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GLOSARIO.

Enfermedad Neumocécica Invasiva. Esta constituido por bacteriemias
neumonias, meningitis, pleuritis, artritis, otitis media secundaria a infeccion por
Streptococcus pneumoniae.

Inmunizacion. Es el proceso de induccion de inmunidad artificial frente a una
enfermedad, se logra al administrar a un organismo inmunocompetente
substancias ajenas a el, no es necesario que estas substancias sean patdégenas
para despertar una respuesta inmune, esta inmunizacidon puede producir
Anticuerpos.

Serotipos. Tipo de microrganismo infeccioso clasificado segun los antigenos que
presentan en su superficie celular.

Streptococcus pneumoniae. Bacteria Gram positivo, de 1.2-1.8mcm de longitud,
es un miembro alfa-hemolitico del género Streptococcus, se presenta en forma de
diplococo, siendo microbiota de la nasofaringe humana y la colonizacion puede
tener lugar durante los primeros dias de vida. Metabdlicamente hablando,
neumococo es un microrganismo microaerofilo, catalasa negativo.

Vacuna antineumocécica de polisacaridos. Es una vacuna de bacterias
inactivadas, lo que significa que utiliza bacterias muertas para activacion del
sistema inmunitario a reconocer y combatir las bacterias activas.

Vacuna conjugada antineumocécica. Es una solucion estéril de sacaridos de los
antigenos capsulares de Streptococcus pneumoniae conjugados individualmente
con la proteina diftérica CRM197, existiendo 3 distintas 7 valente, 10 valente y 13
valente.
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RESUMEN

Introduccion.

Streptococcus pneumoniae es uno de los principales agentes causantes de
enfermedades localizadas e invasoras como otitis media aguda, sinusitis,
neumonia adquirida en la comunidad, bacteriemia y meningitis. Considerado como
un problema de salud publica, la organizacion Mundial de la Salud, estima que en
2002 sucedieron 716.000 muertes entre los nifios menores de 5 afos atribuibles a
Streptococcus pneumoniae, por lo que es la causa mas comun de enfermedades
prevenibles por muerte en este grupo de edad mediante la vacunacion.
Afortunadamente existen avances en la prevencion de esta enfermedad causada
por la bacteria Streptococcus pneumoniae, tal es el desarrollo de vacunas como la
vacuna conjugada 7-valente, 10- Valente y 13-valente.

Objetivo.

Determinar los serotipos de Streptococcus pneumoniae en aislamiento de
distintos cultivos biolégicos estériles tomados de pacientes con enfermedad
invasiva por neumococo hospitalizados en el Hospital General Dr. Manuel Gea
Gonzalez, durante el periodo de junio 2010 a mayo del 2012.

Materiales y Métodos.

Es un estudio descriptivo, observacional, abierto, retroproelectivo,
transversal. En este se revisaron todos los expedientes de nifios hospitalizados en
el servicio de pediatria con el diagnostico de enfermedad invasiva por neumococo,
durante el periodo de junio 2010 a mayo 2012, en el Hospital General Dr. Manuel
Gea Gonzélez.

Resultados.

Se aislé Streptococcus pneumoniae con mayor frecuencia en Invierno
(61.5%) , en 13 muestras de las cuales 30.7% fueron 19A, 23F (15.3%), 6A
(15.3%), 3 (7.6%), 19F (7.6%), 6B (15.3%) lo que corresponde a un 53.8% de
serotipos contenidos en la vacuna conjugada 13-valente antineumocodcica y el
46.2% de serotipos contenidos en la vacuna conjugada 7-valente
antineumocdcica. Se observo que el 100% de la poblacion que contaba con
alguna dosis de vacuna antineumocdcica contaban con vacuna conjugada 7-
valente antineumocdcica. El 69.2% fueron del sexo masculino y 30.7% femenino,
con una edad promedio de presentacion de 5.5 anos, el 76.9% se les diagnostico
neumonia, 7.6% Artritis Séptica, meningitis e infeccibn de vias urinarias
respectivamente, quienes requirieron 16.2dias+-9 dias de hospitalizacién. Se
presento una morbilidad del 38.4% y mortalidad del 15.3% del total de los
pacientes y presentando secuelas en un 7.6%.
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Conclusiones.

Se aislé con mayor frecuencia el serotipo 19A el cual se encuentra
contenido en la vacuna conjugada 13-valente este es la principal causa a nivel
mundial de enfermedades invasivas posterior a la incorporacion de vacuna 7-
valente, observandose el remplazo de serotipos vacunables e incrementando los
serotipos no vacunables.

Es importante la vigilancia epidemioldgica en nuestro pais, ya que las
recomendaciones de tratamiento que se puedan realizar dependeran de conocer
la prevalencia de resistencia local. Ademas de vigilar la resistencia habra que
vigilar los serotipos circulantes en la poblacion local en quienes se presenta
enfermedad invasiva.
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Abstract

Introduction.

Streptococcus pneumoniae is a major causative agents of illnesses and
invasive as acute otitis media, sinusitis, community acquired pneumonia,
bacteremia and meningitis. Considered a public health problem, the World Health
Organization estimates that 716,000 deaths in 2002 occurred among children
under 5 years attributable to Streptococcus pneumoniae, making it the most
common cause of preventable death in this group of age by vaccination.
Fortunately there is progress in the prevention of this disease caused by the
bacterium Streptococcus pneumoniae, as is the development of vaccines as the 7-
valent conjugate vaccine, 10 — Valente and 13-valent.

Objective.

To determine the serotypes of Streptococcus pneumoniae isolated from
different biological cultures from patients with sterile invasive pneumococcal
disease hospitalized in the Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzalez, during the
period June 2010 to May 2012.

Materials and Methods.

It is a descriptive, observational, open, retroproelectivo, transverse. In this
we reviewed all records of children hospitalized in the pediatric ward with the
diagnosis of invasive pneumococcal disease during the period June 2010 to May
2012, at the Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzalez.

Result.

Streptococcus pneumoniae was isolated more frequently in winter (61.5%),
isolated 13 samples of which 30.7% were 19A, 23F (15.3%), 6A (15.3%), 3 (7.6%),
19F (7.6%), 6B (15.3%), corresponding to 53.8% of serotypes contained in the
conjugate vaccine 13-valent pneumococcal and 46.2% of serotypes contained in
the vaccine 7-valent pneumococcal conjugate. It was observed that 100% of the
population had any doses of pneumococcal conjugate vaccine had 7-valent
pneumococcal.The 69.2% were male and 30.7% female, with an average age of
presentation of 5.5 years, 76.9% were diagnosed with pneumonia, 7.6% septic
arthritis, meningitis and urinary tract infection, respectively, who required 16.2dias
+ -9 days of hospitalization. He presented a 38.4% morbidity and mortality from
15.3% of patients presenting sequelae and by 7.6%.
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Conclusion.
Most often was isolated serotype 19A which is contained in the 13-valent

conjugate vaccine this is the main cause global invasive disease after the
incorporation of 7-valent vaccine, showing the replacement of serotypes and
increasing vaccine-no vaccine-serotypes.

Epidemiological surveillance is important in our country, and that treatment
recommendations can be made depend on the prevalence of local resistance. In
addition to monitoring the resistance should be monitored serotypes circulating in
the local population in whom invasive disease is presented.
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1. INTRODUCCION.

Las infecciones por neumococo afectan principalmente a los nifios
pequefios y a los adultos mayores. Se han descrito mas de 90 serotipos de
neumococo, y solo en 15 serotipos se concentra mas del 90% de las etiologias de
enfermedades invasivas. s Streptococcus pneumoniae es uno de los principales
agentes causantes de enfermedades localizadas e invasoras . En el mundo
mueren alrededor de 1.6 millones de nifos entre dos y cinco afios de edad a
causa de este padecimiento .. La mayor incidencia de enfermedad neumocdcica
invasiva, se presenta en niflos menores de 2 afos de edad. En México, segun
datos de la Asociacion Mexicana de Pediatria, fallecen anualmente
aproximadamente de mil a mil 600 nifios lo que equivale a un 6% a causa
infecciones por neumococo10 sin contar las secuelas que deja esta enfermedad
en el nifo que sobrevive. 1o

Existen avances en la prevencion de esta enfermedad causada por la
bacteria Streptococcus pneumoniae, tal es el desarrollo de vacunas como la
vacuna conjugada 7-valente - 13 10- Valente -y 13-valente 1 4 1. La vacuna
conjugada 7-valente forma parte del Sistema Nacional de Salud desde septiembre
de 2006 no asi la 10-valente y 13-valente las cuales forman parte de las vacunas
aplicables por el servicio médico privado esta ultima fue aprobada por la Food
Drug Administration y en México la Comisién Federal para la Proteccion contra
Riesgos Sanitarios y se libero su comercializacion a partir del mes de abril del
2010. a la fecha se han administrado en el sector publico 15 millones de dosis a
niRos mexicanos, 1o que de acuerdo con los reportes de la Secretaria de Salud, ha
contribuido a reducir en aproximadamente 76% el numero de casos reportados de
meningitis, neumonias y sepsis s sin embargo emergen infecciones invasivas por
cepas de neumococo no incluidas en la vacuna conjugada 7-valente como la 19A,
este serotipo alcanzé el 42% de las muestras aisladas de enfermedades invasivas
en el 2007 en EEUU.s
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2. ANTECEDENTES

El neumococo es causante de infecciones invasivas en nifios y adultos,
principalmente en nifos menores de 5 afnos. s

Actualmente el uso de antibidticos se ha asociado a la reduccién de
colonizacion nasofaringea, no se debe manejar como medida preventiva debido a
que en la mayoria de los estudios el uso de antimicrobianos se asocia con el
aumento de resistencia bacteriana y promueve su diseminacion, ademas de que
no impacta en la tasa de ataque de enfermedad invasora por Streptococcus
pneumoniae en nifios sanos. Se debe tener vigilancia epidemiolégica ya que el
tratamiento a utilizar dependera de conocer la prevalencia de resistencia local.s

Hay que tomar en cuenta la susceptibilidad de Streptococcus pneumoniae a
la penicilina determinado en los aislamientos en los diferentes estudios, ya que se
observa una alta tasa de resistencia del 63.7%, estos resultados sugieren la
necesidad de continuar vigilando las tasas de resistencia y cambiar las
estrategias para el tratamiento de las infecciones neumocdcicas en México, y
evitar el uso indiscriminado de beta lactdmicos cuando no se encuentre indicado el
uso del mismo, teniendo en cuenta que puede tener implicaciones para el
tratamiento empirico para infecciones neumocaocicas. 12

Como se demuestra en la tabla 1 se observa mayor porcentaje de
incidencia en niflos menores de 6 afos, reporte de SIREVA II: 1o

Caracterizacion de los aislamientos de
Streptococcus pneumoniae, México, 2000-2005

Tabla 1. Nimero de aislamientos invasores por grupos de edad y

por afio
Grupos de edad B ~Afos ) _ ' Total
(afios) 2000 2001 2002 2003 2004 2005 n__ %

<6 93 83 128 85 90 82 571 5850
6-14 10 22 31 31 29 30 153 147
15 - 60 19 32 60 59 29 13 212 204
>80 1710 32 18 13 3 103 99
Total 138 147 251 203 161 138 1.039 100,0

nstituto Nacional de Salud Publica g Cuernavaca, n =862
Instituto de Disgndstico y Referencis Epidemicldgicos {InDRE). n=87

Tabla 1.
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El éxito en la introduccién de la vacunacion universal contra neumococo
comenzo en 2006 con la licencia de la vacuna conjugada antineumocdcica 7-
valente, observandose una reduccion de dichas enfermedades y también
reduccion del estado de portador, contribuyendo a reducir el riesgo de contagio en
nifos no vacunados dando asi una proteccion de rebafno. 1

La vacuna conjugada 7-valente fue desarrollada tomando en cuenta los
serotipos mas prevalentes asociados con infecciones invasivas de nifios de EEUU.
Por lo que esta no incluye algunos serotipos prevalentes en nifios de paises de
Ameérica Latina. 5

ANTECEDENTES DE LA VACUNA CONJUGADA 7-VALENTE.

El esquema de vacunacion con vacuna 7-valente a su introduccion se
considero una cobertura tedrica contra el 45% de los serotipos causantes de
enfermedad invasora en nifios menores de 5 afnos de edad, sin cumplirse la
hipétesis de cobertura cruzada entre los serotipos del mismo serogrupo. La
vacuna conjugada 7-valente contiene los siguientes polisacaridos (serotipos): 4 -
9V — 14 - 19F - 23F, 18C y 6B. Siendo estos serotipos los causantes del 80% de la
etiologia de procesos invasivos, al momento de introducir al esquema de
vacunacion nacional dicha vacuna. La respuesta inmune de lactantes a los 7
serotipos alcanzando después de 3 dosis (2 - 4 - 6 - meses), fue satisfactoria pero
con una cuarta dosis administrada entre los 12 a 15 meses de edad estimul6 una
respuesta constante y de una magnitud significativa, alcanzando una efectividad
de 93.9%. ¢

Las secuelas se han incrementado por la mayor supervivencia de los
pacientes que padecieron las enfermedades.g

Actualmente la cartilla de vacunacién en México cuenta con la vacuna
conjugada 7-valente en el sector publico y en el sector privado al igual que en
algunas instituciones del seguro social se aplica la vacuna 10-valente o 13-
valente con 3 dosis las cuales son aplicadas a los 2, 4 meses con un refuerzo
entre los 12 a 15 meses; sin embargo la Guia para el cuidado de la salud de nifias
y nifos menores de 10 afos, del Instituto Mexicano del Seguro Social, marca dos
dosis sin refuerzo y Petroleos Mexicanos aplica tres dosis y un refuerzo. Con
respecto a estas diferencias hay que seguir llamando la atencion sobre los riesgo
potenciales de las inmunizaciones incompletas o tardias, e insistir en la
importancia de cumplir el calendario desde los primeros meses de vida
administrando todas las dosis indicadas de acuerdo con la evidencia que se vaya
obteniendo, independientemente del mayor o menor contacto, precoz o tardio con
otros nifnos. 1
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En paises desarrollados el esquema de vacunacion consta de 3 dosis (2,4,6
meses) y un refuerzo (12 a 15 meses de edad), en nifios con factores de riesgo a
los 2 afnos se encuentra indicada la vacuna antineumocdcica de polisacaridoss.
En el caso de México y otros paises que no cuentan con una economia suficiente
para aplicar cuatro dosis de la vacuna, se deberia aplicar como minimo en todos
los menores de 12 meses un esquema de dos dosis mas un refuerzo entre los 12
y 15 meses de edad, comenzando la inmunizacion a los dos meses de edad. Es
deseable que las instituciones de salud del pais lleguen a un consenso sobre el
esquema de vacunacion que se va a aplicar en el pais, para evitar confusiones
entre médicos y pacientes de las diferentes instituciones de salud y la medicina
privada.

ANTECEDENTES EPIDEMIOLOGICOS.

El proyecto SIREVA (Sistema Regional de Vacunas) empezé en 1993 con
la vigilancia de Streptococcus pneumoniae en procesos invasivos, aislado en
sangre, liquido cefalorraquideo y otros liquidos estériles, comenzando con 6
paises, Argentina, Brasil, Colombia, Chile, México y Uruguay, posteriormente en
el 2003 comenzé SIREVA Il Sumandose 14 paises mas. Este proyecto constituye
el primer programa internacional de vigilancia prospectiva en paises en via de
Desarrollo.

Algunos de sus objetivos especificos iniciales son los siguientes:

Documentar para la region la importancia relativa de los serotipos de
Streptococcus pneumoniae provenientes de infecciones invasoras en nifios
menores de 5 afos de edad.

Crear banco de material biolégico que asociado a informacion
epidemiologica oriente a la autoridades a tomar decisiones, ayudara a la
composicion ideal de las vacunas, entre otros.

Los antecedentes epidemiologicos regionales disponibles apuntan hacia la
uniformidad de serotipos a lo largo del pais.

17



La tabla 2 obtenida en el estudio Sireva Il muestra por grupo etario el tipo
de infecciones invasivas secundarias a Streptococcus pneumoniae aislado en
pacientes mexicanos:

Anfos Total
Enfermedad 2000 2001 2002 2003 2004 2005 n %
Neumonia 22 14 47 17 38 43 181 31,7
Meningitis 24 28 35 32 22 25 186  29.1
Sepsis/bacteriemia 19 i1 17 14 11 7 79 138
Otra invasora 28 30 29 32 19 7 145 254
Total 93 83 128 95 90 82 571 1000

Instituto Macional de Sadud Publica de Cuernavaca, n =494
nstituto de Diagndstico y Referencia Epidemioclogicos InDRE), n=77

Grupo de 6 a 14 afios
Anmos Total

Enfermedad 2000 2001 2002 2003 2004 2005  n %
Neumeonia @ 2 13 14 18 18 68 44.4
Meningitis 4 7 6 7 6 3 33 216
Sepsis/bacteriemia 1 9 L £ 2 4 24 15,7
Otra imvasora 2 - a8 5] 3 5 28 18,3
Total 10 22 31 31 29 30 153 100,0

instrtuto MNactonal de Sadud Publca de Cusrnavaca, m =143
instituto de Diagndatico y Referencia Epidemiolégicos (nDRE), n=10

Anos Total
Enfermedad 2000 2001 2002 2003 2004 2008 n %
Neumonia =] 5 30 34 13 8 109 51.4
Meningitis 2 S 6 11 7 2 33 15,6
Sepsis/bacteriemia 3 a 13 2 5 2 35 16,5
Otra invasora 5 4 11 12 - 1 35 16,5
_Total 19 32 60 88 28 13 212 1000

Tabla 2.
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Siendo aislado Streptococcus pneumoniae de distintas muestras esteriles de
cultivo como lo Muestra la tabla 3.

Grupo de menores de 6 ancs

X Anos Total
2000 2001 2002 2003 2004 2005 " %
Hemocultivos 19 i3 19 19 15 14 232] 173
LCR 23 27 a5 31 22 24 162 28 4
Otros” 51 43 74 45 53 44 310 54 3
“Total 83 83 128 85 a0 82 571 1000
Grupo de 8 a 14 anos
- Anocs Total
Fuente 2000 2001 2002 2003 2004 2005 " %
Hemocultivos 1 g 6 5 ] 5 28 18,3
LCR 4 7 4 6 6 3 30 19,6
Otres* 5 6 21 20 21 22 95 821
Total 10 22 31 31 29 30 153 100,0
Grupo de 15 a 80 anos
Afos Total
FhaIee 2000 2001 2002 2003 2004 2005 n %
Hemocultivos 4 8 15 4 5 2 38 17.8
LCR 2 5 5 10 7 2 31 145
Otros* 13 19 40 45 17 ) 143 67.7
Total 19 32 60 59 29 13 212 100,0
Tabla 3
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La Figura 1 muestra los diferentes serotipos identificados por SIREVA, en el
periodo 2000-2005 en cultivos de Streptococcus pneumoniae aislados en

pacientes mexicanos: o
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Figura 1.

Como se observa en las graficas previas la cual es informacién recolectada
entre los afios 2000 a 2005 antes de la introduccién de la vacuna 7-valente al
esquema nacional de vacunacion de México, los principales serotipos causantes
de enfermedades invasivas son los que se encuentran contenidos actualmente en
la vacuna antineumocadcica 7-valente, resolviéndose en ese momento el problema
de Salud Publica en esos afos.
Se observa en recuadro morado los serotipos encontrados en la vacuna
conjugada 7-valente. Presentando una cobertura del 60% en nifios menores de 2
anos en México. s
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La vacuna conjugada 10-valente fue precalificada por la OMS el 30 octubre
del 2009 y esta compuesta de polisacaridos conjugados de los serotipos 1, 4, 5,
6B, 7F, 9V, 14, 18CV, 19F y 23F conjugados con la proteina del toxoide tetanico.
Teniendo una cobertura de 73.5%.7

La vacuna conjugada 13-valente::: tiene mayor cobertura que la vacuna
conjugada 10-valente, por lo que al realizar el cambio de esquema se encuentra
recomendada mas ampliamente la vacuna conjugada 13-valente. La vacuna
conjugada 13-valente contiene los 7 serotipos contenidos en la vacuna conjugada
7-valente (4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, y 23F) y seis serotipos adicionales (1, 3, 5, 6A,
7F, Yy 19A) 1,11

En México predominan los serotipos 23F, 19F y 6B 13; da una proteccion
del 84% para la poblacion infantil de México. 1 La inclusidén de la vacuna conjugada
7-valente ha disminuido la incidencia de enfermedad invasiva neumocécica 13 pero
se ha incrementado las infecciones por serotipos no vacunables. 1 Por lo que se
sustituira la vacuna conjugada 7-valente por la 13-valente por su mayor cobertura.

1,11

Teniendo en cuenta ciertas recomendaciones para la transicion como son:

- De la vacuna conjugada 7-valente a 13-valente una dosis suplementaria de
13-valente para nifios sanos de 14 a 59 meses de edad que han
completado el esquema de vacunacioén con 7-valente.

- Nifos de 14 a 71 meses de edad con enfermedad subyacente que aumenta
el riesgo de Enfermedades invasivas que han completado su esquema con
7-valente.

- Vacuna conjugada 13-valente para ciertos nifios en alto riesgo de 6 a 18
afos de edad.

Ademas, las recomendaciones para el uso de la antineumocdcica de
polisacaridos.

- La transicion de la vacuna 7-valente a 10-Valente no se encuentra

recomendado ya que no se ha visto un incremento en la proteccion contra
los serotipos vacunables contenidos en la vacuna 10-valente.
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El recuadro 1 muestra las enfermedades de base que predispone a los
nifios a desarrollar enfermedad invasiva por Streptococcus pneumoniae, por lo
que en los casos que se mencionan a continuacion se encuentra indicado realizar
la transicién con la vacuna 13-valente y aplicar dosis de refuerzo a los 2 afos de
edad con la vacuna antineumocdcica de polisacaridos.

Condiciones médicas que son indicaciéon para inmunizacién contra neumococo
en nifios. (Advisory Committee on Immunization Practices United States,
2010)
Nifios Inmunocompetentes » Cardiopatia cronica (congénita
cianogena, insuficiencia cardiaca)
» Neumopatia cronica (incluye asma si
es tratada con altas dosis de
esteroides)
* Diabetes Mellitus
* Fistula de Liquido cefalorraquideo
* Implante coclear
Niflos con Asplenia funcional o | ¢ Anemia de células falciformes.

anatomica * Asplenia o disfuncion esplénica
congénita o adquirida.
Nifos Inmucomprometidos * Pacientes con VIH

* Insuficiencia renal crénica y
sindrome nefrético

* Enfermedades asociadas con
tratamiento inmunosupresor 0
radioterapia como leucemias,
linfomas, enfermedad de Hogkin,
trasplante de 6rganos

* [Inmunodeficiencias congénitas

Hay que tomar en cuenta que la vacuna antineumocécica de polisacaridos
se encuentra limitada a nifios mayores de 2 afos con ciertas condiciones médicas
subyacentes. ¢ Administrar la vacuna antineumocdcica de polisacaridos por lo
menos 8 semanas después de la ultima dosis de vacuna conjugada
antineumocdécica ya que la vacuna conjugada estimula la respuesta inmunoldgica
de anticuerpos contra neumococo aun en lactantes. ¢

La cartilla de vacunacion en EE.UU; cuenta con esquema ampliado de
vacunacion utilizando la vacuna 7-valente y aplicAndose 3 dosis (2,4,6meses) y
un refuerzo (12 a 15 meses de edad) y nifios mayores de 2 afos con factores de
riesgo se aplica la vacuna de polisacaridos.
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Como se observa en la figura 2 el ampliar el esquema de vacunacion a la
vacuna conjugada 13-valente incluiriamos el 79.2% del total de los serotipos
causantes de enfermedades invasivas en México. +

(ool

Se observa en recuadro negro los nuevos serotipos integrados a la vacuna

conjugada 13-valente y en rojo a los 7 serotipos de la vacuna conjugada 7-valente.
12

Figura 2.

En este estudio, algunas diferencias geograficas se observaron en la
distribucion de serotipos. En México los Serotipos mas frecuente encontrados
fueron: 19F, 6B, 6A, 23F, 19A, 11A y 15B. En EE.UU, los serotipos mas
frecuentes han sido: 6B, 14, 19 y 23F, y algunos paises europeos y Finlandia en
su mayoria serotipos reportados son: 19F, 6B, 6A, 9V y 23F.
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La vacuna antineumocodcica polisacarida 23-valente se recomienda en
Francia desde hace 10 afos para los pacientes mayores de 2 afos con alto
riesgo de las enfermedades neumocdcicas. » Esta vacuna disponible desde 1983,
contiene los siguientes serotipos: 1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F,
14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F y 33 F, con una cobertura de un 90%
de las infecciones invasivas en los paises en desarrollo.

Sin embargo, hoy en dia la vacuna 10-valente o 13- Valente no estan al
alcance de todo el publico por razones de costo, la comunidad médica debe estar
interiorizada de las bondades y limitaciones de estas nuevas vacunas, y la
poblacién en general, debe ser oportunamente informada de la existencia en el
mercado nacional de esta herramienta de prevencion. :
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3. JUSTIFICACION.

. La vacunacidén con vacuna conjugada 7-valente en México se introdujo al
esquema nacional de vacunacion hace 6afos, sin embargo se ha seguido
reportando casos con enfermedad invasiva por neumococo.

. Se ha observado disminucién en el aislamiento de serotipos contenidos en
la vacuna conjugada 7-valente en nifios con enfermedades invasivas.

. Pero ha incrementado el aislamiento de serotipos no contenidos en vacuna
conjugada 7-valente, como seria el serotipo 19A dado los reportes internacionales
de epidemiologia reportando asi que dicho serotipo causa hasta el 46% del total
de enfermedades invasivas en la actualidad.

. Se ha observado en paises desarrollados que la aplicacion de 3 dosis y 1
dosis de refuerzo de la vacuna conjugada 7-valente ha demostrado una
respuesta inmunolégica a largo plazo, protegiendo asi por un tiempo mas
prolongado a los grupos de riesgo de ser portadores nasofaringeos y por
consiguiente el desarrollo de enfermedades invasivas de los serotipos vacunables.
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4. OBJETIVOS.

. Determinar los serotipos de Streptococcus pneumoniae en aislamiento de
distintos cultivos biolégicos estériles tomados de pacientes con enfermedad
invasiva por neumococo hospitalizados en el Hospital General Dr. Manuel Gea
Gonzalez, durante el periodo de junio 2010 a mayo del 2012.

OBJETIVO PARTICULAR.
. Conocer si la poblacion pediatrica del Hospital General Dr. Manuel Gea

Gonzalez con diagnostico de enfermedad invasiva por Streptococcus pneumoniae
ha cumplido con el esquema Nacional de Vacunacion recomendado en México.
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5. MATERIAL Y METODOS.

Tipo de Estudio.
Descriptivo, observacional, abierto, retroproelectivo, transversal.

Universo de estudio.

Todos los expedientes de nifios hospitalizados en el servicio de pediatria con el
diagnostico de enfermedad invasiva por neumococo, durante el periodo de Junio
2010 a Mayo 2012.

Tamafo de la muestra.
Se incluyeron 12 expedientes de pacientes del servicio de pediatria que
ingresaron el en periodo de Junio 2010 — Mayo 2012.

Criterios de Inclusioén.

Expedientes de nifios menores de 16 anos, que se hospitalizaron en el
departamento de pediatria desde Junio del 2010 a Mayo de 2012, con aislamiento
de Streptococcus pneumoniae en el cultivo de liquido estéril y previamente
vacunados con vacuna conjugada antineumocdcica.

Criterios de exclusion.
No aplica.

Criterios de eliminacion.

Cultivos positivos pero cuya cepa no se pudo serotipificar por cualquier
circunstancia. (muestra insuficiente, bacterias muertas).
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Definicién de Variables.

INDEPENDIENTES Tipo de
variable
Sexo Nominal Fem Masc
Edad Intervalo | 0-24m | 25-48m | 49-60m | 5-11a | 12-16a
No. De  dosis de vacuna conjugada | Ordinal 1ra 2da 3ra
antineumocdcica.
Tipo de vacuna antineumocécica Nominal 7-valente 10-valente 13-valente
Tipo de enfermedad invasiva Nominal Neumonia
Bacteriemia
Meningitis
Artritis séptica
Otra:
Dias de evolucién previo a hospitalizacién Intervalo | -3dias | 3-5dias | 5-7dias | +7dias
Diagnostico Nominal
Liquido cultivado Nominal Hemocultivo
Secrecion bronquial
Urocultivo
LCR
Liquido sinovial
Antibiéticos utilizados previa hospitalizacion. Nominal Beta lactamicos
Macroélidos
Cefalosporinas
Otro:
Dias de antibiético previos a hospitalizacion Ordinal -3dias | 3-5dias | 5-7dias | +7dias
Tiempo de hospitalizacion Ordinal
Complicaciones Nominal
Motivo de alta Nominal Mejoria
Maximo beneficio
Defuncién
Otra:
Serotipo de S.pneumoniae. Nominal
Antibiético utilizado intrahospitalario Nominal Susceptibilidad
Beta lactamicos Si No
Macrélidos Si No
Cefalosporinas Si No
Otro: Si No
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Descripciéon de procedimientos en pacientes pediatricos con enfermedades
invasivas por Streptococcus pneumoniae.
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6. RESULTADOS.

De Junio 2010 a Mayo 2012 se aislaron 13 muestras positivas para
Streptococcus pneumoniae en liquidos estériles, siendo el 61.5% en Invierno,
30.7% en Otofio y el 7.6% en Primavera. Se serotipificaron 13 muestras que se
reportaron de la siguiente manera: 4 muestras de 19A (30.7%), 2 muestras de 23F
(15.3%), 2 muestras de 6A (15.3%), 1 muestra de 3 (7.6%), 1 muestra de 9V
(7.6%), 1 muestra de 19F (7.6%), 2 muestras de 6B (15.3%) lo que corresponde a
un 53.8% de serotipos contenidos en la vacuna conjugada 13-valente
antineumocdécica y el 46.2% de serotipos contenidos en la vacuna conjugada 7-
valente antineumocacica.

Se observo que el 100% de la poblacién que contaba con alguna dosis de
vacuna antineumococica contaban con vacuna conjugada 7-valente
antineumocécica, el 38.4% cuenta con el esquema completo de vacunacion
vigente en Meéxico, el 30.7% cuenta con 2 aplicaciones de vacuna
antineumocécica, el 30.7% solo se ha aplicado 1 dosis de vacuna
antineumocdcica.

De 13 casos que se presentaron 9 pacientes fueron del sexo masculino con
un 69.2 % vy 4 femeninos en 30.7% con una relacién 3:1.

De los 13 pacientes en quien se aisld Streptococcus pneumoniae 11
pacientes requirieron ingreso a terapia intensiva pediatrica (84.6%) y 2 pacientes
ingresaron a piso de pediatria (15.3%). El 61.5% se aisl6é en secrecién bronquial,
15.3% en liquido pleural, 7.6% liquido sinovial, Liquido Cefalorraquideo y
urocultivo respectivamente. La edad promedio de presentacion de enfermedad
invasiva fue 5.5 afios +- 7.4 afios. Con un Rango de: 2 meses - 12 afos. El 76.9%
presento neumonia, 7.6% presento Artritis Séptica, meningitis e infeccién de vias
urinarias respectivamente. De los 10 pacientes con diagnostico de neumonia el
30% presento derrame pleural, el 20% neumonia de focos multiples. Tuvieron
promedio de dias de evolucion previa a su ingreso 5.6+-1.6dias. Con un Rango
de: 3 - 7 dias. Presentaron 16.2 dias +- 9 dias de hospitalizacion en promedio.
Con un Rango de 3 — 31 dias. De 13 pacientes con enfermedad invasiva 8
recibieron antibioticoterapia previo ingreso lo que corresponde al 61.5% con una
media de 2.7+-2dias de ingesta previa y el 38.5% con ingesta sintomatica
unicamente.

Se presento una morbilidad del 38.4% y mortalidad del 15.3% del total de

los pacientes y presentando secuelas en un 7.6% siendo esta ultima acortamiento
de extremidad superior.
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Grafica 1. Frecuencia de enfermedades invasivas por estacién del afio. Observandose el
53% en Invierno, 30.7% en Otofio y el 15.3% en primavera, en el periodo de junio 2010 a
mayo 2012.
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Grafica 2. Muestra los diferentes serotipos identificados en el Hospital General Dr.
Manuel Gea Gonzalez, en el periodo Junio 2010- mayo 2012 en cultivos de

Streptococcus pneumoniae aislados en pacientes hospitalizados con Enfermedad
Invasiva.

Grafica 3. Muestra que se encuentra mayor prevalencia en el sexo masculino con un total
de 9 pacientes (69.2 %) y 4 femeninos (30.7%).
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Grafico 4. Muestra las edades de presentacion de enfermedad invasivas neumocaocicas.
Observandose 46.1% en menores de 2 anos, el 23% se presento en nifos de 2 a 4 afios,
15.3% de 4anos 1 mes a 5 afos, 7.6% se presento en nifos de 5 a 11 afos y de 12 a 16

anos respectivamente.
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Grafica 5. Siendo aislado Streptococcus pneumoniae de distintas muestras estriles de
cultivo como lo Muestra la grafica previa.
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Grafica 6. Muestra el tipo de infecciones invasivas secundarias a Streptococcus
pneumoniae aislado en pacientes hospitalizados en el area de pediatria en el Hospital
General Dr. Manuel Gea Gonzalez.
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7. DISCUSION.

La mayor incidencia de enfermedades invasivas por neumococo se
presentaron el Invierno siendo esta la epidemiologia que se presenta a nivel
mundial.

Como se encuentra descrita en la incidencia mundial la mayor incidencia de
presentacion de enfermedades invasivas se presenta en nifios menores de 5 afios
en este trabajo de investigacion la media se reporto en 5.5afios lo que no difiere
de los reportes mundiales reportandose aqui hasta el 84.6% con pico maximo en
menores de 2 anos 6 meses siendo en esta edad hasta el 53.8% del total de
pacientes que presentan enfermedades invasivas por neumococo.

Se reporto aislamiento principalmente en secrecién bronquial (61.5%) en
pacientes con neumonia siendo esta la principal causa de enfermedad invasiva
hasta en un 76.9% corroborando que se trata de la etiologia mas comun que
origina neumonia en pacientes pediatricos.

Se observo que el 61.5% recibieron antibioticoterapia previo a su ingreso de
estos el 53.8% ingirieron beta lactamicos, el 38.5% recibio tratamiento sintomatico,
14.6% sulfas u otro, con una media de 2.7+-2dias de ingesta previa sin mejoria,
los antibiogramas se reportaron generalmente sensibles a cefalosporinas de
tercera generacion y carbapenem vy resistentes a beta lactamicos, lo que
demuestra que el uso indiscriminado de antibidticos incrementa la resistencia
bacteriana, en su estancia intrahospitalaria se manejo en un 69.2% cefalosporina
de tercera generacion, Vancomicina en un 23% de esta ultima en un paciente se
utilizo doble antibioticoterapia (Vancomicina y Ceftriaxona), 7.6% se utilizo beta
lactdmico y 7.6% lincosaminas. Los pacientes a quien se les diagnostico
enfermedad invasiva por neumococo presentaron larga estancia intrahospitalaria,
secundario a la alta resistencia antimicrobiana que presentaban y las
complicaciones, con un promedio de 16.2 dias +- 9 dias intrahospitalarios.

Del total de la muestra tuvo una mortalidad del 15.3% y el 7.6% presento

secuelas secundarias a la enfermedad invasiva neumocécica lo que demuestra
que incidencia de secuelas se incrementa al incrementar la supervivencia.
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8. CONCLUSIONES.

Se aisldé con mayor frecuencia el serotipo 19A (30.7%) el cual se encuentra
contenido en la vacuna conjugada 13-valente este es la principal causa a nivel
mundial de enfermedades invasivas posterior a la incorporacion de vacuna 7-
valente, observandose el remplazo de serotipos vacunables siendo en este
estudio el 46.2% del total de serotipos aislados e incrementando los serotipos no
vacunables (53.8%).

Es importante la vigilancia epidemiolégica en nuestro pais, ya que las
recomendaciones de tratamiento que se puedan realizar dependeran de conocer
la prevalencia de resistencia local. Ademas de vigilar la resistencia habra que
vigilar los serotipos circulantes en la poblacion local en quienes se presenta
enfermedad invasora.

La prescripcion de antibidticos previos al ingreso intrahospitalario puede
traducirse como una disminucién de enfermedades invasivas ya que la cepa de
Streptococcus pneumoniae puede ser sensible al antibidtico prescrito, pero no se
considera como una medida preventiva para el desarrollo de enfermedad invasiva
por neumococo ya que también se asocia con el aumento de resistencia
bacteriana como sucedio en los pacientes de este estudio.
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9. PERPECTIVA.

Se debera aplicar la vacuna 13- Valente a nivel universal para tener una
cobertura mas amplia de los serotipos causantes de enfermedades invasivas y se
sugiere realizar continuacion de este estudio cuando este cambio se haya
realizado para observar el cambio de la serotipificacion aislada en pacientes
pediatricos.
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12. ANEXOS.

No. De Caso

Nombre.

Numero de registro.

Numero de cama.

Edad.

Sexo.

Tipo de vacuna antineumocdcica.

Numero de dosis administrada.

Dias de evolucioén previo a hospitalizacion.

Diagnostico.

Tipo de muestra.

Antibioticoterapia utilizada previa
hospitalizacion.

Dias de antibidtico previa hospitalizacion.

Secuelas.

Motivo de alta.

Serotipo  aislado de  Streptococcus
pneumoniae.

Antibidtico usado intrahospitalario.
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