultativos que contestan haber declarado
algun caso de ENI al Servicio de Medicina Preventiva en relacion al porcentaje contestado por
los médicos en formacion, esta diferencia no es estadisticamente significativa (p>0,05).

El13% de los facultativos afirman conocer el formulario de notificacion de caso de ENI en la
CAM. La totalidad de los médicos en formacion contestd no conocer dicho formulario.

La pregunta que menor porcentaje de respuesta registro fue la 2 (abierta) con 4 facultativos
gue respondieron (8%) y una respuesta correcta: 2007.
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4. Resultados

Medicina Urgen- Neumo- Medicina

Respuestas

Pregunta posibles Pediatria Interna  cias logia Intensiva Microbiologia Totales
Si 19 15 7 7 16 7 71(66%)
¢La ENl es EDO o
on la CAM? No 6 3 5 0 0 0 14(13%)
NS/NC 0 3 14 0 0 5 22(21%)
En caso de . 2(2007, o
respuesta Respondida 0 23a) 0 0 1(2007)  3(2007x2,2a) 6(6%)
afirmativa ¢sabe
aproximadamente No o
desde cuando?  respondida 23 1 = 7 15 9 101(94%)
Si 15 6 3 7 13 0 44(41%)
¢Ha tratado
algln caso No 10 12 17 0 3 12 54(50%)
de ENI?
NS/NC 0 3 6 0 0 0 9(9%)
Si 10 0 0 0 6 2 18(17%)
No 15 15 22 7 10 4 73(68%)
¢Ha declarado
algun caso de No, porque
ENI al Servicio no llevo 6 0 0 0 6 12(11%)
de M. Preventiva? ese tipo de °
enfermedad
NS/NC 0 0 4 0 0 0 4 (4%)
Si 5 6 n 0 3 3 28 (26%)
¢Conoce el
formulario de No 20 15 15 7 10 8 75 (70%)
declaracién
de ENI?
N 0 0 0 0 3 1 4 (4%)

Tabla 130. Encuesta sobre conocimiento de obligatoriedad de declaracién de ENI por
servicios hospitalarios tras la realizacidon de actividades formativas e informativas.
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Después de la realizacion de esta encuesta se pusieron en practica dos actividades de
informacion y difusion abiertas dirigidas al personal sanitario. La primera se realizd durante el
mes de febrero de 2012 y consistid en una sesion general de informacion sobre la ENI como
EDO en la CAM vy la segunda tuvo lugar durante el mes de marzo de 2013 y consistio en la
presentacion de un trabajo en relacion a la ENI en el HUSO en sesion general, que obtuvo el
tercer premio “Pilar Arias Bohigas”, que se concede anualmente en dicho hospital.

Durante el periodo de tiempo intermedio entre la implementacion de las dos actividades
generalesserealizaron actividades de informacion en distintos servicios entre los profesionales
con una continuidad, pero sin periodicidad concreta. EI ndmero de intervenciones de
informacion ascendiod a seis, repartidas entre los servicios de Neumologia, Medicina Interna
vy Urgencias. En todas las intervenciones se incidia en la condicion de la ENI como EDO vy
se informaba sobre el proceso de declaracion al Servicio de Medicina Preventiva. Tras la
realizacion de estas actividades se pasd de nuevo la encuesta entre todos los facultativos de
los mismos servicios a los que se habia pasado con anterioridad. Los resultados se resumen
en la tabla 130.

Al finalizar las actividades y con el resultado de las encuestas, se realizd un test chi-cuadrado
de comparacion de proporciones entre todas las preguntas que componian la encuesta. La
pregunta 5 obtuvo dos diferencias estadisticamente significativas. En concreto, la pregunta
;conoce usted el formulario de declaracion obligatoria? Obtuvo un si en 28/107 encuestas,
frente a 7/62 antes de la realizacion de las actividades formativas para el personal, con una
diferencia estadisticamente significativa (p<0,05). Para el resto de preguntas, no hubo
diferencias estadisticamente significativas.

Cabe destacar que, aunque hubo mas facultativos que conocian el formulario tras las
actividades, la declaracion efectiva a nuestro servicio no aumentd de forma considerable.

4.3 Resultados sobre la evaluacion de la calidad del IA hospitalario
en todos los casos de ENI en el HUSO entre 2007 y 2010

Se han estudiado todos los Informes de Alta de los episodios de ENI correspondientes a los
pacientes que cursaron ingreso hospitalario entre los anos 2007 y 2010.

Se decidio que en cada IA se iban a estudiar todos los requisitos especificados en la Orden
6 de septiembre de 1984 del Ministerio de Sanidad y Consumo sobre la Obligatoriedad de
elaboracion del |IA para pacientes atendidos en Establecimientos Sanitarios. La hoja que
se ha utilizado para la evaluacion de la calidad del 1A es la elaborada por la Comision de
Documentacion Clinica del HUSO. Todos los items que ésta contenia se adjuntan como
ANEXO a este informe. Ver anexo 2.
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4., Resultados

CRITERIOS

Resultado

1. Escrito a maquina o con letra legible

2. Nombre del hospital, domicilio y teléfono

3. ServicioClinico

4. |dentificacion del medico

5. N° de Historia Clinica del paciente

6. Nombre y apellidos del paciente

7. Fecha de nacimiento del paciente

8. Sexo del paciente

9. Domicilio habitual del paciente

10. Fecha de ingreso

11. Fecha de alta

12. Motivo de alta

13. Motivo inmediato de ingreso

14. Resumen de la Historia Clinica y exploracion fisica
15. Pruebascomplementariasrealizadas (diagnésticas)
16. Resumen de la actividad asistencial prestada al paciente
17. Diagnéstico principal

18. Otros diagnésticos (en su caso)

19. Procedimientos quirlrgicos y/o obstétricos (en su caso)

20.0tros procedimientos significativos (en su caso)

22. Recomendaciones terapéuticas al alta

180/180(100%)

180/180(100%)

180/180(100%)

180/180(100%)

180/180(100%)

180/180(100%)

180/180 (100%)

180/180(100%)

171/180 (95%)

180/180(100%)

180/180(100%)

180/180(100%)

180/180 (100%)

180/180(100%)

180/180(100%)

180/180(100%)

180/180(100%)

175/180(97%)

No procede la evaluacién de este item,
porgue en ningln caso se procedié a
cirugia en los pacientes ingresados
No procede la evaluacién de este item,
porque en ningun caso se realizaron
"otros procedimientos" en los

pacientes ingresados

164/164(100%) 164/164(100%)

Para el cdlculo de este indicador se han
excluido las altas voluntarias, los éxitus
y los traslados

Tabla 131. Resultado de la evaluacién de la calidad del informe de alta de los 180 episodios de

ENI ingresados en el HUSO desde 2007 a 2010.
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En el analisis global, 13 de los 20 apartados evaluados (65%) se pudieron cumplimentar tras la
revision de los 210 informes de alta de los episodios de ENI estudiados (se han incluido tanto
los informes de alta de hospitalizacion como los de Urgencias).

De todos los episodios de ENI en los pacientes que cursaron ingreso, se obtuvo el IA a través
de la INTRANET del Hospital.

El numero total de episodios de ENI en pacientes que cursaron ingreso fue de 182. En 180
casos (99%) se pudo obtener el correspondiente IA. Los 2 IA que no se pudieron recuperar
correspondieron a dos episodios de ENI de un paciente que cursd ingreso en el Servicio
de Medicina Interna y otro que fue atendido en Urgencias y trasladado posteriormente al
Hospital de Mostoles.

En la tabla 131 se presentan los resultados por cada uno de los criterios incluidos en la
Orden. Para el calculo de estos indicadores, como denominador se han utilizado los 180 IA
recuperados.

Entodosloscriterios evaluados, salvo en dos, lacumplimentacion esdel 100%. Enlos9 |A donde
no figurd el domicilio del paciente, la causa fue su pertenencia a colectivos desfavorecidos. La
cumplimentacion de este apartado se efectud por tanto en el 95% de todos los IA.

Los apartados 19 y 20 que consisten en la realizacion de procedimientos quirdrgicos u
obstétricos y otros procedimientos significativos no proceden en el IA de los episodios de ENJ,
razén por la cual no se han evaluado.

En relacion al motivo de alta:

En 18 casos fue por éxitus (10%).

En 8 por traslado a otro Centro para ampliar tratamiento (44%).

En 2 (1%) por alta voluntaria.

Los los 152 casos restantes (84%), el motivo de alta fue mejoria/curacion.

Tanto en los 152 casos de alta por mejoria clinica como en los dos episodios de ENI con alta
voluntaria constaban las recommendaciones terapéuticas en el IA, lo que supone el 100% de
cumplimentacion.

En 5 de los IA no constaba el total de diagnosticos del paciente con relevancia para la ENI
(3%). De ellos, dos procedian del servicio de Ginecologia, uno de Neurologia y dos de Medicina
Interna. Por ello, la cumplimentacion de este apartado fue del 97%. Los datos que faltaban
pudieron obtenerse de los datos registrados en ingresos previos de los pacientes. En conjunto,
los criterios de calidad se cumplieron en el 98% de los casos. En la tabla 131 se resumen la
evaluacion de calidad del informe de alta de los 180 episodios de ENI declarados por el HUSO
de Leganés, durante el periodo de estudio.
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5. Discusion

La mayor parte de las ENI se produce en hombres y en edades extremas de la vida'™. En
nuestro estudio se constatd que el 63,4% de las ENI se produjeron en varones; el 15,5% de los
episodios se produjo en menores de 5 aflos de edad, aunque fueron el 83% de la poblacion
infantil analizada, y el 43,6%, en mayores de 65 anos, acorde a lo encontrado en bibliografia.
La mediana de dias de ingreso, de 72%? similar a este trabajo, con una mediana de 8 dias.

S. pneumoniae presenta ademas una elevada carga de enfermedad e importante
morbimortalidad >*456 cursando ingreso hospitalario en la mayor parte de los casos. En este
estudio, la totalidad de casos detectados recibié atencion hospitalaria, con el 20% de todos
los ingresos en UCI, con evolucion clinica desfavorable (éxitus). De toda la serie estudiada,
la mayor tasa de incidencia de ENI se registro en 2007 y la menor en 2004. El neumococo
presenta ademas un patron de infeccion de predominio invernal*y en el HUSO durante
el periodo de estudio, el aislamiento del patégeno en muestras bioldgicas se produjo
mayoritariamente durante el mes de enero, registrandose la mayoria de los casos entre los
meses de octubre y abril y pocos casos durante los meses estivales?3#2%°,

De acuerdo a las ultimas referencias de la CAM, Leganés ha sido el 4° distrito con mayor
tasa de incidencia de la enfermedad, con 12,82 casos por 100.000 habitantes, por detras de
Alcorcon, Usera y Parla®!. Este dato pone de manifiesto la importancia de continuar en la
misma linea de trabajo para conocer las modificaciones dindmicas en la enfermedad en el
distrito de Leganés y el conjunto de la Comunidad de Madrid.

Antecedentes personales

Tanto la edad como determinadas patologias de base aumentan el riesgo de ENI y
determinan parcialmente su evolucion. Entre ellas, destacan las alteraciones inmunes,
las enfermedades renal, hepatica, respiratoria y cardiovascular cronicas, el VIH, pacientes
trasplantados de organo sdélido y/o progenitores hematopoyéticos'™, pacientes bajo
quimioterapia por tumor sélido o hematopatia maligna, presencia de enfermedad
autoinmune o corticoterapia prolongada, tratamiento con inmunosupresores o productos
bioldgicos, diabetes mellitus, fistulas de LCR, implantes cocleares, asplenia anatdémica y
funcional®11s3154155252  En |3 Comunidad de Madrid en 2016 y 2017 constan como principales
factores de riesgo la inmunodeficiencia, patologia respiratoria cronica, patologia cardiaca
cronica y neoplasia®®®??, En este estudio, sélo tres pacientes presentaban el antecedente
de transplante de 6rgano sdélido: en un caso el transplante fue cardiaco y en los otros dos,
renal y todos evolucionaron favorablemente. No se registraron pacientes de receptores de
trasplantes de progenitores hematopoyéticos. La patologia respiratoria cronica, las distintas
formas de inmunodeficiencia y la patologia cardiaca crénica representan la principal
comorbilidad de base de los casos de ENI estudiados.

El riesgo de NAC y ENI se encuentra elevado entre los fumadores, debido tanto a la
disminucion del aclaramiento pulmonar y nasal, como al aumento de la adherencia
bacteriana y a los cambios en las respuestas inmunes innata y adaptativa’®*~58 Aunque
en la mayoria de las historias clinicas analizadas este dato no se registro correctamente, el
571% de los casos con antecedente de enfermedad pulmonar cronica presentaban EPOC.
Concretamente, el 20% de todos los pacientes con ENI del estudio tenian antecedente de
EPOC, concretandose como uno de los antecedentes fundamentales, al igual que los datos
que arroja la bibliografia. En algunos casos, la enfermedad estaba avanzada y requeria
oxigenoterapia domiciliaria, dato que se registré en todos los casos.
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El consumo de alcohol se relaciona con la presencia de neumonia neumococica, de una
forma dosis-dependiente®™, habiéndose demostrado ademas en un estudio espanol que
el etilismo supone un factor de riesgo independiente de ingreso en UCI®®2 En el presente
trabajo, el 23,9% de todos los episodios estudiados con antecedente de hepatopatia cronica
presentaron un origen etilico. De todos los episodios que cursaron ingreso en UCI, en el 12%
se constato el antecedente de hepatopatia cronica de etiologia etilica. Se trata, por tanto,
de otro de los factores de riesgo fundamentales, al igual que lo constatado en la bibliografia
consultada'™®.

Ademas del EPOC, el asma se perfild como una de las patologias respiratorias cronicas de
riesgo para desarrollo de ENI'®3%4 En |a serie de episodios estudiados en el presente trabajo,
de los 168 episodios con presencia de patologia respiratoria cronica, el 511% era secundaria
a EPOCVy el 22,6%, secundaria a asma, siendo la segunda patologia respiratoria cronica mas
prevalente en todos los casos.

En el caso de IRC, el riesgo de desarrollo de infecciones, asi como un cierto grado de
inmMunosupresion son caracteristicos™®. En un estudio en EEUU se constatd que el riesgo de
neumonia en pacientes con IRC es 3 veces mayor y el de neumonia/sepsis, 4 veces mayor
que en personas sin esos antecedentes'®®. En la serie objeto de estudio este antecedente
figuro en el 111% de los episodios con un 47,6% en los que se habia registrado el estado
vacunal siendo la vacuna polisacarida la que se aplicé en todos los casos.

Elriesgo de infeccion neumocaocica se halla aumentado en las enfermedades autoinmunes
incluso en pacientes no sometidos a tratamiento inmunosupresor'®”'® En este trabajo,
las enfermedades inmunosupresoras se registraron en las historias cinicas del 2% de los
episodios de ENI, mientras que solo en un caso figuraba el tratamiento inmunosupresor
vigente en el momento de realizacion del estudio. A diferencia de la bibliografia consultada,
no ha representado por tanto un factor de riesgo prevalente en nuestra serie.

A resaltar que, en cuanto al VIH, la infeccion por este virus supone un aumento en el riesgo
de ENI de 50 a 100 veces con respecto a la ausencia de infeccion'®7°, Los factores de riesgo
para el desarrollo de ENI en este caso, son el recuento de CD4<200, habito tabaquico, habito
endlico, presencia de cirrosis e ingresos hospitalarios previos'”!. La introduccion de la terapia
antirretroviral de gran actividad (TARGA), influye en la disminucion de la incidencia de ENI
en caso de infeccion por VIH. La presentacion clinica radiologica de la ENI en pacientes con
infeccion por VIH no difiere de la de los pacientes sin esta infeccion'. La introduccion de la
vacuna polisacarida se ha asociado con menor incidencia de ENI en pacientes con infeccion
por VIH, y en > 65 afnos se ha asociado a menor incidencia y mortalidad por neumonia’+17s,
En casos de vacunacion cuando el paciente presenta unos recuentos de CD4 > 200 células/
mm?, la respuesta inmunogénica es mejor traduciéndose en una menor incidencia de
ENI'76. Igualmente, la identificacion de serotipos distintos de Streptococcus pneumoniae
es frecuente en pacientes con VIH*. Todos estos datos apuntan a que es necesario pensar
en esta entidad clinica en los pacientes con antecedentes e infeccion por VIH y que la
vacunacion es la estrategia preventiva mas adecuada. En el presente trabajo se encontro
que el 6,4% de todos los episodios estudiados presentaron el antecedente de VIH positivo,
todos con habito tabaquico y endlico, cirrosis hepatica e ingresos previos. Como vemos,
estos datos se solapan con los encontrados en la bibliografia. Estos casos se asociaron en
su mayoria a UDVP y a ausencia de apoyo social. Se tratd de pacientes que solicitaron la
alta voluntaria sin concluir el tratamiento prescrito estando en dos casos documentado el
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reingresoy habiendo sido los Unicos casos registrados con aislamiento de dos cepas distintas
del mismo serotipo de S. pneumoniae, tal como se aporta en la bibliografia consultada.
En dos casos Unicamente constaba el dato de vacunacion con vacuna de polisacaridos.
Ninguno seguia tratamiento con TARGA ni se aportaban datos sobre el recuento de CD4.

Otras patologias a tener en cuenta en caso de desarrollo de ENI, tanto por producir cuadros
de mayor gravedad, como por asociarse a peor evolucion son Artritis Reumatoide, Lupus,
enfermedad de Crohn o enfermedades neuromusculares o convulsivas'”’. En este estudio, se
detectaron 7 episodios con antecedente de artritis reumatoide (1,5%), y otros 7 con patologias
epileptdgenas (1,5%), en ninguno de los episodios se registré antecedente de enfemedad de
Crohn, Lupus o enfermedades neuromusculares. Por tanto, solo la artritis reumatoide vy las
enfermedades convulsivas supusieron un antecedente con relativa relevancia en el estudio
de la serie y ninguno de los casos fue éxitus o registro secuelas.

Formas de presentacion clinica

En cuanto a las formas de presentacion clinica, S. pneumoniae puede dar lugar a dos tipos
de enfermedad: no invasiva e invasiva. Dentro de la forma no invasiva, se aprecian formas
gue van desde la simple colonizacion de la faringe'®, a otras entidades clinicas principales,
como son la otitis media aguda (OMA), sinusitis, conjuntivitis © neumonia no bacteriémica.
Las entidades clinicas de la forma invasiva son bacteriemia, sepsis, neumonia bacteriémica,
meningitis, mastoiditis, endocarditis, pericarditis, osteoartritis o peritonitis. En este estudio
se registran las formas clinicas, invasivas principalmente.

Ademas, es causa principal de NAC'** y comienza como una infeccion de tracto respiratorio
inferior que deriva en un tipo de inflamacion sistémica cuando el organismo no lo expulsa
dando lugar a tos productiva, esputo hemoptoico, dolor toracico y disnea progresiva'. La
presentacion clinica de la neumonia neumococica puede ser atipica en caso de pacientes
vulnerables, dificultando asi el diagnodstico. La ENI puede cursar con formas clinicas leves
en neonatos, ancianos, pacientes inmunocomprometidos, asplenia y en caso de varias
enfermedades concomitantes. Se han documentado casos de presencia de sintomas
extrapulmonares (meningitis, sepsis, pericarditis, peritonitis, Mastoiditis y endocarditis)
antes de mostrar evidencia de neumonia bacterianal. En el presente trabajo se constato
la neumonia como principal forma de presentacion clinica tanto en ninos como en
ancianos, siendo en todos los casos y de acuerdo a las historias clinicas, formas tipicas
de la enfermedad, a diferencia de la bibliografia consultada. En el 56,2% de los casos de
neumonia registrados, se demostrd la presencia en hemocultivo del microorganismo. En
el resto, no se consiguiod aislar, a pesar de existir la sospecha clinica de ENI y aislamiento
de S. pneumoniae en otras muestras clinicas normalmente estériles. La bacteriemia y la
sepsis, asi como la infeccion respiratoria no condensante, se perfilaron como formas clinicas
también muy prevalentes, con un 13% y un 10,4% de los diagndsticos de la serie estudiada,
respectivamente, acorde a lo encontrado en bibliografia. Tampoco constan episodios de
pericarditis, peritonitis ni endocarditis previos a un diagnostico de neumonia bacteriana, a
diferencia de las referencias.

Encuanto ala edad pediatrica, S. pneumoniae es la principal causa de bacteriemia oculta, la
segundade meningitis bacterianayla primera de neumonia bacteriana. Enal Comunidad de
Madrid en 2016, la bacteriemia sin foco en poblacion infantil presenta elevada prevalencia®®.
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Se trata de un microorganismo frecuente en la artritis séptica'”®. La OMA es la infeccion
respiratoria de vias altas subsidiaria de recibir tratamiento antibidtico mas comun en la
infancia, por delante de Haemophilus influenzae no tipificables”°. Los cuadros clinicos
en la OMA son mas intensos, duraderos y con mas complicaciones potenciales’®. Segun un
estudio®? transcurridos de 3 a 6 dias de un cultivo positivo para Haemophilus influenzae
de secrecion de oido medio, ésta se vuelve estéril en el 48% de los casos mientras que en
caso de S. pneumoniae lo hace solo en el 16%'%2. En la sinusitis aguda, que representa una
complicacion secundaria a infecciones viricas del tracto respiratorio superior en un 0,5 al
5% de los casos, el neumococo es un agente etiologico muy frecuente, siendo la duracion
indicada de la antibioterapia, de 10 dias'®. S. pneumoniae y S. pyogenes son responsables
del 60% de los casos de mastoiditis aguda’®y del 37% de las neumonias globales en edad
pediatrica. Por otra parte, tanto la neumonia neumocadcica grave como la meningitis se
asocian a elevadas tasas de mortalidad'®, de hecho, un millon de ninos Mmueren todos los
afos por neumonia neumocaocica y, aproximadamente la mitad son menores de 1 anol86.
En este estudio, el 12% de los pacientes eran pediatricos. El 61% de los casos correpondio
a neumonia, el 22% a bacteriemia, el 11,8% a OMA y el 52% a meningitis. El 16,7% de las
neumonias presentaron secuelas, especialmente derrame paraneumaonico, acorde a lo
encontrado en bibliografia. El 14,3% de las OMA también preciso reingreso por persistencia
delcuadroclinicoylas meningitisy bacteriemias evolucionaron favorablemente, a diferencia
de la bibliografia. Ninguno de los casos expuestos fue éxitus.

La presencia de neumonia complicada con empiema en nifnos ha aumentado en frecuencia
en los Ultimos anos en Espana’®’®. En estos casos, los serotipos 1y 3 son los responsables
de la mayoria de los casos, mientras que el 5 también supone una importante proporcion
de dichos aislamientos'®. Desde 2002 a 2006, el 10% de los pacientes presentdé empiema y
el 19% desde 2007 en adelante, al igual que en bibliografia. Los serotipos aislados en este
trabajo en caso de empiema fueron el 1 (571%), el 19A (28,6%) vy 7F (14,3%), en todos estos
casos la vacunacion fue con VCN_7 siendo los serotipos aislados los de reemplazo, acorde a
los datos de las referencias.

En cuanto a los serotipos 1, 4 y 14, se aislan con mayor frecuencia en LCR que en sangre '8
yvell 4y 7F han demostrado mayor invasividad que otros. En nuestra serie global, en el 4%
de las muestras, s. pneumoniae fue aislado en LCR, siendo los serotipos mas aislados el 7,
el 14, el 19 y el 15C, con dos casos cada uno. Sin embargo, en este estudio, el serotipo 4 no
correspondid a ninguna de las muestras y, en los aislamientos de sangre, LCR o resultado
positivo en mas de una muestra, los serotipos mas aislados fueron el 19A (11,2%), el 14 (9,9%)
yell(75%).

De acuerdo al estudio ODIN™ |a bacteriemia primariay la meningitis son mas frecuentes en
casodepresenciadeinmunosupresionencomparacion conel pacienteinmunocompetente,
con una letalidad significativamente superior. En este trabajo, los episodios que presentaron
bacteriemia y/o meningitis representaron el 50,6% del total. De ellos, la inmunsupresion se
demostrd en el 27,3% de todos los episodios registrados, sin diferencias estadisticamente
significativas en relacion a los inmunocompetentes (28,3%; p> 0,05). Por otra parte, del
conjunto de los fallecimientos de la serie, el 77% se produjo en los episodios con estas
presentaciones clinicas.
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Streptococcus pneumoniae es una causa poco frecuente de endocarditis bacteriana, tanto
en adultos como en ninos, siendo causa actualmente de menos del 3% de las endocarditis
de los adultos®?™® y en menos del 1% de las de los ninos®#®°, La pericarditis purulenta se ha
convertido en una enfermedad inusual y ocurre mas frecuentemente como resultado de la
extension directa de una infeccion pleuro-pulmonar (neumonia o empiema)’®.

La prevalencia de la artritis séptica causada por Streptococcus pneumoniae es del 6% del
global segun series recientes”.

La peritonitis por neumococo es una forma clinica también inusual y son habitualmente
espontaneas, apareciendo en pacientes cirrdticos. Se suelen asociar a una infeccion del
tractorespiratorio,y el microorganismo accede a la cavidad peritoneal por via hematogena'®®.

De acuerdo a las referencias, hay formas clinicas poco prevalentes, como artritis y peritonitis
que supusieron un 1,1% de todos los diagndsticos o endocarditis y pericarditis, de los que
no se detectd ningun caso. En los dos casos de peritonitis diagnosticados, el antecedente
personal fundamental fue la cirrosis hepatica en estadio avanzado, con evolucion clinica
torpida y fallecimiento durante el ingreso.

En los dltimos anos, en la Comunidad de Madrid, la letalidad secundaria a esta patologia
es del12,2% en 2016*° y del 10,2% en 20177%?, siendo la principal forma clinica responsable |a
meningitis®2 En nuestro estudio es ligeramente inferior (9,1%) y no habia ningdn nifo entre
los pacientes que evolucionaron desfavorablemente. No obstante, la principal forma clinica
asociada a letalidad en este trabajo fue la neumonia bacteriémica.

También se registré un caso de meningitis cuya secuela fundamental fue la cofosis, asociada
a serotipo 6A, uno de los de reemplazo que presentan mas secuelas?? El empeoramiento
de los vértigos de Meniere fue otra de las secuelas neuroldgicas asociadas a uno de los casos
de meningitis registrados. En 2016, en la Comunidad de Madrid las secuelas por ENI fueron,
por este orden, neurologicas, auditivas y oftalmologicas?®.

Enesteestudiolaneumoniay bacteriemiahansidolas principalesformasclinicasregistradas,
igual que en la Comunidad de Madrid en 2016, con predominio de la bacteriemia sin foco
en la poblacion infantil?*°.

Resistencia a antimicrobianos

La capsula de S. pneumoniae es el principal factor de virulencia del microorganismo®.
En base a las diferencias en su estructura molecular se puede dividir en 40 serogrupos
vy 90 serotipos®'®®. El primer neumococo resistente se describid en Australia en 1967 y era
resistente a penicilina y tetraciclinas?.

La colonizacion nasofaringea es mas frecuente en nifnos que en adultos. Los niflos juegan
un importante papel en la transmision de la enfermedad neumococica en la comunidad,
debido a su elevada tasa de colonizacion y la via de transmision a través de gotitas®. Aunque
la ENI afecta principalmente a las edades extremas de la vida, en nuestro estudio sélo el 6%
de casos se produjo en menores de 1ano de edad, situandose la mediana en 62 anos.

La zona geografica representa un factor a tener en cuenta en cuanto a la resistencia
antimicrobiana; de hecho, la resistencia a beta-lactamicosy macrolidos es baja en paises con
baja prescripcion de antimicrobianos y elevada en aquellos con facil acceso a los mismos,
asi como en caso de existencia de instituciones masificadas como centros sociosanitarios,
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ya que, en este contexto se seleccionan mas facilmente las cepas resistentes?™. En
nuestro estudio y acorde a la referencia, la mayor parte de los casos se dio en poblacion
de nacionalidad espanola, practicamente el 93% siendo Espanha un pais con elevada
prescripcion antimicrobiana. La utilizacion de antibidticos previa a la atencion hospitalaria
en esta serie alcanzo el 81% de los casos de la serie estudiada, siendo las quinolonas el grupo
de antimicrobianos de eleccion.

Segun el Sistema de Vigilancia de Resistencia a Antimicrobianos (EARSS), que ha estado
recogiendo datos relativos a resistencia a antimicrobianos desde 1999, los 4 paises con
mayores niveles de resistencia a principios del 2000 (Francia, Espafa, Bélgica e Israel)
mostraron tasas de resistencias en descenso progresivo durante los siguientes anos debido
a la introduccion de la VCN_7%?°. En este estudio las resistencias en 2002 fueron del 19,4%
y del 4,6% en 2011(p<0,05), mostrando una tendencia descendente en todo este periodo,
acorde a lo encontrado en la referencia.

De acuerdo a las Ultimas actualizaciones, el 66,7% de cepas incluidas en la 7_VCN, el 32,6%
de lasincluidas en la 12_VCN, el 24,3% de las cepas no incluidas y el 16,1% de las incluidas en
vacuna polisacarida presentaron una sensibilidad reducida a la penicilina®* En 2012 no se
detectaron casos de resistencia a penicilina en este estudio, a diferencia de la referencia.

En este trabajo se constata que el estudio de resistencia a antimicrobianos se realizé en la
mayoria de los casos, concretamente el 711%. La resistencia a penicilina se demostro en el
29,6% de los mismos. La bibliografia mas reciente demuestra la presencia del estudio de
resistencias en el 80% de los casos de la CAM con un 14,5% de resistencia a eritromicina y un
4.5% a penicilina®?2.

Tanto los adultos y nifos que reciben ciclos de antibidticos repetidos seleccionan serotipos
qgue desarrollan resistencias habitualmente, especialmente los 6B, 9V, 14, 19F y 23F 204,
En Espafa, el neumococo resistente a penicilina causante de ENI registré un descenso
entre 2001y 2003, especialmente en menores de 14 afnos 2°>?%, Entre los aflos 2007 y 2008
disminuyo la resistencia a la penicilina en un 22,4%, con una proporcion estadisticamente
significativa para los serotipos 6B, 9V, 19F y 23F*,

La aparicion y rapida expansion de las resistencias antibidticas no se ha reflejado en el
resultado clinico de las infecciones por dicho microorganismo, de hecho, se recomienda el
uso de la penicilina en los casos de neumonia neumococica, ya que su Uso No se asocia a un
peor pronostico de la enfermedad?®. Igualmente ha sido demostrada la buena respuesta
clinica a amoxicilina frente a cepas de S. pneumoniae resistentes a penicilina?’®, excepto en
los casos de meningitis neumocaocica.

En este trabajo, el 89% de los casos en los que se obtuvieron los serotipos 6B, 9V, 14, 19F
0 23F. El 73,8% de los mismos presentaron resistencia a algun antibidtico, concretamente
el 50% fueron resistentes a penicilina y el 23,8%, a eritromicina o cotrimoxazol. El 355% de
todos estos episodios correspondieron al afo 2002. El dltimo aflo en el que se registré uno
de estos serotipos fue 2009, con un Unico caso.

Entre 2002 y 2003, el 56,7% de los casos resistentes correspondieron a los serotipos referidos
en el parrafo anterior. Las resistencias a penicilina en nuestra serie previas a 2007 supuso una
proporcion del 46% frente a un 59% de la proporcion posterior a ese afo, con una diferencia
estadisticamente significativa (p<0,05), tal como apuntan las referencias.
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Desde 2008, aumentaron las resistencias en relacion a la expansion de serotipos no
incluidos en VCN_7, como el 19A, 15A y 35B%°8, tanto en cepas productoras de ENI como en
las causantes de OMAZ2%°,

La introduccion de VCN_7 en 2000 se asocio a una disminucion significativa en las tasas de
resistencia a penicilina de S. pneumoniae en muchos paises??. Sin embargo, en los 5 ahos
posteriores a su implementacion, se puede observar un aumento en la incidencia de ENI
por serotipos No vacunales, asi como en cepas multirresitentes de serotipo 19A%%,

En nuestra serie, un 79% de los episodios presentaron los serotipos 19A, 15A 6 35B. El 43 2%
de estos casos correspondid a los aflos 2009 y 2010. Las formas clinicas correspondientes a
estos episodios fueron la neumonia en el 59,5% de los casos, bacteriemia en el 21,6%, y otras
en el 18,9% (meningitis, OMA o artritis). EI 62,2% de estos casos presentaron algun tipo de
resistencia (el 82,6% resistente a eritromicina, el 13% a penicilina y eritromicina y el 4,4% a
cotrimoxazol), tal como suscriben las referencias utilizadas.

En cuanto a las resistencias frente a macroélidos, un estudio constatd una resistencia del
36,3% a macradlidos, el 85% de ellos con un fenotipo MLSb. Este fenotipo engloba macrolidos
y clindamicina entre otros y provoca una resistencia de alto nivel dificil de superar a pesar
del aumento de la dosis de antimicrobiano?“ En este trabajo la resistencia a macrolidos
ascendio al 611% vy el 41% de los casos resistentes a macrolidos lo eran ademas a clindamicina.

Laresistenciaaeritromicinahaaumentadodeformaglobalentodoel mundo,especialmente
en el Este asiatico, aungque también en paises europeos como Espana y va al alza en
EEUUZ2?%?. Se desaconseja por tanto su uso empirico debido a este fendmeno, de modo
gue su uso racional por parte de los facultativos conforma actualmente una necesidad de
primer orden??,

En este trabajo la resistencia a macrdlidos fue la mas prevalente con un 61,1% global, tal
como se describe en bibliografia®*??°. De este porcentaje, cabe destacar que el 152% fue
resistente solo a eritromicina mientras que el resto presentd ademas resistencias a otros
antimicrobianos. En cuanto a la evolucion clinica, el 88% de los casos gque mostraron
resistencia a macrdlidos se curaron, 6% fallecieron y 6% presentaron secuelas; en concreto,
un reingreso por persistencia de sintomas y en el resto de casos, presencia de derrame
pleural. Por otra parte, en 15 de los 108 casos en los que se estudio la sensibilidad (13,9%) se
pudo apreciar doble resistencia a penicilina y eritromicina. Sélo en un caso la resistencia fue
a los dos antimicrobianos, mientras que el resto representd casos de multirresistencia.

Las quinolonas representaron un grupo de farmacos muy prescrito para el tratamiento de
la ENI. El 7% de los casos de nuestra serie presento resistencia a este grupo farmacologico.
De ellos, el 42,8% fue resistencia exclusiva a este grupo de antimicrobianos, mientras en el
resto de los casos, la resistencia fue ademas de otros grupos de antimicrobianos. El 28,6%
de los casos resistentes a quinolonas fue multirresistente. Se trata por tanto de un grupo a
tener en cuenta en el tratamiento de la enfermedad, aunque de acuerdo a bibliografia es
preferible el uso de betalactamicos a altas dosis2*.

Segun los ultimos datos relativos a resistencias, Los serotipos 24F y 11A presentaron
sensibilidad reducida a penicilina. En las cepas de serogrupo 33 no tipables presentaron
resistencia a eritromicina. Los serotipos que asociaron sensibilidad reducida de forma
simultanea a penicilina y eitromicina fueron el 24F (813% de los casos), 15A (66,7%) y 19A
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(63,2%). En caso de sensibilidad conjunta reducida a penicilina + eritromicina + cefotaxima,
fueron el 19A (36,8%) vy el 15A (16,7%). Los serotipos 3y 8 no presentaron sensibilidad reducida
simultanea a dos 0 mas antimicrobianos, la bibliografia apunta en esta direccion®“.

En 2015 en la Comunidad de Madrid, los serotipos mas frecuentes fueron el 8, el 3y el 22F,
con un 37,1% de todos los casos con serotipo conocido®®,

En el presente trabajo, los serotipos con sensibilidad conjunta reducida a penicilina +
eritromicina han sido el 19A, 11, 14, 15A, 35B y 6B. Los tres que han mostrado sensibilidad
reducida conjunta a penicilina + eritromicina + cefotaxima; el 19F, 9V vy 14, a diferencia
de la bibliografia consultada. En nuestra serie, los serotipos 3 y 8 tampoco presentaron
sensibilidad reducida simultanea a dos 6 mas antimicrobianos.

En conjunto en la CAM en 2017, los serotipos mas aislados han sido el 8 (25%), el 3y el 12B,
a pesar de estar en 3 incluido en VCN_13%2. En esta serie el 8 representd el 14,5% del global,
teniendo en cuenta los cambios dinamicos que han podido tener lugar desde 2002 hasta
la actualidad a raiz de la introduccion de las distintas vacunas en el calendario vacunal
sistematico.

La introduccion de la VCN_7 en el calendario vacunal ha provocado la disminucion de la
ENI por serotipos vacunales, pero ha aumentado la incidencia de ENI por serotipos no
vacunales, especialmente el 19A*° que se ha asociado a especial virulencia, asi como a
formas de la enfermedad tanto pulmonares como extrapulmonares. Del mismo modo se
ha constatado su propension a la adquisicion de genes de multirresistencia, complicando
el uso de antimicrobianos contra este microorganismo?®®. En enero de 2008 se publicaron
los nuevos puntos de corte para la penicilina #°, revision en la que desaparece el criterio de
susceptibilidad intermedia para las cepas de S. pneumoniae aisladas en el SNC y aumenta
el valor de los puntos de corte para las infecciones por S. pneumoniae gue ocurren en
localizaciones extrameningeas (tabla 131). En el HUSO, hasta el ano 2008 incluido se
consideraron los puntos de corte antiguos y los nuevos de 2009 a 2012. Tabla 132.

Antibiético Susceptible Intermedio Resistente
Penicilina (oral) <0,06 ug/mL 0,12-1 pg/mL >2 ug/mL
Penicilina <0,06 ug/mL 0,12-1 pg/mL 22 pg/mL

(parenteral antes de 2008)

Penicilina
(parenteral actuales)

Fuera del SNC <2 pg/mL 4 pg/mL 28 pg/mL
Infeccién del SNC <0,06 pg/mL - >0,12 ug/mL
Amoxacilina <2 pg/mL 4 ug/mL >8 ug/mL

Ceftriaxona y cefotaxima - - -
Fuera del SNC <1 pyg/mL 2 pg/mL >4pg/mL

Infeccién del SNC <0,5 pg/mL 1 pg/mL >2ug/mL

Tabla 132. Puntos de corte de CMI afio 2008.
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Este cambio en el punto de corte de la CMI supuso un incremento en la sensibilidad en
cepas extrameningeas de un 74,7 a un 93,2 %, el porcentaje de cepas resistentes se redujo
de 10,3 a 1,2 %. En cuanto a los aislamientos de meningitis, el porcentaje de cepas sensibles
permanece invariable (73 %), pero las cepas resistentes se incrementaron de 10,7 a 27,5
%2*°. En este trabajo, de todos los episodios en los que se aisld un serotipo con resistencia
a penicilina, el 92,3% fue en el periodo anterior a 2008 y correspondid a bacteriemia y
neumonia, No se registro ninguna meningitis.

Los serotipos 19A, 14, 24F y 9V son los que concentran el 66,3% de las cepas no sensibles
a penicilina?®. Como ya se ha comentado, el serotipo 19A ha aumentado el porcentaje de
cepas resistentes a penicilina hasta el actual 71.4%”". Especialmente afectan a nifos de corta
edad, con un 75% de los casos en menores de 18 meses y un 50% en menores de 12 meses,
con meningitis y bacteriemia secundaria a foco ORL como principal forma de presentacion
clinica, mientras en ninos de mas edad, predominaron la neumonia bacteriémica y el
empiema?®. Se ha documentado igualmente el aumento de cepas resitentes a eritromicina
(alrededor de un 29,6%) aungue no han cambiado para las cefalosporinas de tercera
generacion??.

Talcomo refleja la bibliografia consultada, el porcentaje de casos con serotipo 19A resistentes
ha sido del 67,7%, similar a las referencias, el 619% de ellos se registré entre los afos 2008 y
2010 poniéndose de menifiesto el aumento de las resistencias tras la introduccion de VCN_7
en el calendario vacunal. En el 47,6% de los casos, se tratd de pacientes de <5 anos de edad,
con un 50% de bacteriemias, un 30% de neumonias y un 20% de OMA. No hubo empiema
ni secuelas en los casos de neumonia, a diferencia de los datos aportados en la bibliografia
Yy No se registraron episodios de meningitis en relacion a este serotipo.

Tratamiento recomendado en las distintas formas clinicas:

Actualmente, las recomendaciones de tratamiento frente a las distintas entidades clinicas
en globadas en la enfermedad neumocadcia son:

a) OMA por Streptococcus pneumoniae: Amoxicilina a altas dosis 80-100 mg/Kg/dia' 27,
b) Neumonia: penicilina G parenteral o amoxicilina oral (3 dosis de 1 g)?”,

C

Neumonia grave, paciente inmunocomprometido o mala evolucion clinica?®:

cefotaxima,

levofloxacino,
- imipenem o
clindamicina.

d) Bacteriemia por neumococo: betalactamico oral o parenteral; la amoxicilina a altas dosis
es eficaz en caso de resistencia parcial a penicilina?”.

e) Meningitis neumocaocica: Altas dosis de cefotaxima (225-300 mg/Kg/dia) o ceftriaxona
(100 mg/Kg/dia) en combinacion con vancomicina (60 mg/Kg/dia)?”.
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En el presente trabajo, las quinolonas y las cefalosporinas de tercera generacion fueron
los antimicrobianos de eleccion en caso de neumonia en pacientes con comorbilidad,
representando el 68% de los tratamientos prescritos. De acuerdo a las recomendaciones
actuales, el tratamiento es correcto en la mayoria de los casos. El imipenem fue el antibidtico
mas utilizado en los pacientes que cursaron ingreso en UCI, independientemente de la
forma clinica que genero el ingreso en dicha unidad.

La amoxicilina/clavulanico por via parenteral fue el antibidtico mas prescrito en caso
de bacteriemia en los pacientes ingresados y la amoxicilina a altas dosis se precribio
correctamente en los pacientes con diagndstico de OMA de la serie. En caso de meningitis,
la ceftriaxona fue el antibidtico mas utilizado.

Una vez realizado el estudio de sensibilidad antimicrobiana se recomienda reducir la dosis
de betalactamico si el microorganismo es sensible o bien se modificar la prescripcion en
caso de resistencia confirmada.

Aunqgue existe controversia sobre la utilizacion de terapia combinada con betalactamico
y macrdlido o fluoroguinolona para la neumonia neumocdcica bacteriémica, algunos
estudios indican un aumento de la supervivencia con su utilizacion??. La administracion
de macrolidos antes de los betalactamicos en pacientes con neumonia puede asociarse
a menos tiempo hasta estabilizacion clinica y prolongacion de la estancia hospitalaria,
augue no se asocia a diferencias estadisticamente significativas en la mortalidad®. En este
estudio no se ha constatado un aumento representativo en la supervivencia en caso de
terapia combinada, aunque fueron pocos los casos en los que se utilizd dicha combinacion.
Las combinaciones utilizadas fueron macrdlido + betalactéamico o bien betalactamico +
quinolona. Todos los casos tratados con terapia combinada evolucionaron favorablemente.

Serotipos y vacunacion

Enfuncion delos 90 serotiposinmunoldgicamente distintos de Streptococcus Pneumoniae,
quedifieren en la estructura quimica de la capsula polisacarida se han disefado las vacunas
multivalentes en los ultimos 80 anos?°. En concreto hay 11 serotipos responsables del 75%
de la carga de enfermedad en la ENI infantil y OMA en la mayoria de los paises, que son el
1,3,4,5,6,7,914,18,19 y 23. El serotipo 14 genera del 20 al 25% de todas las ENI pediatricas
en todos los paises, seguido por los serotipos 6 y 19, cada uno responsable del 10 al 20%
de la ENI, luego el 1,18 y 23, responsables del 5 al 12% de la ENI pediatrica y finalmente por
los serotipos 4, 5,7 y 9, responsables del 3-7% de la ENI*¢, En la Comunidad de Madrid en
2016 los serotipos mas aislados fueron el, 8, el 3, el 12F, 22F y 19A 20, En nuestra serie, de
los 49 serotipos aislados, el 3y 19A también han tenido una elevada incidencia (16,5 y 16%,
respectivamente), mientras que el 8, 12F y 22F han tenido una repersentacion mas escasa,
con el 55%,15% vy 3,5%, respectivamente.

Por el contrario, el serotipo 3 solo representa del 1-2% de la ENI en nifos pequefos®®* y es
el primer o segundo serotipo mas importante en adultos y ancianos mientras con elevada
virulencia en ese grupo de edad®*?¥’. En los paises en vias de desarrollo, la mortalidad se
asocia a neumonia severa por S. penumoniag, incluso en ausencia de hipoxemia®.

147



5. Discusion

Encuantoaladindmica de los serotipos, cabe sefalar la desaparicion progresiva del serotipo
2 en muchas regiones mientras que persiste en otras zonas de Asia®.

Los serotipos asociados a brotes en distintas instituciones como guarderias, residencias,
prisiones o cuarteles han sido el 4,14, 1y 12F™°.

En nuestra serie, los episodios registrados hasta los 15 anos de edad representaron el 12,6%
del total, habiéndose obtenido el serotipo en el 88,1% de ellos. A diferencia de la bibliografia
consultada, los serotipos 1, 4, 5 14 y 19 representaron el 50% del total, el 14, un 7,8%, el 9 un
19% vy los serotipos 4 y 5 supusieron un 7,7%. En cuanto al serotipo 1, represento el 32,7%
en esta franja de edad, muy superior a las referencias bibliograficas. Por lo que respecta al
serotipo 3, no se registraron casos en edad pediatrica y en edad adulta fue responsable del
14.5% de los casos en los que se obtuvo serotipo, y el 81,8% evoluciond favorablemente, en
el 91% fallecio y el 9,1% presentd secuelas, en concreto, persistencia del cuadro respiatorio
que preciso reingreso. No se registro ningudn caso con serotipo 2, al igual que consta en
bibliografia ni se constatd presencia de brote alguno que implicara a la ENI en ninguno de
los afos estudiados.

En 2000 se aprobd por primera vez la VCN_7 en EEUU y se recomendd como vacunacion
de rutina en menores de 2 anos de edad. Se trata de una vacuna que contiene polisacaridos
de siete serotipos: 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F y 23F, conjugada con toxina diftérica no toxica
(CRM)?%6233 Estos serotipos eran responsables del 70 al 88% de la ENI en niflos en América
del Norte, Europa, Africa y Oceanfa, y del 65% en Latinoamérica y Asia?. En la CAM, en junio
de 2010 se comercializa la VCN_13 y se introduce en calendario sistematico infantil a las 2,4
vy 15 meses. La cobertura en 2011 fue del 99,8%. En julio de 2012 se excluye del calendario
vacunal sistematico, manteniéndose en grupos de riesgo. En enero de 2015 se vuelve a
incluir incluyéndose en 2016 a los mayores de 59 anos. Finalmente, en 2018 se actualizan
las recomendaciones siendo recomendada en el calendario vacunal infantil, en mayores de
59 anos, en mayores de 18 afos con patologia cronica de base y una pauta combinada de
VCN-13 + VPN 23 a personas de cualquier edad pertenecientes a los grupos de alto riesgo®2.

Como se explicod anteriormente en el apartado 1.7, tras la introduccion de la VCN_7 ha
disminuido la ENI por serotipos vacunales aumentando no obstante la ENI por serotipos
no vacunales”. Esta reduccion se debe a la disminucion en la incidencia de ENI en los
nifos vacunados y secundariamente en los adultos por los efectos indirectos asociados a
la inmunidad de grupo. Sin embargo, se observd un aumento en la proporcion de casos de
ENI vy colonizacion nasofaringea por serotipos no incluidos en la VCN_7, también llamados
serotipos de reemplazo?®. No obstante, la exposicion continua de los serotipos no vacunales
a la presion antibiotica ha dado lugar al desarrollo de una mayor resistencia en estas cepas.
Ademas, VCN_7 podria inducir reemplazo en nifos no vacunados, como consecuencia de
su efecto indirecto?””.

En este trabajo, entre 2007 y 2010 los serotipos de reemplazo representaron el 32,5%,
mientras que después de esa fecha supusieron el 14,6%; este descenso es estadisticamente
significativo (p<0,05). A resaltar que en el segundo periodo no se aislaron los serotipos 5, 6A
ni7F.
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Tras la introduccion de VCN_7, se observaron reducciones en ingresos por meningitis y
neumonia de todas las causas tanto en ninos como en adultos?. En Europa también se ha
observado la disminucion en la incidencia de ENI, por ejemplo, en Paises Bajos se constato
una importante reduccion en la meningitis neumococica tras la introduccion de VCN_7
en el calendario vacunal infantil?*2, aunque estos cambios pueden variar entre diferentes
paises por las diferencias en la politica vacunal y la adquisicion de inmunidad de grupo. En
un estudio poblacional en Minnesotta se observo igualmente una reduccion en la tasa de
mortalidad, especialmente en mayores de 65 anos y en casos de neumonia bacteriémica?®.
En esta serie no se obtuvo una significacion estadistica en los ingresos por meningitis y
neumonia antes y después de la introduccion de la vacuna conjugada en el calendario
vacunal, ni tampoco en los fallecimientos, a diferencia de la referencia.

Encuantoala OMA, actualmente los serotipos causantes mas prevalentesde S. pneumoniae
son el 35B, 23A, 23B, 15A, 15B/C y 212%4. Actualmente la VCN_13 estd aprobada en condiciones
de no inferioridad inmunoldgica y seguridad frente a la VCN_7%%,

Tras la emergencia del serotipo 19A como principal serotipo de reemplazo asociado a
infecciones multirresistentes, la utilizacion de VCN_13 en la poblacion tiene el potencial de
disminuir la incidencia de ENI en nifios con el beneficio secundario al resto de la poblacion,
especialmente los ancianos, similar al observado tras la VCN_7¢. En cuanto a la asociacion
a formas clinicas de los serotipos de reemplazo, el 1, 3, 5 y 15C se asocian a enfermedad
respiratoria; el serotipo 19A tanto enfermedad respiratoria como bacteriemia primaria,
siendo la principal causa de meningitis y el serotipo 7F, bacteriemia primaria®’. En nuestra
serie, el 50% de los casos por serotipo 19A fueron resistentes y un 50% de ellos, mostraron
multirresistencia, tal como se decribe en referencias. En cuanto a las formas clinicas, el 80%
de las asociadas a serotipos 1, 3, 5y 15C se asociaron a formas respiratorias, sin embargo, el
67% del 19A se asocid a neumonia y el 100% del 7F provocd también neumonia, a diferencia
de la bibliografia.

Las actuales directrices en cuanto a vacunacion parece ser la reformulacion de los serotipos
o la expansion de de las vacunas conjugadas proteicas con pauta de aplicacion cada 5 6
10 anos hasta el desarrollo de vacunas con base proteica que aporten inmunidad a todos
los serotipos causantes de la enfermedad en humanos o que prevengan la colonizacion
nasofarinea?® asicomo el uso racional de antibidticos, especialmente en ninos®*. La vigilancia
de la resistencia a antimicrobianos y serotipos es muy importante a la hora de suministrar
informacion sobre la emergencia de clones multirresistentes, emitir las directrices de las
guias para tratamiento empirico de ENI y para incluir los nuevos serotipos en la nueva
generacion de vacunas conjugadas®.

Los serotipos 3 y 19A se asocian a elevada mortalidad en ninos mayores de 5 afnos, en
comparacion al serotipo 1y otros serotipos incluidos en la VCN_7, ademas se asocian a
empiemas complicadosy existencia de fistulas broncopulmonares en esta franja de edad®*.
En los casos analizados, no se registraron casos en ninos mayores de 5 anos por serotipos
3 019A, si se etectaron 7 casos por serotipo 1, uno de los cuales presentd derrame pleural, a
diferencia de la referencia.
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La VCN_I3 se comercializé en Espafa en junio de 2010 y contiene serotipos que son
responsables hasta del 76% de la ENI en mayores de 50 afios®. De acuerdo al estudio
HERACLESyteniendoencuentaqueenjuliode 2012 dejadeestaren calendariovacunalenla
CAM, cabe destacar que, en una serie de 747 casos, la tasa por 100.000 habitantes disminuyo
6 veces entre 2010 y 2013, por serotipos vacunales y disminuyo ligeramente; de 3,41 a 317 las
de serotipos no vacunales. Su introduccion puede influir en la disminucion de resistencias
de S. pneumoniae a los antibidticos que se venia constatando antes de la introduccion de la
vacuna conjugada infantil. Entre 2010 y 2012, la cobertura de serotipos de VCN_13 en Espana
fue del 63% en inmunocompetentes y del 45% en inmunocomprometidos®. En la CAM, se
redujo la incidencia de ENI por los 13 serotipos vacunales, especialmente a expensas del
serotipo 19A7.

Por formas clinicas, el 85% de los fallecimientos fue en personas que habian recibido
vacuna y las secuelas se produjeron en el 12,8% de los vacunados. El 232% de los casos
analizados con vacuna presentaron formas diseminadas de la enfermedad, con sepsis
clinica y/o meningitis. Los serotipos mas aislados en las formas clinicas severasy en los casos
de fallecimiento fueron 2, el 3y el 19A, con un 15,4% cada uno.

En cuanto a los fallos vacunales de VCN_13 vigilados por el Servicio Madrileno de Salud;
es preciso revisar el antecedente vacunal del nifo y se define de acuerdo a los siguientes
terminos:

- Fallovacunal primario: ENI debida a serotipo incluidoen VCN_13 en nifo con antecedentes
de primovacunacion completa al menos 15 dias antes del inicio de los sintomas o del
diagnostico de la misma.

- Fallo vacunal post booster: ENI secundario a serotipo incluido en VCN_13 en nino con
antecedentes de primovacunacion completa en el primer afo de vida y una dosis de
recuerdo en el segundo afno de vida al menos 15 dias antes del inicio de los sintomas de
la enfermedad o del momento del diagndstico.

En este trabajo v, tras la revision del historial vacunal de los pacientes en los que se habia
hallado el serotipo, no se determind la exisitencia de ningun fallo vacunal, a diferencia de la
referencia, en la que se contabilizaron 5 fallos en la CAM en 201722

De acuerdo al Laboratorio de Referencia del Neumococo del ISCIII en la Ultima década en
adultos mayores de 50 anos con ENI, el serotipo 3 ha sido el que se ha aislado con mas
frecuencia. En 2010 el 14% de las ENI en Espafa se relacionaron con el serotipo 3, el 12,5% por
el 19A y el 10% por el 7F.

En la actualidad, el estudio Heracles continua llevandose a cabo siendo las conclusiones y
directrices marcadas las que siguen a continuacion:

La vacunacion frente a neumococo ha disminuido la incidencia de la ENI en las formas
clinicas mas importantes de ENI en la CAM: la neumonia bacteriémica se ha reducido en un
72% y el empiema un 45%. La reduccion de casos de meningitis se ha estimado en un 54%.
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En este trabajo no se ha apreciado significacion estadistica en la disminucion de los casos
de meningitis antes y después de la introduccion de la vacuna conjugada en el calendario.

La VCN_13 ha disminuido un 55% la tasa de hospitalizacion infantil por ENI en la CAM a los
2 afos de su inclusion en el calendario vacunal. Se ha pasado de una incidencia de ENI
del 16,96% en el periodo en que se inmunizaba a los ninos con VCN_7 a una incidencia del
7,7% en un periodo en el que se incluia a la VCN_13 en el calendario de la CAM desde mayo
de 2012 hasta junio de 2012. Tras la inclusion de VCN_13 en el calendario se ha observado
igualmente la disminucion de la circulacion de varios serotipos de neumococo muy
prevalentes y responsables de mas del 60% de ENI en niflos hospitalizados, como el 1, el 5y
el 19A. En nuestra serie se ha constatado que el 91% de los casos por serotipos 1, 5y 19A, se
resgistraron antes de la introduccion de VCN_13 en calendario vacunal, tal como apunta el
estudio HERALES.

La reduccion del 87% de las infecciones por serotipo 19A, que es especialmente virulento
se ha acompanado de la disminucion drastica de las resistencias a antimicrobianos, sobre
todo a cefalosporinas de tercera generacion. Igualmente se ha observado el fendmeno de
inmunidad de grupo. En nuestra serie, todos los casos registrados resistentes a cefalosporinas
de tercera generacion se detectaron entre los anos 2002 y 2005, no pudiéndose establecer
relacion con la vacunacion, a diferencia de lo publicado en referencias.

En nuestro estudio se registraron un total del 44 9% de episodios de ENI que habian
recibido vacunacion. En la mayoria de los casos la vacunacion se habia administrado de
forma correcta, con el numero de dosis recomendadas correcto de acuerdo a la edad,
tipo de vacuna y calendario vigente en el momento de realizacion del estudio. En caso de
VPN_23 la vacunacion se realizd correctamente en todos los casos. El 52 % de los casos
precisd vacunacion conjugada y polisacarida por indicacion.

A tener en cuenta que en el presente trabajo el serotipo que mas se asocio a fallecimiento
fue el 19A, tal como refleja la bibliografia consultada. Igualmente, el 75% de esos pacientes
presentaron resistencias antimicrobianas, aunque ninguno presentd multirresistencia. Los
siguientes serotipos mas asociados con el fallecimiento fueron el 3, el 14 y el 19F.

La esplenectomia como antecedente personal de interés se registréo documentalmente en
4 casos y en todos ellos la pauta de vacunacion administrada fue adecuada.

Al igual que en nuestro trabajo, la infranotificacion de la enfermedad también se ha
apreciado desde 2007 en otros paises, como Australia o La Republica Checa en el continente
europeo®*?* La mejora continua del sistema de vigilancia, la evaluacion de la sensibilidad
de la declaraciony el analisis de |la efectividad y e impacto de |la vacuna son actualmente las
lineas de trabajo recomendadas®™>.
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6. Conclusiones

Los principales factores a tener en cuenta en el diagnostico de la ENI son las edades
extremas de la vida y el sexo masculino, asi como la presencia de comorbilidad,
concretamente la cardiopatia cronica, la enfermedad respiratoria cronica y la
inmunodepresion.

Los diagndsticos se realizan predominantemente durante los meses otofales e
invernales. Las formas clinicas fundamentales de ENI son la neumonia con o sin
bacteriemia, seguidas por otras formas de infeccion respiratoria no condensante,
bacteriemia o sepsis y meningitis, por este orden.

Las ENI cursan ingreso en 4 servicios, concretamente Medicina Interna, Neumologia,
UCI y Pediatria y la mayoria de los casos tratados en ellos, evoluciona favorablemente
desde el punto de vista clinico, aunque el 20% de los ingresos en UCI fallece.

Las principales secuelas en caso de producirse son el derrame pleural y la insuficiencia
respiratoria global con necesidad de oxigenoterapia domiciliaria al alta.

Los serotipos predominantes son los de reemplazo, en concreto el 19A, 1y 3y los que
mas se asocian a fallecimiento, el 19A, 3, 14 y 19F. Los pacientes fallecidos por serotipos
vacunales (14 y 19F), no estaban vacunados salvo en un caso (polisacarida). Por tanto, la
vacunacion contindasiendo la principal estrategia preventiva frente a ENlyla mortalidad
asociada a la misma, con el desarrollo de nuevas vacunas en funcion de la variabilidad
de los serotipos circulantes.

Las resistencias a antimicrobianos en la ENI son elevadas. Concretamente, el 25% de
los episodios demuestran ser resistentes a algun antimicrobiano y el 30% de ellos, son
multirresistentes (resistencia a 3 6 mas antimicrobianos), especialmente en mayores
de 65 anos, inmunosupresion, tratamiento antimicriobiano en las semanas previas y
procedencia de centro sociosanitario y los grupos mas afectados por las resistencias son
los macrolidos y los betalactémicos

El uso racional de antibidticos, es decir, tratar Unicamente con antimicrobianos los
episodios de origen bacteriano, y durante el tiempo indicado, asi como la administracion
de vacuna conjugada de acuerdo a calendario, que se relaciona con una menor
diseminacion de cepas resistentes, son las actuaciones adecuadas encaminadas a la
disminucion de estas resistencias.
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10.

En cuanto a la ENI como Enfermedad de declaracion obligatoria en la Comunidad
Auténoma de Madrid, los resultados de la encuesta realizada entre los facultativos del
Hospital UniversitarioSeveroOchoade Leganés (Madrid), reflejan unescasoconocimiento
sobre esta condicion entre los mismos. La realizacion de intervenciones formativas
enfocadas a la difusion y conocimiento de esta obligatoriedad, se muestra insuficiente
para aumentar la declaracion activa por parte de los facultativos responsables de la
atencion al paciente.

La planificacion de sesiones recordatorias periodicas por parte del servicio de Medicina
Preventiva, asi como el trabajo conjunto con los médicos clinicos, especialmente de los
servicios que registran el mayor numero de ingresos hospitalarios (Medicina Interna,
Pediatria, Neumologiay UCI), asi como con el servicio de Microbiologia, suponen un pilar
basico para difundir la condicion de obligatoriedad de declaracion de ENIy la forma en
que se realiza la misma.

Esta estrategia de abordaje junto al seguimiento de la declaracion es viable, ya que la
calidad del informe de alta de hospitalizacion de todos los episodios de ENI registrados
en el Hospital Universitario Severo Ochoa de Leganés (Madrid) en el periodo de estudio es
excelente, lo que refleja un buen conocimiento en el ambito clinico de los profesionales
responsables del abordaje de la ENI.
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8. Ahexos

Anexo 1. Formulario de notificacion de caso de ENI de la CAM.

FORMULARIO DE NOTIFICACION DE CASO DE

ENFERMEDAD NEUMOCOCICA INVASORA

DATOS DEL ENFERMO

Apellidos: Nombre:

Domicilio: N Piso:_ Teléfono:

Municipio: Cadigo postal: Area:_ Distrito: _ Zona Basica:
Sexo: Hombre 0 Mujer O Fecha de nacimi Y ) Edad:  Meses O Ados O

Pais de nacimiento:  Espaiia O Otros O Especificar: Afio de llegada a Espaiia:

Pertenencia a grupos sociales desfavorecidos (especificar):

CLASIFICACION EPIDEMIOLOGICA

Clasificacion de caso: Esporidico 0 Agrupacion de casos 0 Asociado 0
Tipo de caso asociado: Primario 1 Coprimario®( Secundario®u
*fespectficar filiacion del caso primario)

DATOS CLINICOS

Fecha de inicio de sintomas / / Ingreso en hospital: Sio Noo
Fecha de hospitalizacion: ~ / / Centro Hospitalario:
Forma de p ion de la enfermedad
Sepsis 0 Meningitis 0 Meningitis+Sepsis 0 Bacteriemia 0 Artritis 0
Neumonia 0 Peritonitis o Otras 0 Especificar
Evolucion: Curacion 0 Fecha de alta: I
Sceuclas (al alta) o Especilicar
Fallecimiento 0 Fecha fallecimiento: /7
Desconocida 0
Ha recibido tratamiento antibiotico previo al ingreso? Sio No o No consta 0
Antecedentes patologicos de interés: Inmunodeficiencia 0 Traumatismo craneal 1
Cirugia craneal 0 Fistula LCR 0 Patologia cardiaca 0 Patologia respiratoria 0
Patologia hepatica 0 Patologia renal 0 Esplenectomia 0

Otros 0 Especificar

DATOS DE LABORATORIO

Tipo de caso: Probable 0 Confirmado 0
Serogrupo/serotipo:
Técnica diagnostica:  Aislamiento o Deteccion de antigeno O PCR 0
Otras 0 Especificar
Tipo de muestra: ICR o Sangre 0 LCR y sangre 0 Liquido pleural 0
Liguido articular 0 Liguido peritoneal 0 Otras 1 Especilicar
Estudio de sensibilidad a antibioticos:  Si 0 Non Noconsta 0
Resistencia a: Penicilina 0 Eritromicina 0 Levofloxacine o

Otros antibidticos 0 Especilicar

ESTADO VACUNAL

Vacunacion antineumocécica: Si o Noo Noconsta 0
Tipo de vacuna antineumocicica: V. polisacarido o V. conjugada heptavalente o
Otras vacunas antineumocodocicas 0 Especificar

Dosis de vacuna de polisacarido: Fecha altima dosis: ~ / / Lote:
Dosis de vacuna conjugada: Fecha altima dosis: ~ / / J
JCorrectamente vacunado?:  Si 0 Nono No consta 0

DATOS DEL COLECTIVO

Colectiva: Sin Nono Noconsta 0

Tipo de colectivo: Escolar o Laboral 0 Otros 0 Especificar:
Nombre del colectivo: :
Municipio: Area: Distrito Zona basica
Informacion al colectivo: Si 0 Non Noconsta 0

DATOS DEL NOTIFICADOR
i’,‘entro de trabajo: . Teléfono:
Municipio: Area: Distrito:
Fecha de notificacion: / / Semana:

OBSERVACIONES:
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Anexo 2. Hoja de evaluacién de la calidad del informe de alta.

HOJA DE EVALUACION DE LA CALIDAD

DEL INFORME DE ALTA. ANO 2010

SERVICIO N° de Historia Clinica

(La Historia Clinica corresponde a un éxitus? 1.SI0 2.NOO

Fecha de INGRESO Fecha de ALTA

Fecha de ELABORACION INFORME
(segtin consta en el Informe de Alta)

(El'TA definitivo estd disponible el dia del alta? 1.SIO0 2.NOO
(E1'TA definitivo estd disponible antes de 15 dias tras el Alta? 1.SI0 2.NOO

(ElTA definitivo estd disponible en el S° de Archivo al mes del alta? 1.SI0 2.NOO

Para evaluar la calidad del Informe de Alta marque con una cruz la presencia en el Informe de los
siguientes criterios:

+Consta?
NO

CRITERIOS DE CALIDAD INFORME DE ALTA

SI No procede

Escrito a maquina o con letra legible

Nombre del hospital, domicilio y teléfono

Servicio Clinico

Identificacién del médico responsable

N° de Historia Clinica del paciente

Nombre y apellidos del paciente

Fecha de nacimiento del paciente

Sexo del paciente

Rl Pl El Bl Fall Bl ol e

Domicilio habitual del paciente

10. Fecha de ingreso (dia/mes/aio)

. Fecha de alta (dia/mes/afo)

12. Motivo del alta

13. Motivo inmediato del ingreso

4. Resumen de la HC y exploracion fisica del paciente
15
16. Resumen de la actividad asistencial prestada al paciente

—_

. Pruebas complementarias realizadas (diagndsticas) (*)

17. Diagnéstico principal

18. Otros diagndsticos (en su caso)

19. Procedimientos quirtirgicos y/o obstétricos (en su caso)

20. Fecha de los procedimientos quirtirgicos y/o obstétricos (en su caso) (*)

. Otros procedimientos significativos (en su caso)

22. Recomendaciones terapéuticas al alta

Fuente: ORDEN 6 DE Septiembre 1984 (MINISTERIO DE SANIDAD Y CONSUMO)
(*) Items aiiadidos desde la SGAE INSALUD en 2001
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8. Ahexos

Anexo 3. Definicion de caso de ENI segun el Protocolo de Vigilancia de la ENI en la CAM
emitido por la Direcciéon General de Salud Publica y Alimentacion.

Definicion de caso

Definicion clinica
Se considera enfermedad invasora aquella producida por diseminacion hematdégena del

patdégeno, ocasionando diferentes sindromes clinicos: meningitis, sepsis, bacteriemia, neumonia,
artritis, peritonitis, osteomielitis, endocarditis, etc.

Criterio diagnéstico

De confirmacion:

- Aislamiento de S. pneumoniae en sitios normalmente estériles (sangre, LCR, liquido pleural,
liquido articular, liquido peritoneal, liquido pericardico...).

- Deteccion de ADN de S. pneumoniae en sitios normalmente estériles.
De presuncion:
- Deteccion de antigeno de S. pneumoniae en sitios normalmente estériles.

Clasificacion de caso

Probable: Caso compatible con la definicion clinica y que cumple el criterio de laboratorio
de presuncion.

Confirmado: Caso compatible con la definicion clinica y que cumple alguno de los criterios
de laboratorio de confirmacion.

* Se considera nuevo episodio de ENI aquel que sucede en el mismo paciente cuando el intervalo
entre episodios es de > 4 semanas o el serotipo identificado en un periodo menor es diferente.

Anexo 4. Definicién de caso tras aprobacion de protocolo de vigilancia de la eni por la red
nacional de vigilancia epidemiolégica.

Definicion de caso

1. Criterio clinico

Se considera enfermedad invasora aquella producida por la diseminacién hematégena (a
través de la sangre) de S. pneumoniae. La forma clinica de presentacion de la enfermedad en el
paciente no es determinante en la definicion de caso.

2.Criterio de laboratorio

Al menos uno de los tres siguientes:
- Aislamiento de S. pneumoniae en una ubicacidon normalmente estéril.
- Deteccion de acido nucleico de S. pneumoniae en una ubicacion normalmente estéril.
- Deteccion de antigeno de S. pneumoniae en una ubicacion normalmente estéril.

Siempre que sea posible, debera procederse al serotipado de las cepas.

Clasificacion de los casos:

Caso sospechoso: No procede.

Caso probable: No procede.

Caso confirmado: Persona que satisface los criterios diagnésticos de laboratorio.
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Anexo 5

Sexo

Pais de nacimiento

36,6%

63,4%

M Varones
I Mujeres

Ingreso hospitalario

7,2%

92,8%

M Espaia
@ Otros

Servicio de ingreso hospitalario

11,9%

88,1%

M si
M No

Antecedentes personales (AP)

5,6%

N

13,8%

80,6%

| s
H No
I NC (No consta)

12,1%

.8%

39,8%

17,7%

14,7%

7,7%

B Medicina Interna (MIRH)
Il Neumologia (NMLH)
I Pediatria (PEDH)
UCI + Medicina Interna (UCI + MIRH)
Il Urgencias
M Otros
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Forma de presentacion clinica Evolucién clinica

0,
8,5% 15,5% 0,4%

o ‘ M,1%
14% ‘ ‘8,5%

9,1% .
13,7%
39,8%

79,4%
B Bacteriemia B Curacién
Il Infeccidn de vias respiratorias altas (IRA) Il Fallecimiento
¥ Neumonia ¥ Secuelas
Neumonia + bacteriemia NC (No consta)

Il Neumonia + sepsis
Il Otros

Recidivas Estudio de la sensibilidad a antimicrobianos

14,5%

14,5%

71%

M si | si
M No W No
[ NC (No consta)
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Resistencia a antimicrobianos

Vacunacién antineumocécica

28,9%

B si
H No
[ NC (No consta)

Declarada

17%

N

53,4%

W si
H No
[ NC (No consta)

Servicio de declaracion

44,9%

37,2%

M si
H No
I NP (No procede)
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9,8%

13,6%

3'7,2%’

B Medicina Preventiva

I NP (No procede)

I SP (Salud Publica)
Otros

39,4%
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