EDITORIAL

;Aumenta el empiema paraneumonico?

O. Garcia-Algar y A. Martinez-Roig
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Esta es una de las preguntas que muchos pediatras e
infectdlogos se hacen con frecuencia en los Gltimos anos,
sin que pueda darse una respuesta real y objetiva a partir
de la evidencia disponible. Pero la cuestion no es senci-
lla, ya que el agente etiologico mas frecuente del empie-
ma paraneumonico, Streptococcus pneumoniae, ha ex-
perimentado una serie de cambios que han anadido
nuevos interrogantes. Las resistencias, la variabilidad epi-
demiologica, los cambios en la virulencia, la inmuniza-
cién no sistematica de la poblacién con la vacuna conju-
gada heptavalente y el desplazamiento de serotipos son
factores que complican la pregunta y “sus respuestas”.

En este nimero de Anales de Pediatria se incluyen va-
rios trabajos en los cuales, desde distintos puntos de vis-
ta, se analizan y se intenta dar una respuesta a algunas de
estas preguntas. El articulo de Martinon-Torres et al!, ava-
lado por el Comité Asesor de Vacunas de la Asociacion
Espanola de Pediatria, plantea una vision amplia del pro-
blema y lleva a cabo una revision de los diferentes traba-
jos publicados a nivel estatal, tanto prospectivos (s6lo
uno) como retrospectivos. Reconoce que aunque la in-
formacion disponible es limitada, la incidencia de em-
piema pediitrico estd aumentando en nuestro pais, sin
que se conozca la causa de este incremento y sin que
existan datos para vincularla a la vacuna antineumococi-
ca conjugada heptavalente. Los autores afirman que esta
justificada la puesta en marcha de sistemas prospectivos
de vigilancia y control del empiema y resaltan la impor-
tancia de implantar y desarrollar sistemas de vigilancia
activa de la enfermedad neumocdcica y el interés por in-
cluir los serotipos causantes del empiema mas prevalen-
tes actualmente en las nuevas vacunas neumococicas. El
trabajo de Bueno et al? hace un estudio retrospectivo de
los casos de derrames pleurales en la Fundacion Hospi-
tal Alcorcon (Madrid) y describe un incremento de las
neumonias de probable origen bacteriano entre 1999 y
2005, sin una proporcion mayor de complicaciones y sin
diferencias en la incidencia de derrames pleurales entre
pacientes vacunados y no vacunados frente al neumoco-
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co. Finalmente, del Castillo et al® describen un aumento
de la incidencia de neumonia bacteriana entre 2001 y
2004 en el Hospital Infantil La Paz (Madrid), con un ma-
yor nimero de casos complicados.

En la actualidad, la neumonia adquirida en la comuni-
dad permanece como una de las infecciones mas comu-
nes en pediatria y dos de sus complicaciones mas habi-
tuales, el derrame pleural paraneumoénico y el empiema,
siempre se han presentado con una frecuencia variable®”’.

Cuando hoy en dia se habla de empiema paraneumo-
nico, de forma general e implicita, se piensa en la etiolo-
gia neumococica, que suele ser la mas habitual. Los pe-
diatras mis veteranos recuerdan que en el siglo pasado,
en los primeros anos de la década de los setenta, ya se
planteaban la siguiente pregunta: ;qué pasa con el neu-
mococo? Eran anos de cambio para el neumococo; en
1967 se describié en Sidney la primera disminucion de la
sensibilidad a las penicilinas (CMI = 0,5 mg/D) y en
1977 se aislaron cepas con alto nivel de resistencia
(CMI > 1 mg/D en Sudafrica. La informacion no era tan
veloz como en la actualidad, pero la clinica que presen-
taban nuestros ninos tenia una similitud a la actual. La
evolucion de los empiemas era mas lenta y dificil de lo
habitual, y en aquellos anos la incidencia en determina-
dos hospitales superaba a lo que se estaba acostumbra-
do después de la desaparicion de los empiemas estafilo-
cocicos. Se carecia de datos generales, pero se empezaba
a dudar de la eficacia de los tratamientos con penicilina.
Surgian preguntas sobre la posible aparicion de cepas
mds virulentas de forma espontianea o si la modificacion
clinica tenia relacion con los cambios de sensibilidad.
Todo ello con un nivel de evidencia bajo, basindose en
la opinidn de los expertos.

En la altima década se repiten las preguntas, con la
aparicion de publicaciones que alertan sobre el probable
incremento de los casos de neumonia complicados con
empiema en nuestro pais® y también en otros paises!®-14,
De los datos de la bibliografia es imposible extrapolar si
realmente el aumento percibido de los casos de empiema
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es simplemente un reflejo del incremento de los casos
de neumonia en términos absolutos o en relaciéon con el
aumento de la poblaciéon infantil en algunas zonas. Los
que han experimentado un aumento probablemente sean
los casos de empiema con necesidad de tratamiento hos-
pitalario. Ademads, en la bibliografia es frecuente el em-
pleo indistinto de términos como “empiema”; “neumonia
complicada” y “derrame pleural paraneumonico”.

En primer lugar, hay que decir que es imposible esta-
blecer una aseveracion contundente sobre el dato cuan-
titativo. La epidemiologia descriptiva muestra una gran
variabilidad con los anos y los lugares. Ademas, la infor-
macion objetiva disponible es limitada ya que no se dis-
pone de un sistema de vigilancia epidemiologica activo ni
de un registro oficial de la infeccién neumococica en to-
dos los paises de la Comunidad Europeal®. Se carece de
cifras de la incidencia de neumonia, de su etiologia y de
sus complicaciones. Los datos de los que se dispone
siempre son parciales y procedentes de hospitales.

En muchas ocasiones son estudios retrospectivos, con
la limitacion que ello puede suponer a la hora de obtener
los resultados etiolégicos!®. La variabilidad de los méto-
dos de estudio, los nuevos procedimientos diagnosticos
de los ultimos anos, el momento en que se practican és-
tos, la cronologia de la llegada del paciente al centro en
relacion con la enfermedad y la existencia de tratamien-
tos antibioticos previos al ingreso hacen que las posibili-
dades de confirmacion etiologica sean bajas. En muchas
ocasiones, el agente causal se supone empiricamente por
la edad, la época del ano, la evolucion clinica, los datos
de los reactantes de fase aguda y las caracteristicas del li-
quido pleural. La neumonia, punto de partida de la com-
plicacion pleural, se diagnostica habitualmente de forma
ambulatoria y sin la practica de estudios etiologicos. No
obstante, con la evidencia disponible, también resulta im-
posible concluir si el incremento de los casos de neumo-
nia y de empiema estd relacionado con el mayor rendi-
miento de los procedimientos de diagndstico etioldgico,
que no siempre se emplean siguiendo el mismo protoco-
lo ni estan disponibles por igual en todos los centros.

Los cambios en el reservorio, los nifos, en relacion con
el neumococo serian elementos que podrian explicar par-
cialmente la variabilidad de la incidencia. El portador sue-
le serlo generalmente de un solo serotipo, pero en la co-
munidad y en el propio nino éste varia en el curso del
tiempo. Los serotipos que se consideran mas virulentos y
mds asociados con afectacion pleural (1, 3, 5y 7) son
unas 60 veces mds invasivos que los otros!’. Su virulencia
estd asociada a la cantidad de capsula producida, las neu-
molisinas, las proteinas de superficie o las proteinas hi-
droliticas citoplasmaticas, y queman etapas en los esta-
dios de neumonia a empiema.

Esta evolucion no se puede relacionar con las resisten-
cias del neumococo a la penicilina y a los macrolidos. Su
incremento es un hecho evidente en nuestro pais, regis-
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trado ya en los Gltimos 20 anos del siglo anterior'®. La
multirresistencia disminuy6 con la introduccion de algu-
nos serotipos en la vacuna heptavalente (6B, 9V, 14, 19F,
23F), pero no se pueden asociar resistencias con incre-
mento de virulencia. Desde el punto de vista clinico, los
casos de empiema tabicado se producen independiente-
mente del tratamiento instaurado en la fase inicial, pen-
sando o no en la posible resistencia a la penicilina.

Un dato del que se habla en relacion con los serotipos
es el cambio efectuado en los mismos por la administra-
cion de la vacuna conjugada heptavalente, que incluye
los serotipos 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F y 23 F. Se ha sugeri-
do que algunos serotipos no vacunales, como el citado
3, el 18C y el 15A podrian ser reemplazantes de algunos
serotipos vacunales. En este sentido, debe plantearse la
variabilidad en los momentos de introduccion de la mis-
ma en los distintos paises y de la poblacion receptora con
diagnosticos de empiema en momentos de introduccion
vacunal y en zonas donde la misma no se ha introduci-
do!?20, Probablemente no ha sido la Gnica causa y, en
cambio, se ha conseguido frenar la morbilidad de seroti-
pos como el 6 y el 14. Algunos autores han sugerido que
el aumento de los serotipos mas virulentos no incluidos
en la vacuna conjugada heptavalente y con baja resisten-
cia a la penicilina, principalmente los serotipos 1, 3 y 19A,
podria justificar el incremento del empiema®”:1%, Sin em-
bargo, otros autores no encuentran evidencia del aumen-
to de los serotipos no vacunales?!22, En todo caso, no se
puede afirmar que el reemplazo de serotipos propiciado
por la vacuna haya sido el Gnico factor responsable del
posible incremento del empiema.

Otro aspecto que podria explicar el posible aumento
seria la edad de incidencia de la infeccidon neumococica,
predominante en los primeros anos de vida. Estas eda-
des coinciden, en especial los 2 primeros anos, con la fal-
ta de respuesta del sistema inmunitario a los antigenos
capsulares del microorganismo de naturaleza polisacari-
da. El paso a infeccion después de la adquisicion de un
nuevo serotipo suele ser al mes siguiente de la adquisi-
cion. Los cambios en la escolarizacion, con precocidad en
la entrada en el grupo escolar, o bien los hacinamientos
en hogares-canguro en los estratos sociales bajos favore-
cen los contactos y es mas ficil la difusion y la adquisi-
cion. Ademas, en estas edades son frecuentes las infec-
ciones virales de las vias respiratorias. Por lo tanto, la
coinfeccion viral o la infeccion que pueda haber existido
previamente pueden predisponer a la enfermedad neu-
mococica no localizada. Es decir, los cambios de seroti-
pos antes comentados, con posibilidad de mayor viru-
lencia, asociados al factor edad y al hacinamiento podrian
ayudar a entender el mayor nimero de casos de empiema.

Como conclusion después de los comentarios anterio-
res, y sobre la base de la bibliografia publicada, no pode-
mos huir de la opinién y debemos reclamar la objetividad
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de la evidencia cientifica. Parece muy claro que es nece-
sario aumentar la rentabilidad de las pruebas diagnosticas
etiologicas en los casos de neumonia adquirida en la co-
munidad en pediatria y que esto conlleva una inversion
considerable en accesibilidad y disponibilidad de los la-
boratorios de microbiologia. Sin embargo, no cabe espe-
rar que este esfuerzo pueda dar respuesta a todos los in-
terrogantes. Mucho mas razonable y factible parece la
recomendacion de aumentar el control en el sentido de
implementar sistemas de vigilancia y seguimiento epide-
miologico y microbiologico de las neumonias y sus com-
plicaciones, incluyendo el empiema. Va a ser complicado
que todas las comunidades autbnomas opten por una op-
cion de intervencion basada en la evidencia y consensua-
da, pero todos los profesionales implicados tenemos que
ser capaces de: a) no anadir confusion sobre el tema, y
b) dar respuesta en un futuro cercano a varias preguntas:
¢hay que seguir vacunando frente al neumococo?, shay
que aumentar la cobertura vacunal y, por lo tanto, se debe
incluir la vacuna frente al neumococo en el calendario va-
cunal del sistema publico de salud?, shay que cambiar la
composicion de los serotipos del neumococo incluidos en
la vacuna?, ;qué resultados hay que esperar de la proxima
vacuna con 11 serotipos? Todo esto en un momento en el
que destaca una vacunacion frente al neumococo irregu-
lar en todo el territorio. No es el momento de repetir erro-
res anteriores en la implementacion de la vacuna frente al
neumococo, como, por ejemplo, no tener en cuenta las
diferencias de los serotipos predominantes ahora en nues-
tro pais o no asegurar una cobertura lo mas amplia posi-
ble. Por consiguiente, antes de afiadir nuevas actuaciones
no justificadas, es el momento de la reflexion y de la bus-
queda de la evidencia cientifica.
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