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Streptococcus pneumoniae (neumococo)
resistente en pediatria. Tendencia actual
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¢ Cual es la tendencia actual del neumococo
resistente en pediatria y como enfrentarlo?

El neumococo, agente bacteriano am-
pliamente distribuido en la poblacion, es el
responsable de un amplio espectro de pato-
logias, desde la portacion asintomatica has-
ta infecciones invasoras potencialmente
mortales. En pediatria es el agente causal
mas importante de infecciones tales como
otitis media aguda y sinusitis que constitu-
yen la principal causa de consulta en la
atencién primaria; neumonia, bacteremias,
meningitis y septicemias, que son causa im-
portante de morbimortalidad pediatrica.

En nuestro pais, como en otras partes
del mundo, con la introduccién de la vacuna-
cion universal contra Haemophilus influen-
zae b en 1996, las infecciones invasoras
causadas por neumococo pasaron a ocupar
el primer lugar luego de la casi total des-
aparicién de las infecciones por H.
influenzae.

El tratamiento de las infecciones por neu-
mococo se ha visto complicado en los ultimos
afios por la emergencia de cepas resistentes
a la penicilina y otros antibioéticos, constitu-
yendo un problema importante en clinica, es-
pecialmente en el tratamiento de las infec-
ciones invasoras por este germen. Esta
resistencia crea la necesidad de implementar
sistemas de vigilancia para determinar la inci-
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dencia de este fendmeno y crear estrategias
para la prevencion de infecciones neumoco-
cicas y aparicion de resistencia.

A través de este articulo intentaremos
responder las preguntas que mas frecuente-
mente se hacen los clinicos con relacién al
manejo de infecciones neumocdcicas dife-
renciando entre infecciones no invasoras e
invasoras.

¢ Cudl es la situacion actual de la resistencia
antibidtica de S. pneumoniae en nuestro
pais?

La resistencia del neumococo a la penici-
lina y cefalosporinas esta determinada por
cambios en la configuracion de las PBP (pe-
nicilin binding protein), enzimas responsa-
bles de la sintesis de la pared celular bacte-
riana. Este cambio esta cromosomalmente
determinado y condiciona una disminucion
en la afinidad de la union del antibidtico a
las PBP y por lo tanto una disminucién en la
eficacia de este en su accion bactericida. Es
importante destacar que no es una resisten-
cia mediada por B - lactamasas por lo que el
uso de antibidticos con bloqueadores de es-
tas enzimas como acido clavulanico o sul-
bactam no constituye una ventaja en el tra-
tamiento de cepas resistentes.

La resistencia antibiotica a la penicilina
se ha definido internacionalmente como al-
tamente resistente cuando la concentracion
inhibitoria minima (CIM) es 2,0 ug/ml, de re-
sistencia intermedia con CIM entre 0,1
- 1 ug/ml y sensible a la penicilina si la CIM
es < 0,06 ug/ml.
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La resistencia a las cefalosporinas (cef-
triaxona, cefotaxima, cefuroximo) se ha defi-
nido como altamente resistente con una CIM
de 2 ug/ml, resistencia intermedia si la CIM
es de 1 ug/ml y sensible sila CIM es < 0,5
ug/ml.

De acuerdo a estas definiciones durante los
ultimos afos en Chile se ha mantenido una vi-
gilancia de la resistencia en cepas aisladas en
sangre, LCR, liquido pleural y otros. Esta vigi-
lancia ha demostrado una diferencia en la
incidencia de resistencia entre los menores
y mayores de 5 anos, explicado por los fac-
tores de riesgo que se han asociado a la
aparicion de resistencia.

En un reporte del Instituto de Salud Pu-
blica (ISP), centro de referencia nacional so-
bre resistencia antibiética en 945 cepas de
infecciones invasoras estudiadas entre 1994
y 1998, la resistencia elevada a la penicilina
fue de 15,3% en niflos menores de 5 afios y
6,6% en mayores. Resistencia intermedia en
14,2% y 6,2% en menores y mayores de 5
afos respectivamente. La resistencia eleva-
da a cefotaxima fue de 5,5% bajo 5 anos de
edad y 4,7% en los mayores. Resistencia
intermedia fue de 7,4% y 1,9% en menores
y mayores de 5 afos respectivamente.

Ante la sospecha de infeccion por neumo-
coco ¢cudl es el esquema antibiotico mas
racional para el inicio de la terapia?

Para la toma de decisiones es fundamen-
tal conocer la situacién epidemioldgica de
resistencia antibidtica en nuestro pais ya
que no es extrapolable de otros lugares don-
de las cifras no corresponden a nuestra rea-
lidad. Las conductas seran diferentes segun
se trate de infecciones invasoras como neu-
monias, meningitis, sepsis o bacteremias
versus infecciones no invasoras como otitis,
sinusitis y bronquitis. Finalmente, es impor-
tante entender que la decisién en el uso de
antibidticos es un proceso dindmico donde
cambios y ajustes deben ser realizados se-
gun la disponibilidad de la sensibilidad de la
cepa, condicion y evolucion del paciente.

En infecciones respiratorias altas (otitis
media aguda, sinusitis) e infecciones inva-
soras no meningeas el tratamiento de elec-
cion sigue siendo el uso de B - lactamicos
en dosis habituales. Si el estudio de sensibili-
dad demuestra la presencia de resistencia
intermedia, el uso de los mismos antibioti-
cos en dosis mas altas obtiene una buena
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respuesta ya que se alcanzan concentracio-
nes plasmaticas por sobre la CIM y por tanto
un buen efecto bactericida. Las cefalospori-
nas de tercera y cuarta generacion de uso
oral no tienen indicacion ante la sospecha
de neumococo resistente. Deben ser consi-
deradas modificaciones en la terapia inicial
en pacientes criticamente enfermos, inmu-
nocomprometidos o en aquellos en que se
aisla una cepa altamente resistente.

En infecciones meningeas la recomenda-
cion nacional sigue siendo el uso de cef-
triaxona en dosis de 100 mg/kg al dia, frac-
cionado cada 12 hrs.

Considerando que la posibilidad de tener
un neumococo altamente resistente a las
cefalosporinas en nuestro pais es alrededor
de un 5%, el uso de monoterapia en estas
circunstancias sera inefectivo para la esteri-
lizacion del LCR. En meningitis bacterianas
con alta sospecha de etiologia neumocdcica
(Gram con diplococos gram (+) o latex posi-
tivo) podria iniciarse terapia con ceftriaxona
asociada a vancomicina hasta disponer del
estudio de sensibilidad. Si la cepa es sus-
ceptible a las cefalosporinas, la vancomicina
debe ser suspendida y continuar el trata-
miento con monoterapia.

Una cepa altamente resistente a penicili-
na pero sensible a las cefalosporinas no tie-
ne indicacion de tratamiento con vancomici-
na. En caso de hipersensibilidad a los B -
lactamicos el uso de rifampicina y vancomi-
cina debe ser considerado ya que rifampici-
na es una buena alternativa como terapia
sinérgica en infecciones graves.

¢ Existen formas de prevenir el aumento de
la resistencia bacteriana, especificamente
de Streptococcus pneumoniae?

Los factores de riesgo que se han asocia-
do a la infeccidon por neumococo resistente a
la penicilina son edad menor de 2 afios, asis-
tencia a salas cunas y jardines infantiles,
uso reciente de antibioticos (menos de 3
meses), nivel socioecondémico alto y otitis
media aguda recurrente. La intervencion de
mayor eficiencia en prevenir este aumento
de la resistencia es el uso racional de anti-
bidticos. Se entiende por esto la utilizacion
de antibidticos solo en aquellos casos de in-
fecciones bacterianas, evitando su uso en
muchas de las infecciones respiratorias al-
tas que en su gran mayoria son de origen
viral. Una vez decidida la indicacion de anti-
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biético, debe elegirse el de menor espectro
de accion, adecuado para dicha infeccion y
utilizarlo por el tiempo indicado para el con-
trol de la enfermedad.

Uno de los potenciales efectos de la va-
cunacién con la vacuna conjugada antineu-
mocdcica seria la disminucién de la disemi-
nacion de cepas resistentes.

¢ Con el uso de la vacuna antineumococica
cambiara el escenario de las infecciones
por Streptococcus pneumoniae y su
resistencia?

En febrero de 2000 fue licenciada la pri-

mera vacuna antineumocécica conjugada,
.con 7 diferentes serotipos de neumococos,
que vienen a cambiar el escenario de estas
infecciones, ya que al estar conjugada a
una proteina (toxoide diftérico) similar a la
vacuna del H. influenzae, puede ser utiliza-
do con buena respuesta inmune en lactan-
tes menores de 2 afnos. La antigua vacuna
con 23 serotipos de polisacaridos no era uti-
lizable en menores de 2 afos, poblacién con
la mayor incidencia de infecciones invasoras
por neumococo, debida a su mala inmuno-
genicidad.

Segun los reportes de la literatura la va-
cuna conjugada es segura e inmunogeénica,
altamente efectiva en prevenir infecciones
invasoras causadas por los 7 serotipos in-
cluidos en ella y probablemente tendra un
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impacto también en la reduccion de las otitis
medias agudas. Actualmente en nuestro
pais se estan llevando a cabo estudios para
conocer la epidemiologia de las infecciones
invasoras por este agente, en términos de
incidencia, serotipos mas frecuentes y resis-
tencia, de modo de poder determinar cual
serd la vacuna mas eficaz y adecuada a
nuestra realidad, para el control y preven-
cion de dichas infecciones. Asi, en un futuro
no lejano probablemente tendremos cam-
bios en la epidemiologia y tratamiento de las
infecciones por Streptococcus pneumoniae.
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