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RESUMEN

Fundamentos: Streptococcus pneumoniae puede causar en-
fermedades invasivas y no invasivas. Bajo la denominacion de
enfermedad neumocoécica invasiva, se incluyen aquellas infec-
ciones que se localizan en tejidos, 6rganos y fluidos que normal-
mente son estériles y que se asocian con procesos clinicos gene-
ralmente severos. El objetivo de este estudio fue caracterizar los
episodios de ENI (Enfermedad Neumococica Invasiva) asi como
describir la sensibilidad antimicrobiana y distribucion de los se-
rotipos (vacunales y no vacunales) de cepas de S. pneumoniae
aisladas en hemocultivos de pacientes atendidos en el Hospital
Costa del Sol entre septiembre de 2012 y enero de 2017.

Meétodos: Estudio descriptivo a partir de cepas de S. pneumo-
niae aisladas en hemocultivos. Las variables de estudio fueron:
edad, sexo, fallecimiento, tabaquismo, infeccion por VIH, diag-
nostico clinico, serotipo y perfil de sensibilidad antimicrobiana.
La fuente de informacion utilizada fue el programa de gestion
clinica “Doctor”. El analisis estadistico se llevo a cabo mediante
el software SPSS (SPSS, version 15,0; SPSS, Chicago Illinois,
USA).

Resultados: Se aislaron un total de 76 cepas de S. pneumo-
niae. Los serotipos mas prevalentes fueron, en orden descendente
8, 3, 9N, 6C, 22F, 11A y 14. El 77,3% de las cepas fueron cau-
santes de episodios de ENI con diagnostico clinico de neumonia
bacteriémica. Segtn el criterio del CLSI 2016 (Clinical & La-
boratory Standards Institute), encontramos 2 cepas no sensibles
a penicilina, 23 cepas no sensibles a eritromicina y 3 cepas no
sensibles a levofloxacino.

Conclusiones: Los resultados de este estudio muestran que
los serotipos mas frecuentes entre los pacientes con ENI atendi-
dos en nuestro hospital no estan cubiertos por las vacunas con-
jugadas, aunque si por la VNP23. El serotipo 6C, no cubierto
por ninguna vacuna, se situ6 entre los tres mas frecuentemente
aislados, causando exitus en un tercio de los pacientes.

Palabras clave: Streptococcus pneumoniae, Enfermedad
neumococica invasiva, Serotipos, Vacunacion, Sensibilidad.
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ABSTRACT

Invasive neumococcal disease in
Costa del Sol Hospital: emergency
by non-vaccinable serotypes

Background: Streptococcus pneumoniae can cause invasive
and noninvasive diseases. Invasive pneumococcal disease causes
infections in tissues, organs and fluids that are normally sterile
and is associated with severe clinical processes generally. The
aim of this study was to characterize ENI episodes as well as
to describe the antimicrobial susceptibility and distribution of
serotypes (vaccinal and non-vacunal) of S. pneumoniae strains
isolated in blood cultures of patients treated at the Hospital Costa
del Sol between September 2012 and January 2017.

Methods: Descriptive study from S. pneumoniae strains
isolated in blood cultures. The variables studied were: age, sex,
death, smoking, HIV infection, clinical diagnosis, serotype and
antibiotic susceptibility profile. The source of information used
was the clinic management program called Doctor.

Results: 76 S. pneumoniae strains were isolated. The most
prevalent serotypes were 8, 3, 9N, 6C, 22F, 11A and 14. 77.3%
of the strains were responsible for IPD (Invasive Pneumococcal
Disease) episodes with clinical diagnosis of bacterial pneumonia.
According to the CLSI 2016 (Clinical & Laboratory Standards
Institute) criteria, 2 strains were non-susceptible to penicillin, 23
strains were non-susceptible to erythromycin and 3 were strains
non-susceptible to levofloxacin.

Conclusions: The results of this study show that the most
frequent serotypes among ENI patients attended in our hospital
are not covered by conjugate vaccines, although they do so by
VNP23. Serotype 6C, not covered by any vaccine, was among
the three most frequently isolated, causing death in one third of
patients.

Key words: Streptococcus pneumoniae, Invasive pneumo-
coccal disease, Serotype, Sensitivity.
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INTRODUCCION

Streptococcus pneumoniae (S. pneumoniae)
puede causar enfermedades invasivas y no in-
vasivas. Bajo la denominacion de enfermedad
neumocdcica invasiva (ENI) se incluyen aque-
llas infecciones que se localizan en tejidos, or-
ganos y fluidos que normalmente son estériles
(sangre, liquido cefalorraquideo, liquido pleu-
ral, etc.) y que se asocian con procesos clinicos
generalmente severos (bacteriemia-septicemia,
meningitis, empiema, neumonia bacteriémica,
etc.). Los polisacaridos de la capsula son el
factor principal de virulencia, identificdindose
mas de 90 serotipos diferentes en funcion de
aquéllos®,

La incidencia de ENI varia ampliamente de
unos paises a otros. En 2005, la Organizacion
Mundial de la Salud estimé que 1,6 millones
de muertes estaban causadas por este agente®.
Las tasas de incidencia mas elevadas se presen-
tan en las edades extremas de la vida®.

En Espaiia, la ENI es una entidad de recien-
te incorporacion al Sistema de Vigilancia Na-
cional. Segun los datos de la Red Nacional de
Vigilancia Epidemiologica (RENAVE) aporta-
dos por 8 comunidades autonomas (CCAA), se
observa una reduccion en el nimero de casos
declarados desde 2007 hasta 2013; mientras
que a partir de este afio y hasta 2015, existe una
tendencia ligeramente ascendente, situdndose
la incidencia de ENI de 2015 en 2,82 casos por

100.000 habitantes. Respecto a los grupos de
edad, durante el mismo periodo, proporcional-
mente se observa una disminucion de los casos
entre los de menor edad (< 9 afios) a la par que
han aumentado entre los de edad > 45 afios®.

La prevencion de ENI se basa exclusiva-
mente en la utilizacién de vacunas. Se dispone
de dos tipos de vacunas en funcion de la conju-
gacion o no con proteinas transportadoras, di-
ferenciandose entre vacunas conjugadas y poli-
sacaridas simples®>® (tabla 1). La efectividad
de las vacunas conjugadas se ha mostrado ma-
yor que la de las vacunas polisacaridas, tanto
en la prevencion de ENI como en la preven-
cion de cuadros clinicos no invasivos (otitis,
neumonia sin bacteriemia, etc.), ademas de
la proteccion comunitaria por generar inmu-
nidad a nivel de las mucosas, propiedad no
alcanzable con las vacunas polisacaridas®.

La vacuna neumocdcica polisacarida 23
valente (VNP23) incluye los serotipos 1, 2,
3,4, 5, 6B, 7F, 8, ON, 9V, 10A, 11A, 12F,
14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F y
33F7, y se comercializa en Espafia desde su
autorizacion en 1999.

La primera vacuna neumocdcica conjuga-
da comercializada en Espana fue la heptava-
lente (VNC?7) -autorizada en el afio 2000 y no
comercializada actualmente- que incluia los
serotipos mas comunes en los aflos 90 (seroti-
pos 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F y 23F).

Tabla 1
Caracteristicas de las vacunas frente a S. pneumoniae polisacaridas y conjugadas

VACUNAS POLISACARIDAS

VACUNAS CONJUGADAS

Respuesta inmunologica tipo T independiente
(no mediadas por células T)

Respuesta inmunologica tipo T dependiente (me-
diadas por células T)

Respuesta de corta duracion, anticuerpos de
escasa afinidad

Respuesta de larga duracion, anticuerpos de alta
afinidad

No proporciona inmunidad en mucosa

Proporciona inmunidad en mucosa

No genera proteccion comunitaria

Genera proteccion comunitaria

Poco inmundgena en menores de 2 afios

Inmundgena a partir de las 6 semanas de vida

Fenomeno de hiporrespuesta inmunoldgica tras
vacunacion repetida

Ausencia de fenomeno de hiporrespuesta inmuno-
l6gica tras vacunacion repetida
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Desde 2009, existen dos nuevas vacunas
conjugadas comercializadas en nuestro pais.
La vacuna neumocdcica conjugada decava-
lente (VNC10), que afiade a los serotipos
cubiertos por la VNC7 los serotipos 1, 5y
7F, y la vacuna neumocoécica conjugada de
13 valencias (VNC13) que, ademas, contiene
los serotipos 3, 6A'y 19A®.

En Espafia, la Comunidad de Madrid fue
la primera que incluy6 la vacuna neumoco-
cica conjugada en el calendario de vacuna-
cion infantil (VNC7 en noviembre de 2006 y
VNCI13 entre junio de 2010 y julio de 2012)
©. En el afio 2015, el Consejo Interterrito-
rial del Sistema Nacional de Salud (CISNS)
aprobd un nuevo calendario de vacunacion
infantil en el que se incluia la vacuna neu-
mococica conjugada®. En Andalucia, la
vacuna VNC13 se introdujo en el calendario
sistematico en diciembre de 20169, Ademas
de la vacunacion sistematica, la vacunacion
frente a neumococo se ha recomendado en
grupos de riesgo. El CISNS® recomienda la
vacunacion con VNP23 en grupos de riesgo
desde 2001 y en personas >65 afios desde
2004, aunque algunas CCAA comenzaron a
vacunar a partir del 2000, a los mayores de
60 o 65 afos y a grupos de riesgo. Desde que
la VNCI13 amplio sus indicaciones en ficha
técnica (inicialmente se autorizé en nifios pe-
queilos; en 2011, en poblaciéon de mas de 50
aflos; en 2012, en la poblacion de entre los 6
y los 18 aflos; y en 2013, entre 19 y 50 afos),
varias CCAA han realizado recomendacio-
nes sobre la utilizacion de esta vacuna, que
ha ido adaptandose conforme se ampliaba la
informacion sobre las nuevas indicaciones en
ficha técnica.

Respecto a la distribucion de los serotipos
cubiertos por la vacuna en poblacion adulta
con ENI y la inclusion de los mismos en las
vacunas comercializadas actualmente (cober-
tura de vacunacion), segun el estudio ODIN
en el que participaron 9 hospitales espaiioles,
los serotipos incluidos en la vacuna VNCI13
representan el 63,2% de los episodios de ENI
en poblacion inmunocompetente y el 45% en
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poblacion inmunodeprimida"? durante el pe-
riodo 2010-2013. Por otro lado, el porcenta-
je de serotipos aislados en episodios de ENI
incluidos en la vacuna VNP23 oscila entre el
62% vy el 73,8%°.

Segun el Boletin Epidemiologico de la
Comunidad de Madrid®, los serotipos 8 y 3
han sido los mas frecuentemente aislados (a
pesar de que el serotipo 3 esta incluido en la
VCNI13), con una letalidad del 3,8 y 17,4%,
respectivamente; asimismo, los serotipos que
mas han aumentado han sido el 8 y el 22F, al
igual que en Europa®.

La penicilina ha sido el tratamiento de
eleccién de la infeccion neumocdcica duran-
te el ultimo medio siglo pero, en las Gltimas
décadas, se ha observado en todo el mundo
una resistencia creciente de S. pneumoniae a
este antibiotico, segun el informe del Euro-
pean Antimicrobial Resistance Surveillance
Network (EARS-Net)!?. En Espaiia, el 95-
98% de las cepas invasivas son sensibles a
la penicilina y el 99% son sensibles a la ce-
fotaxima?.

Tanto los indicios de aumento de resis-
tencia antimicrobiana a penicilina como el
aumento de serotipos no vacunales justifican
la vigilancia microbiologica de las cepas res-
ponsables de los episodios de ENI, asi como
la caracterizacion epidemioldgica de la po-
blacion afectada. Con todo ello, se aporta
informacioén ttil para la toma de decisiones
en términos de salud publica. Por tanto, el
objetivo de este estudio fue caracterizar los
episodios de ENI asi como describir la sen-
sibilidad antimicrobiana y distribucion de
los serotipos (vacunales y no vacunales) de
cepas de S. pneumoniae aisladas en hemo-
cultivos de pacientes atendidos en el Hospi-
tal Costa del Sol entre septiembre de 2012 y
enero de 2017.

MATERIAL Y METODOS

Estudio descriptivo retrospectivo a partir
de una serie de casos, en el que la unidad de
analisis fueron las cepas de S. pneumoniae



Ana Maria Correa et al.

aisladas en hemocultivos de pacientes aten-
didos en el area asistencial del Hospital Costa
del Sol entre septiembre de 2012 y enero de
2017.

El Hospital Costa del Sol es un hospital
de nivel II que cuenta con 372 camas!'¥ y
que atiende a una poblacion de referencia de
462.598 habitantes.

Las variables a estudio fueron: edad, sexo,
fallecimiento, tabaquismo, infeccion por
VIH, diagnostico clinico (neumonia bacterié-
mica, meningitis bacteriémica y bacteriemia
sin neumonia/meningitis), serotipo y perfil de
sensibilidad antimicrobiana.

La fuente de informacion utilizada fue el
programa de gestion clinica “Doctor”.

La identificacion de S. pneumoniae se
realiz6 mediante metodologia estandar
(a-hemdlisis en agar sangre y sensibilidad
a optoquina). La confirmacion de la identi-
ficacion y el serotipado se realizd6 mediante
la reaccion de Quellung en el Laboratorio de
Referencia de Neumococos (Centro Nacional
de Microbiologia; Instituto de Salud Carlos
111, Majadahonda).

La sensibilidad a penicilina, eritromicina
y levofloxacino se determind mediante tiras
de gradiente de concentracion antibidtica, si-
guiendo las recomendaciones y criterios del
Clinical and Laboratory Standards Institute
(CLSD®.

El analisis estadistico se llevo a cabo me-
diante el software SPSS (SPSS, version 15,0;
SPSS, Chicago Illinois, USA). En el analisis
descriptivo, las variables cualitativas se pre-
sentaron como frecuencias absolutas y por-
centaje, y las variables cuantitativas, como
media y desviacion tipica. El analisis biva-
riante atendio a la comparacion de variables
cualitativas (Test de Chi-cuadrado) fijando el
nivel de confianza en un 95%. Se calcularon
los oportunos valores p.

Aspectos éticos. La realizacion de este es-
tudio obtuvo el visto bueno del Comité de

Etica de Investigacion de la Agencia Sanita-
ria Costa del Sol. Se ha mantenido la confi-
dencialidad y el secreto estadistico, seglin la
Ley Organica 15/1999, de 13 de diciembre,
de Proteccion de Datos de Caracter Personal.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio, se aislaron
un total de 76 cepas de S. pneumoniae, de las
cuales, 5 fueron no tipables.

Los serotipos mas prevalentes fueron el 8
(11,8%), 3 (9,2%), 9N (7,9%), 6C (7,9%),
22F (6,6%), 11A (5,3%) y 14 (5,3%). La ta-
bla 2 muestra la distribucion de serotipos y su
relacion con las vacunas neumococicas. Los
porcentajes de cepas cubiertas por VNCI0,
VNCI13 y VNP23 fueron, respectivamente,
19,7%; 33,8% y 66.2%.

Las cepas analizadas correspondian a 47
varones y 29 mujeres con edades compren-
didas entre 0 y 92 afios (61£22,6). En la tabla
3 se muestra la distribucion de los serotipos
segun 3 franjas etarias: 6 cepas correspondian
a menores de 15 aflos, 21 a pacientes de entre
16 y 55 aios, y 49 a mayores de 56 afios.

El 77,3% de las cepas fueron causantes de
episodios de ENI con diagnostico clinico de
neumonia bacteriémica. La mayoria de estos
episodios afectaron a pacientes mayores de
56 afios, seguidos del grupo etario de entre
16 y 55 afios y, por ultimo, de los menores
de 15 afios (n=40, n=16, n=3, respectiva-
mente; p<0,05).

El 17,3% de las cepas se relacionaron
con el diagndstico clinico de meningitis con
bacteriemia. Este diagnostico fue asignado
a 9 pacientes mayores de 56 afos, a 3 pa-
cientes de entre 16 y 55 afios y a un me-
nor de 15 afios. En la tabla 4 se muestra la
distribucion de los serotipos en funcion del
diagnostico.

La prevalencia de ser fumador oscilé en
funcidén del cuadro clinico, siendo del 50%
en neumonia bacteriémica y del 22,2% en
meningitis/bacteriemia (p<0,05).
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Tabla 2
Distribucién de la frecuencia de serotipos de S. pneumoniae aislados
y su inclusién (o no) en las vacunas comercializadas actualmente en Espafia
(cobertura vacunal)
Serotipo Cepas (n) Cepas (%) Cobertura vacunal
8 9 11,8 VNP23V
3 7 9,2 VNP23V ,VNCI13V
ON 6 7,9 VNP23V
6C 6 7,9 No vacunal
22F 5 6,6 VNP23V
11A 4 53 VNP23V
14 4 53 VNP23V, VNCI10V, VNCI13V
19A 3 3,9 VNP23V, VNC13V
33F 3 3,9 VNP23V
7F 3 3,9 VNCI10V, VNC13V
23A 3 3,9 No vacunal
1 2 2,6 VNP23V, VNC10V, VNC13V
24F 2 2,6 No vacunal
EAY% 2 2,6 VNCI10V, VNC13V
4 1 1,3 VNC10V, VNC13V
10A 1 1,3 VNP23V
12F 1 1,3 VNP23V
15B 1 1,3 VNP23V
16F 1 1,3 No vacunal
21 1 1,3 No vacunal
35B 1 1,3 No vacunal
6B 1 1,3 VNC10V, VNCI13V
15A 1 1,3 No vacunal
15B 1 1,3 VNP23V
23B 1 1,3 No vacunal
23F 1 1,3 VNC10V, VNCI13V
No tipables 5 6,6 -
Total 76 100 -

Entre los pacientes incluidos en este es-
tudio, 4 estaban infectados por VIH. Todos
ellos sufrieron neumonia bacteriémica. Los
serotipos detectados en pacientes con infec-
cion VIH fueronel 8, 11A, 9V y 15A.

Doce de los 76 pacientes fallecieron (tasa
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de letalidad global del 15,8%); ninguno con
antecedente de infeccion por VIH. De aqué-
llos, 8 sufrieron neumonias con bacteriemia
(tasa de letalidad por neumonia del 14%) cau-
sadas por los serotipos 3, 8, 11A, 15B, 19A,
22F y 33F -una cepa no fue serotipada-; y 4
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meningitis con bacteriemia (tasa de letali- Segun el criterio del CLSI 2016 (tabla 5),
dad por meningitis del 33,3%) causadas por 2 cepas (2,6%) fueron no sensibles a penici-
el serotipo 6C (en dos casos) y 19A —una lina (tabla 6). Estas cepas pertenecian a los

cepa no fue serotipada-. serotipos 11A y 14. Se obtuvieron 23 cepas
Tabla 3
Distribucion de la frecuencia de serotipos de S. pneumoniae
aislados y su inclusion (o no) en las vacunas comercializadas
actualmente en Espafia (cobertura vacunal)
Serotipo Fdad
<= 15 aiios 16 y 55 aiios >= 56 afios

3 1 1 5
7F 1 - 2
21 1 - -
6C 1 1 4

8 - 4 5
ON - 3 3

1 - 2 -
22F - 2 3

4 - 1 -

14 - 1 3
33F - 1 2
6B - 1 -
23A - 1 2
23B - 1 -
10A - - 1
11A - - 4
12F - - 1
15B - - 1
16F - - 1
19A - - 3
24F - - 2
35B - - 1
Y - - 2
15A - - 1
15B - - 1
23F - - 1

No tipable 2 2 1
TOTAL 6 21 49
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no sensibles a eritromicina (30,3%). La dis- cepas no sensibles a eritromicina fueron no
tribucion de los serotipos entre las cepas no  tipables. Se detectaron 3 cepas (3,9%) no
sensibles a eritromicina fue 33F, 6C y 23A  sensibles a levofloxacino, correspondientes
con un 13,4%; 11A y 14 con un 8,7%; 7F, alos serotipos §, 9N y 14.

8, 10A, 19A, 6B y 23F con un 4,3%. Tres

Tabla 4
Distribucion de la frecuencia de serotipos de S. pneumoniae aislados
segun cuadro clinico
Serotipo Diagnostico
Neumonia Meningitis Bacteriemia
8 8 1 -
3 7 - -
ON 6 - -
11A 4 - -
33F 3 - -
6C 3 2 1
7F 3 - -
14 3 - 1
1 2 - -
19A 2 1 -
22F 2 3 -
v 2 - -
15B 2 - -
23A 2 1 -
4 1 - -
12F 1 - -
15A 1 - -
16F 1 - -
24F 1 1 -
35B 1 - -
6B 1 - -
23F 1 - -
10A - 1 -
21 - 1 -
23B - 1 -
No tipable 2 1 2
TOTAL 59 13 4
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Tabla 5
Sensibilidad a antimicrobianos de S. preumoniae: Puntos de corte segiun Clinical
and Laboratory Standards Institute (CLSI), 2016

CLSI2016 S I R
Penicilina parenteral (no meningitis) <=2 4 >=8
Penicilina parenteral (meningitis) <=0.06 - >=0.12
Eritromicina <=0.25 0.5 >=]
Levofloxacino <=2 4 >=8

S= sensible; I= intermedio; R= resistente

Tabla 6

Sensibilidad antibidtica de las cepas aisladas de S. pneumoniae
Antibidtico Penicilina Eritromicina Levofloxacino
N° cepa (%) N % N % N %

S 74 97,4 53 69,7 73 96,1

1 1 1,3 2 2,6 2 2,6

R 1 1,3 21 27,6 1 1,3

S= sensible; I= intermedio; R= resistente

DISCUSION

En nuestro estudio, los serotipos cubiertos
por VNCI13 representaron mas de un tercio
(33,8%) de las cepas aisladas en los pacientes
diagnosticados de ENI. En un estudio realiza-
do en poblacion adulta del area de referencia
del Hospital La Princesa de Madrid en 2012,
cuando el uso de VNC13 atin era precoz!?, la
proporcion de cepas con serotipos incluidos
en VNCI3 de pacientes con ENI fue mayor
que en nuestro estudio(49%). No obstante, en
2015 esta cifra se redujo al 15,2% en la Co-
munidad de Madrid, incluyendo a pacientes
de todas las edades (también nifios vacuna-
dos)®. Este drastico descenso probablemente
se debio, entre otras causas, a la inclusion,
entre 2010 y 2012, de la vacuna VNCI13 en el
calendario infantil de vacunacion sistematica
en esta CCAA. Una hipdtesis que explicaria
el mayor porcentaje hallado en nuestro estu-
dio, seria que la introduccion de esta vacuna
en el calendario infantil de vacunacion siste-
matica de Andalucia no se produjo hasta fina-
les de 2016. Aunque esta hipdtesis no puede

ser contrastada (no se dispone de datos sobre
cobertura vacunal antineumocécica conjuga-
da en poblacién infantil hasta su introduccion
en el calendario), de ser cierta, cabria espe-
rar un descenso de los serotipos incluidos
en VNCI13 en los proximos afnos. Por otro
lado, el porcentaje de serotipos incluidos en
la vacuna VNP23 de nuestro estudio (66,2%)
se halla entre los valores publicados por otros
autores®.

Los casos de ENI se presentan con mayor
frecuencia entre los menores de 2 afos y en
los mayores de 65 afios'?. En nuestro estudio,
la mayoria de las casos (64,5%) pertenecian
a la franja etaria de mayor edad (>56 afios),
siendo menor la proporcion de casos en me-
nores de 15 afios (8%). Es resefiable, ademas,
que en los casos menores de 2 afios cuyas ce-
pas fueron tipadas, los serotipos responsables
fueron el 6C y el 21, ambos no vacunales.

Los cinco serotipos mas frecuentes en
nuestro estudio fueron, en orden descendente,
el 8, 3, 6C, 9N, y 22F. De ellos, el serotipo
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6C no esta incluido en ninguna de las vacu-
nas comercializadas, el resto estan incluidos
en la VNP23 y solo el 3 estd cubierto por la
VNCI13. Los serotipos 8 y 3 también han sido
descritos entre los mas frecuentes en otros es-
tudios en Espafia®. El serotipo 3 se ha mante-
nido constante durante las ultimas décadas en
nuestro pais!”. Este serotipo, descrito como
de alta capacidad invasiva'®, es muy comun
en pacientes de edad avanzada, en los que se
asocia con elevada letalidad®'”. El incremen-
to de los serotipos no vacunales en la ENI
(fendmeno de reemplazo), podria llegar a ser
preocupante. En nuestro estudio, una quinta
parte de las cepas aisladas se correspondian
con serotipos no vacunales, y entre los mas
frecuentes, ya se ha mencionado al serotipo
6C, que se aislo en dos pacientes que sufrie-
ron meningitis con bacteriemia y fallecieron.
Otras publicaciones han descrito un ascenso
del serotipo 22F entre las cepas aisladas®®2),
relacionado con fendmenos de reemplazo tras
la introduccion de las vacunas conjugadas.
Los resultados de nuestro estudio concuerdan
con el ascenso de este serotipo, englobandose
entre los cinco serotipos mas frecuente de las
cepas tipadas.

A pesar de los logros alcanzados en su pre-
vencion, la infeccion por S. pneumoniae sigue
representando una importante causa de mor-
bilidad y mortalidad. En Espafia, la inciden-
cia de ENI entre CCA A muestra disparidades,
siendo de 8 casos por 100.000 en Cataluiia en
2014@2, de 10,4 en Galicia en 2012, de 9,8
en Navarra en 20149, de 7,7 en la Comuni-
dad Valenciana en 2012%9, de 4,5 en Casti-
lla y Ledn en 20149y de 2,7 en Andalucia
en 20127, En nuestro estudio, la incidencia
anual oscil6 entre 2,2 y 4,7 por 100.000 ha-
bitantes en los afios 2014 y 2016, respectiva-
mente.

A nivel europeo, en el afio 2014 las pre-
sentaciones clinicas mas frecuentes fueron la
bacteriemia (57%), seguida de la neumonia
(23%) y la meningitis (14%). En nuestro hos-
pital, la presentacion clinica mas frecuente
fue neumonia bacteriémica.
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Estan descritos algunos factores de riesgo
para la adquisicion de ENI como son: abuso
de alcohol, exposicion al humo de tabaco,
insuficiencia cardiaca, infeccion previa por
virus de la gripe, diabetes mellitus, asma, as-
plenia y estados de inmunodepresion (inclui-
da la infeccion por VIH)®. En nuestro estu-
dio, la mitad de los pacientes con neumonia
bacteriémica eran fumadores, asociandose el
ser fumador con el desarrollo de este cuadro
clinico.

La tasa de letalidad en Europa en 2012
oscilo seglin paises entre 4% y 29%?. En
nuestro caso, la letalidad fue del 15,8%,
aproximandose a la media europea en 2014
(15%)@?. En otros estudios encontraron una
elevada letalidad en los pacientes con sepsis
(28,1%)"?, hecho que no se ha confirmado
en nuestro trabajo. La letalidad fue mayor
en el grupo de mas de 56 afios (11,8%), no
registrandose exitus en menores de 15 afios.
Este hallazgo es concordante con la literatura,
donde se describe una mayor letalidad asocia-
da a grupos de mayor edad®. Aunque estos
datos se basan en un niimero limitado de ca-
so0s, hay que destacar que una tercera parte de
los pacientes con meningitis fallecio.

En lo relativo a los datos de sensibilidad
antibidtica de S. pneumoniae disponibles en
la literatura, las diferencias estan motivadas
por el uso de diferentes guias para medir los
puntos de corte para las respectivas CMIs
(CLSI o EUCAST). En el ambito europeo,
la frecuencia de la sensibilidad reducida a la
penicilina fue del 11% y a la eritromicina del
14% en el ano 2014, En nuestro hospital,
considerando los criterios CLSI, la sensibili-
dad reducida a penicilina fue menor (2,7%) y
a eritromicina fue mayor (30,3%). Los sero-
tipos mas frecuentes entre las cepas no sensi-
bles a eritromicina fueron 33F, 6C, 23A. En
cuanto a levofloxacino, se obtuvo un porcen-
taje de resistencia del 1,3%, similar al resto
de Espaiia®?. Los serotipos pertenecientes a
las cepas resistentes a levofloxacino fueron
8, ON y 14. En la Comunidad de Madrid
se ha informado un elevado porcentaje de
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resistencia a levofloxacino, asociado con la
aparicion de un clon perteneciente al seroti-
po 8 que afectaba con frecuencia a pacien-
tes con infeccion por VIHGY,

Pese a las limitaciones derivadas del re-
ducido ntimero de cepas estudiadas, los re-
sultados de este estudio muestran que los
serotipos mas frecuentes entre los pacientes
con ENI atendidos en nuestro estudio no es-
tan cubiertos por las vacunas conjugadas,
aunque si por la VNP23 (en su mayor parte).

Estos datos pueden proporcionar una in-
formacion muy relevante a nivel local. En
relacion con otras series de nuestro pais®,
hay un elevado porcentaje de cepas pertene-
cientes al serotipo 6C, no cubierto por nin-
guna vacuna. Este serotipo también ha resul-
tado frecuente en Galicia®. En los proximos
afos, tras la introduccion de vacunas conju-
gadas en el calendario de vacunacion infantil
y, teniendo presente su capacidad para ge-
nerar inmunidad de grupo, es posible que se
produzcan fenémenos de reemplazo de sero-
tipos y variaciones en la resistencia antibioti-
ca. Estos cambios podrian ser preocupantes,
por lo que es necesario mantener la vigilan-
cia de esta enfermedad para valorar su ten-
dencia y las caracteristicas epidemiologicas
y microbioldgicas de las cepas aisladas.
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