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Resumen
La neumonia adquirida en la comunidad es un problema de salud a nivel mundial, siendo uno de los principales motivos de
consulta en los servicios de urgencia, asi como la principal causa de SDRA y ventilacion mecanica.

La neumonia se define como una infeccién aguda del parénquima pulmonar (nuevo infiltrado pulmonar con sospecha de origen
infeccioso) y, aunque el agente infeccioso Puede ser no bacteriano, una vez que se diagnostica neumonia, el paciente suele
ser tratado empiricamente con antibiéticos los cuales deben ser usados de una forma razonable haciendo un enfoque clinico y
diagndstico dirigido en cada paciente teniendo en cuenta sus factores de riesgo del huésped asi como la epidemiologia local
para evitar desenlaces fatales secundarios reconociendo de forma oportuna las condiciones de gravedad que requieren ingreso
a UCI asi como la terapia antimicrobiana adecuada.

La neumonia grave adquirida en la comunidad esta definida por la presencia de hipotension y/o requerimiento de UCI
porque requieren ventilacidn mecénica (VM) o soporte respiratorio o vasopresor intensivo y aquellos que tienen hipotensién
que no responde a los liquidos, como parte los criterios mayores que se asocian a una mayor morbimortalidad, muchos de
estos pacientes tiene condiciones clinicas que hacen parte de los factores de riesgo que incrementan la mortalidad asi como
los desenlaces adversos, dentro de estas comorbilidades se encuentra la enfermedad pulmonar obstructiva crénica, diabetes
mellitus tipo Il , ser mayores de 65 afios , la mortalidad en general para estos pacientes puede oscilar desde un 20% hasta
un 50% siendo mayor en los casos donde el paciente requiere ventilacion mecanica y estancia prolongada en la unidad de
cuidados intensivos.

Con relacién a la etiologia microbiolégica de la NAC grave comparte como principal agente etiolégico al Streptococcus
pneumoniae seguido por el Staphylococcus aureus, los virus y la Legionella spp.

La identificacion temprana de este grupo de paciente es crucial conociéndose que estos tienen una mortalidad mas alta que
los pacientes que ingresaron directamente ala UCI, para esto se utilizan las escalas como el PSly el CURB-65, desarrollados
para predecir la mortalidad en pacientes con NAC, los cultivos de secrecion traqueal asi como como las pruebas moleculares
permiten dirigir de forma eficiente la terapia antimicrobiana de igual manera evitar el uso indiscriminado de antibioticos.
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Abstract

Community-acquired pneumonia is a global health problem and one of the main reasons for emergency department visits. It is
also the leading cause of acute respiratory distress syndrome (ARDS) and mechanical ventilation. Pneumonia is defined as an
acute infection of the lung parenchyma, typically presenting as a new infiltrate on chest imaging with suspected infectious origin.
While the infectious agent can be non-bacterial, once pneumonia is diagnosed, patients are usually treated empirically with
antibiotics. However, it is important to use antibiotics judiciously, taking into account a clinical and diagnostic approach tailored
to each patient, considering their host risk factors and local epidemiology to prevent fatal outcomes. Prompt recognition of severe
conditions requiring ICU admission and appropriate antimicrobial therapy is crucial. Severe community-acquired pneumonia is
defined by the presence of hypotension and/or the need for ICU care, including mechanical ventilation or intensive respiratory
or vasopressor support. These are major criteria associated with increased morbidity and mortality. Many of these patients have
underlying clinical conditions that contribute to higher mortality rates and adverse outcomes, including chronic obstructive
pulmonary disease, type Il diabetes mellitus, and age over 65 are at higher risk of mortality, which can range from 20% to 50%.
The mortality rate is even higher in cases where the patient requires mechanical ventilation and has a prolonged stay in the
intensive care unit.

Regarding the microbiological etiology of severe community-acquired pneumonia, the main causative agent is Streptococcus
pneumoniae, followed by Staphylococcus aureus, viruses, and Legionella spp.

Early identification of this patient group is crucial, as they have a higher mortality rate compared to patients who are directly
admitted to the ICU. To achieve this, scales such as the PSI and CURB-65 are used to predict mortality in patients with
community-acquired pneumonia. Tracheal secretion cultures and molecular tests can efficiently guide antimicrobial therapy and
help avoid the indiscriminate use of antibiotics.

Palabras claves: neumonia; procalcitonina; diagnéstico; biomarcador; antibitico
Keywords: pneumonia; procalcitonin; diagnosis; biomarker; antibiotic

Introduccion

La neumonia grave representa una grave amenaza para la salud humana, estando como una de las causas principales de
una de cada tres muertes hospitalarias.

La neumonia es una infeccion del parénquima pulmonar con ocupacién alveolar y cuya sintomatologia va desde cuadros leves
a presentaciones de mayor gravedad, sintomas como la fiebre, frecuencia respiratoria aumentada, tos y disnea hacen parte
de las manifestaciones clinicas ( El grado de severidad de la neumonia depende de factores como la edad, el estado de salud
general y la causa de la infeccion.

La mortalidad relacionada con la neumonia en los ingresados en la UCI es aproximadamente del 30%, llegando hasta al 50 %
en pacientes que requieren ventilacion mecanica invasiva. streptococos pneumonie es el patégeno bacteriano mas comun.? .
Los patdgenos recientemente acufiados como "PES" ( Pseudomonas aeruginosa , Enterobacteriaceae que son B-lactamasas
positivas de espectro extendido y Staphylococcus aureus resistente a la meticilina ) representan hasta el 6% de las NAC
hospitalizadas.

El uso de pruebas de reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) ha llevado a una mayor deteccion de virus respiratorios en
NAC , y la reciente pandemia por SARS-CoV-2 evidencio la importancia de la deteccion de la neumonia viral.2
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La mortalidad se incrementa en pacientes bacteriémicos 3, con mayor comorbilidades y el requerimiento de ventilacion mecanica
(MV) o soporte vasopresor, o que son transferidos a la UCI desde una sala médica. 3

Los pacientes que sobreviven siguen teniendo riesgo de morbilidad a largo plazo, rehospitalizaciones y aumento de la
mortalidad posterior al alta al afio (21-40%) y hasta 5 afios, existe una incapacidad del huésped para controlar la inflamacién
sistémica y restauraron equilibrio en los procesos fisiopatoldgicos dominantes que contribuyen a los resultados adversos
agudos y cronicos en la neumonia adquirida en la comunidad (CAP)*

Dado que el retraso en la atencién en la UCI y el uso de antibiéticos inadecuados se asocian con peores resultados en los
pacientes con SCAP, el lugar de decision de atencion y la identificacion de los pacientes de alto riesgo son primordiales. Los
antibiéticos recomendados para el tratamiento de SCAP siguen siendo una combinacion de B-lactamico mas macroélido.3. !

Los sistemas de puntuacion para valorar el indice de gravedad de la neumonia mas utilizados son el (PSI)y el CURB-65 y sus
variaciones (CURB, CRB-65) proporcionan predicciones comparables de la gravedad de la neumonia utilizando la muerte como
criterio de valoracion, siendo el PSI algo mas sensible para predecir la gravedad de la neumonia leve y la neumonia. 5

Epidemiologia

Los colaboradores de la carga global de enfermedades (GBD) de 2016 sobre infecciones de las vias respiratorias inferiores
estimaron la morbilidad y la mortalidad en las infecciones de las vias respiratorias inferiores representaron una de las
principales causas infecciosas de mortalidad a nivel mundial en todos los grupos de edad (2.377.697 muertes, 95 % de Ul:
2.145.584-2.512.809).en adultos mayores de 70 afios (1.080.958 muertes, 943.749-1.170.638).

La neumonia adquirida en la comunidad (NAC) se define como la neumonia que se presenta antes de la hospitalizacién o
dentro de las 48 horas posteriores al ingreso hospitalario. la NAC puede caracterizarse por una presentacion clinica grave que
requiere un alto nivel de atencion, como el ingreso en una unidad de cuidados intensivos (UCI)®

En un estudio realizado en Estados Unidos de un total de 7.449 pacientes que fueron hospitalizados con NAC, 1.707 pacientes
(23%) ingresaron en la UCI. La incidencia de NAC en la UCI fue de 145 casos por 100.000 habitantes adultos. Los mayores
casos de NAC en la UCI se agruparon en pacientes de zonas de la ciudad con alta pobreza. 7

La tasa de mortalidad de los pacientes con NAC en la UCI fue del 27% a los 30 dias y del 47% al afio. En los Estados Unidos,
el numero estimado de pacientes hospitalizados con NAC que requirieron UCI fue de 356.326 por afio, y el niumero estimado
de muertes a los 30 dias y al afio fue de 96.206 y 167.474, respectivamente.’

Aunque la mortalidad a los 30 dias de los pacientes hospitalizados con NAC ha disminuido en la Ultima década, la mortalidad
debida a la NAC sigue siendo inaceptablemente alta. La mortalidad global fue 20 % maés alta cuando los pacientes presentaron
shock (un 22 % mas) o ventilacién mecanica invasiva (un 25 % mas alta), o ambas (un 30 % mas alta). Ademas, la NAC es
una de las causas mas comunes de sindrome de dificultad respiratoria aguda, y se reporta en ~3% de los pacientes
hospitalizados con NAC neumocaécica 7

Las infecciones polimicrobianas se han observado con mayor frecuencia en pacientes con ventilacion mecanica vs los que no
la requieren (24% frente a 14%).2

Segun la Asociacion Colombiana de Infectologia, en Colombia, la mortalidad por NAC es de 13 por cada 100.000 habitantes al
afo y es responsable del 4% de egresos hospitalarios (70.000 en todos los grupos etarios al afio). En estudios nacionales se
ha establecido que la mortalidad por Streptococcus pneumoniae es del 3%, y por gérmenes atipicos, del 11,5%. En mayores
de 65 afios, la mortalidad es del 19% y en la poblacion general, la mortalidad por neumonia severa es del 33%38
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En Colombia, para 2010 la poblacion de 80 o mas afios fue el grupo etario con las tasas anuales mas altas de consulta y de
hospitalizacion (873 consultas y 100 hospitalizaciones por cada 1 000 personas-afio, respectivamente); ademas, la infeccion
del tracto respiratorio inferior fue la enfermedad con la segunda tasa de incidencia anual mas alta (2 232 casos nuevos por
cada 100 000 personas)’

Factores de riesgo

Los factores de riesgo asociados a mayor mortalidad relacionados con la NAC grave se encuentra la edad avanzada (>65
afos), condiciones comorbidas, dificultad respiratoria, frecuencia respiratoria superior a 30 respiraciones/min, hipotension
diastdlica o sistolica, nitrégeno ureico en sangre elevado (BUN >19,6). mg/dL), pH inferior a 7,35, leucopenia o leucocitosis
profunda, bacteriemia, terapia antibiotica inadecuada, necesidad de VM e hipoalbuminemia . 9.10

En un estudio prospectivo que incluyé a 3700 pacientes con SCAP y comparé aquellos que necesitaban VM con aquellos que
no, la VM fue el factor mas predominante de mortalidad (odds ratio ajustado = 3,54, IC del 95%: 1,45-8,37, p = 0, 006)( Ferrer
et al., 2018).0tros estudios han demostrado una mayor mortalidad correspondiente a la gravedad de la enfermedad al ingreso,
hematocrito mas bajo, trombocitopenia (recuento de plaquetas < 10 5/ mm 3 ) o trombocitosis (recuento de plaquetas = 4 x 10
5 /mm 3 ), hipocapnia (PaCO2 < 35 mm Hg) o hipercapnia (PaCO2 > 45 mm Hg), presencia de infiltrados multilobares en las
imagenes de térax y una anchura de distribucién de glébulos rojos elevada, sola 0 en combinacién con BUN elevado > 30 g/dI. !

Otro factor que puede influir en los resultados en pacientes con SCAP es el retraso relacionado en recibir el tratamiento
adecuado o en el ingreso a la UCI, la mayoria de los estudios utilizan un promedio de 6 horas como limite para recibir los
antibiéticos adecuados después de ser evaluado en el departamento un inicio e tardio de la terapia adecuada, puede afectar
negativamente los resultados de los pacientes en la NAC grave.?

Los factores de riesgo identificados para algunos gérmenes como P. aeruginosa 0 MRSA, contacto reciente con el entorno
sanitario dentro de los Ultimos 90 dias (hospitalizacién prolongada, hemodialisis, cuidado de heridas en el hogar, terapia reciente
con antibiéticos intravenosos, residencia en una residencia de ancianos), ciertos huéspedes factores de riesgo
(inmunosupresidn, bronquiectasias, diabetes, enfermedad cerebrovascular, enfermedad respiratoria crénica, estado funcional
deficiente en general) y ciertas terapias (corticosteroides y otras terapias inmunosupresoras, supresion del acido gastrico y
alimentacion por sonda).®

En estudio de corte transversal realizo en una institucion de Ill nivel en Colombia se encontrd algunos rasgos prevalentes de
los pacientes con NAC que mueren durante su estancia hospitalaria los individuos que registran mas de 120 latidos por minuto
de frecuencia cardiaca, que sufren como complicacion sepsis 0 choque séptico y que son ingresados a una UCI'2.

Patogenos en la neumonia adquirida en la comunidad.

Los patdgenos bacterianos implicados en la NAC [neumonia bacteriana adquirida en la comunidad (CABP)] varian segun la
distribucion geografica como los factores de riesgo de cada paciente, sin embargo, el Streptococcus pneumoniae sigue siendo
un patégeno predominante a nivel mundial en todas las edades. Staphylococcus aureus, Haemophilus influenzae, K.
pneumoniae, P. aeruginosa y patégenos atipicos, Legionella pneumophila, Mycoplasma pneumoniae y Chlamydia
pneumophila.Hay otros patégenos que contribuyen a la mayoria de la etiologia de CABP. Un subconjunto de patégenos
bacterianos que son resistentes a multiples agentes antimicrobianos, a veces denominados patégenos PES ( Pseudomonas ,
Enterobacteriaceae, S. aureus resistente a meticilina ), son motivo de gran preocupacion debido a la desafiante terapia
antimicrobiana . 13

Aunque las variantes de S. pneumoniae resistentes a los antibiéticos se han vuelto cada vez mas comunes, la mortalidad en la
UCI ha disminuido durante la ultima década. En un estudio realizado en Espafia de pacientes con SCAP ( Neumonia adquirida
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en la comunidad grave) que abarco 3 periodos de 1999 a 2013, S. pneumoniae fue el patdégeno aislado méas comun con una
incidencia general del 41,7 % y més del 80 % de todas las causas de bacteriemia .13

Otros patogenos implicados en la NAC grave incluyen virus (p. €j., influenza, influenza de origen aviar A - H7N9, nueva influenza
H1N1, H3N2, virus respiratorio sincitial, enfermedad por coronavirus del sindrome respiratorio agudo severo [SARS], coronavirus
del sindrome respiratorio de Oriente Medio (MERS- CoV), bacterias atipicas que incluyen L. pneumophila , M. pneumoniae ,
M. tuberculosis y H. influenzae. También pueden estar involucrados S. aureus (incluidas las formas resistentes a la meticilina o
MRSA), gramnegativos entéricos y, en raras ocasiones, anaerobios. con enfermedad grave segun los factores de riesgo.6.!

Las técnicas de PCR han mostrado incrementos en la etiologia viral en pacientes de UCI con NAC, en combinacién con un
patdgeno bacteriano. Es frecuente la neumonia bacteriana posterior a la influenza con una mortalidad significativa de hasta el
10% tanto en la influenza estacional como en la pandémica’4.3

Los gramnegativos entéricos (mas comunmente P. aeruginosa ) se pueden encontrar generalmente en pacientes que tienen
enfermedad pulmonar estructural previa, uso de corticosteroides, terapia antibiética previa o han tenido shock séptico al ingreso.

El Staphylococcus aureus resistente a la meticilina para un estudio de prevalencia de MRSA se confirmo en NAC de hasta el
3% y MRSA se observo principalmente en pacientes con antecedentes de infeccion o colonizacion previa de MRSA, infecciones
cutaneas recurrentes o en aquellos con neumonia grave. Los pacientes inmunocomprometidos con NAC tienen mas
probabilidades de tener especies de S. pneumoniae, P. aeruginosa , virus respiratorio sincitial, pneumocystis, Aspergillus
fumigatus y nocardia en comparacién con los pacientes inmunocompetentes.?

La neumonia por aspiracion se refiere a un paciente con caracteristicas de NAC en el contexto de disfagia orofaringea u otras
afecciones que promueven que grandes volumenes de contenido gastrico u orofaringeo lleguen al pulmén. Las pautas IDSA/ATS
2019 no recomiendan agregar antibiéticos para la cobertura anaerébica .31

La incidencia de patogenos atipicos en pacientes con NAC en todo el mundo (incluidos pacientes hospitalizados y ambulatorios)
es aproximadamente del 22%. los patdgenos atipicos ( Mycoplasma pneumoniae, Legionella pneumophila y Chlamydophila
pneumoniae ) también representan el 4%. ¢

Legionella es el patdgeno atipico mas comun, con una prevalencia del 4,0% tanto en neumonia grave como en SCAP. Para
Mycoplasma y Chlamydia , los jévenes mostraron una mayor prevalencia que las personas mayores tanto en CAP como en
SCAP. 6

Evaluacion del paciente con Neumonia grave adquirida en la comunidad

La NAC se sospecha por sintomas agudos como disnea, tos y fiebre y la presencia de nuevos signos focales en el torax sin otra
causa obvia, mientras que se requiere un nuevo infiltrado pulmonar en una radiografia de térax para un diagndstico definitivo.
En subgrupos de pacientes como en personas de edad avanzada, la presentacion clinica puede tener sintomas clasicos menos
evidentes (puede presentarse con alteracion del estado de conciencia, malestar gastrointestinal y puede estar ausente fiebre)
retrasando frecuentemente el diagnostico. s

Pregunta N°1 . ; Se deben utilizar reglas de prediccion clinica para determinar el escenario de atencion en salud en el
que los pacientes adultos con NAC deben recibir tratamiento?

La identificacion temprana de la neumonia grave gracias a los sistemas de puntuacién de la gravedad para predecir el riesgo
de muerte en la evolucion de los pacientes tiene resultados favorables por lo cual se recomienda su realizacién en el abordaje
de los pacientes con NAC , las guias nacionales recomiendan el PSly el CURB 65.1

Los sistemas de puntuacion mas utilizados este el indice de gravedad de la neumonia (PSI), la puntuaciéon CURB-65, los
criterios ATS/IDSA para NAC grave, SMART-COP, CAP-PIRO y CURXO-80. Si bien tanto PSI como CURB-65 permiten predecir
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la mortalidad en pacientes con CAP, existe una mala correlacion entre el riesgo de mortalidad y la necesidad de ingreso en la
UCl.3

Comparacion de PSIy CURB-65 para la prediccion de mortalidad

El PSly el CURB-65 deben utilizarse con el criterio clinico para identificar a los pacientes que pueden ser candidatos para
recibir atencion ambulatoria si el médico tratante no identifica otras barreras importantes para el tratamiento.

Dos ensayos aleatorios multicéntricos de Clase Ill y un ensayo intervencionista de un solo centro de Clase Il concluyeron que
los protocolos de tratamiento basados en PSI se asociaron con tasas de hospitalizacion significativamente més bajas para
pacientes de bajo riesgo y sin cambios en los resultados de seguridad. 6

Otro estudio encontrd que el rendimiento diagndstico del PSI fue superior con una curva ROC de 0.81 (IC95%: 0.78-0.84),
mostrando una diferencia significativa (p<0.01) en la comparacion con las otras dos escalas (CURB: AUC=0.73, IC95%: 0.68-
0.76; CURB65: AUC=0.76, IC 95%: 0.73-0.80).7

COP INTELIGENTE

Para CAP en colaboracion con IDSA (2007 IDSA/ATS). Estas directrices agregaron 6 nuevos criterios menores, con la
recomendacién de que los pacientes sean considerados para atencién en UCI si tienen al menos 1 criterio mayor o 3 criterios
menores. Estos criterios menores han sido validados en varios Charles et desarrollaron el sistema de sangre sistélica de 8
items.presion arterial, afectacion de la radiografia de térax multilobar, nivel de albimina, frecuencia respiratoria, taquicardia,
confusion, oxigenacion y escala de pH arterial (SMART-COP), que predice la necesidad de soporte ventilatorio invasivo o
Vasopresor.

Para el resultado de ingreso a la UCI, se observaron LR positivos mas altos para el conjunto completo de criterios ATS de 2001
(LR positivo 7,3; IC del 95 %: 4,4 a 12,2) y criterios menores IDSA/ATS de 2007 (LR positivo 5,9; IC del 95 %: 3,8 2 9,3). ) en
comparacion con las clases de riesgo IV y V del PSI (LR positivo 1,5; IC del 95%: 1,4 a 1,6) o una puntuacion CURB-65 de 3 0
mayor (LR positivo 2,1; IC del 95%: 1,6 a 2,7) Ver tabla 1..16.18

Ventilacion mecanica invasiva Confusién/desorientacion

Choque séptico que requiere vasopresores Uremia (BUN 20 mg/dI)
Frecuencia respiratoria 30 respiraciones/min
Hipotension (PAS mmHg) que requiere reanimacion con liquidos
paO2/Fi02 250
Infiltrados multilobares
Leucopenia (<4000 células/ml)>(<4000 células/ml)
Trombocitopenia (<100.000 células/ml)><100.000 células/ml)

Hipotermia (<368C)
Tabla 1. Criterios mayores y menores reconocidos por IDSA/ATS 2007 (11)
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Biomarcadores en el diagnéstico de los pacientes con NAC.

Se caracterizan por ser medibles y poder evaluar objetivamente procesos biolégicos normales, patogénicos o respuestas
farmacoldgicas a una intervencion terapéutica . El escenario ideal en NAC es no tener su elevacion en infecciones virales y
fungicas y asi poder iniciar antibiéticos. Ademas, que sea facil de probar, tenga resultados disponibles rapidamente y no sea
costoso'?

Ademas, los indicadores relacionados con su elevacion deberian permitir evaluar el prondstico, como el riesgo de mortalidad. 20

Algunos biomarcadores inflamatorios como la procalcitonina (PCT), el receptor desencadenante soluble expresado en células
mieloides-1 (STREM-1), la proadrenomedulina (proADM) y la presepsina se han desarrollado como biomarcadores relativamente
especificos para la infeccién bacteriana sin embargo aun se encuentrna en validacion.®

Pregunta N 2. ;Se debe utilizar la prueba de procalcitonina para definir el inicio del tratamiento con antimicrobianos
en adultos con NAC?

* No se debe realizar prueba de procalcitonina sérica (PCT) en adultos con NAC clinicamente sospechada y confirmada por
estudios de imagen para decidir el inicio de la terapia antimicrobiana.

Se puede utilizar para decidir los dias de terapia antimicrobiana y se ha encontrado que a mayor nivel se incrementa la
mortalidad.’

Procalcitonina PCT

Es un péptido precursor de la calcitonina de 13 kDa y 116 aminoéacidos y se informd por primera vez en la literatura médica en
1975. Por lo general, lo producen las células C de la tiroides. El nivel de PCT en adultos sanos es muy bajo (<0,1 ng/ml).2'La
estrategia de algoritmo con niveles de PCT no fue superior al uso de estrategias de manejo basadas en el juicio clinico. En
Colombia existen limitaciones para su implementacion debido a no contar con este recurso en todas las instituciones de salud.!

El receptor desencadenante expresado en la célula mieloide 1 (TREM-1)

El (TREM-1) es una glicoproteina miembro de la familia de las inmunoglobulinas se identifico por primera vez en células
mieloides humanas y murinas, especialmente neutréfilos, monocitos maduros y macréfagos. TREM-1 aumenta en la piel, fluidos
biolégicos y tejidos en infecciones bacterianas y fungicas, pero no aumenta en condiciones inflamatorias no infecciosas. TREM-
1 existe tanto en forma membranosa como soluble (STREM-1), y STREM-1 se libera y se puede medir en varios fluidos
corporales.

En un andlisis de regresién logistica multiple, demostraron que el nivel de sSTREM-1 (valor de corte 2184 pg/ml) en el liquido del
BAL es un predictor independiente de neumonia bacteriana o fungica, con un odds ratio de 59,742.1°

Otro estudio de Esposito et al. encontraron que los niveles plasmaticos de STREM-1 tenian poca capacidad para diferenciar la
CAP bacteriana de la viral en 433 pacientes pediatricos hospitalizados (AUC 0,50, IC del 95 %: 0,45 a 0,56). Por lo anterior el
estudio de BAL no se realiza de forma rutinaria para pacientes con NAC, Por tanto, el sSTREM-1 no es un biomarcador util para
diagnosticar neumonia.'®

Proadrenomedulina (proADM)

La ADM se produce por estrés fisioldgico y tiene actividad vasodilatadora, actividad bactericida y propiedades antiinflamatorias.
Hirata informd que los niveles de ADM aumentaron segun la gravedad de la enfermedad en pacientes adultos con sepsis. Sin
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embargo, la ADM se elimina rapidamente de la circulacion debido a su rapida union a los receptores y su vida media de 22
minutos. Por lo tanto, el proADM medio regional (MR-proADM), un precursor de la ADM, se utiliza en la practica clinica diaria
debido a su estabilidad.

En un estudio los niveles de MR-proADM fueron casi similares entre pacientes bacterianos [mediana (rango intercuartil), 0,909
nmol/L (0,669-1,506 nmol/L)] y pacientes con neumonia viral o atipica [mediana (rango intercuartil), 0,875 nmol /L (0,606—1,155
nmol/L)]. Por lo tanto, se considera que la MR-proADM no es util para diferenciar la neumonia bacteriana de la viral y determinar
si necesitamos tratarla con antibiéticos. '®

Preepsina

La presepsina es una proteina de 13 kDa y un fragmento del receptor CD14 de LPS de monocitos que se libera durante la
fagocitosis bacteriana. Yaegashi et al. informaron que los niveles de presepsina en pacientes con sepsis eran significativamente
mas altos que los de los pacientes con SIRS y los controles sanos. Ademas, Endo et al. informaron que la presepsina tenia una
precision diagnostica similar a la PCT para diferenciar infecciones bacterianas y no bacterianas en un estudio prospectivo
multicéntrico realizado en Japdn (el AUC de la presepsina fue 0,908 y el de la PCT fue 0,825).5.19

Existe poca evidencia sobre la utilidad de la presepsina para el diagnéstico de neumonia. Por lo tanto, es controvertido si la
presepsina es util como biomarcador de diagnéstico en pacientes con neumonia en la practica clinica habitual y se necesitan
mas estudios.20

Diagndstico microbioldgico
Pregunta N° 3. ; Se debe realizar tincion de Gram y cultivo de esputo para el diagnéstico de NAC en adultos?

Para pacientes con sospecha de neumonia tiene un resultado variable y esta influenciado por la calidad, utilidad diagnéstica de
la tincion y el cultivo de muestra, proceso analitico y terapia antibi6tica previa.'> Se debe realizar tincién de Gram y cultivo de
secreciones del tracto respiratorio inferior antes del tratamiento antimicrobiano en pacientes adultos hospitalizados con NAC
grave o estén recibiendo terapia antimicrobiana empirica para SARM o P. aeruginosa. 211

La calidad de este esputo es basado en los criterios de Murray & Washington basada tanto en células epiteliales escamosas
como en leucocitos polimorfonucleares. Las muestras con <10 células epiteliales escamosas y = 25 leucocitos
polimorfonucleares por campo de vision (aumento de 100 x) se clasifican como adecuadas. '

En un analisis secundario de un ensayo controlado aleatorio, se recogieron 177 (62%) muestras mediante succion traqueal y
108 (38%) mediante técnica espiratoria. Detectamos pocos microorganismos patégenos y, independientemente de la calidad
del esputo, no hubo diferencias significativas entre los tipos de muestra. Se identificaron patoégenos comunes de CA-LRTI
mediante cultivo en 19 (7%) muestras, con una diferencia significativa entre pacientes con o sin tratamiento antibiético previo (
p = 0,007). Por lo tanto, el valor clinico de la tincién de Gram y el cultivo de esputo en CA-LRTI es cuestionable, especialmente
en pacientes tratados con antibioticos.2

La sensibilidad de la tincion de Gram es variable para la identificacion temprana de la etiologia. La tincion de Gram es una
prueba que puede realizarse de forma facil y rapida en la mayoria de instituciones de salud, incluso en aquellas de baja
complejidad. Su mayor utilidad esta en la deteccidn del S. pneumoniae

A partir de una muestra de buena calidad, la sensibilidad para la deteccién de S. pneumoniae y H. influenzae es buena. Otro
estudio con muestras de esputo de buena calidad, que fue posible en el 63 por ciento de los pacientes, mostr6 una sensibilidad
diagndstica del 76 por ciento para S. aureus, el 79 por ciento para H. influenzae, el 82 por ciento para S. pneumoniae y el 78
por ciento para gramnegativos.'s

El analisis de la respuesta celular en la muestra expectorada mediante tincion de Gram es una buena herramienta para evaluar
la calidad de la muestra en la NAC; sin embargo, el intérprete debe ser consciente de otras condiciones que muestran resultados
similares a los de la exacerbacion aguda de la EPOC o la bronquitis aguda/crénica. El cultivo de estas condiciones muestra
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patdgenos similares a la NAC, como S. pneumoniage, H. influenzae o Moraxella.'® La sensibilidad de la tincién de Gram es
variable para la identificacion temprana de la etiologia211.15

La tasa global de éxito de la prediccion de la tincion de Gram de esputo fue del 59,23%. La sensibilidad del método para predecir
bacilos gramnegativos (BGN), cocos gramnegativos (GNC) y cocos grampositivos (GPC) fue de 0,45, 0,67 y 0,61,
respectivamente. Su especificidad para predecir GNB, GNC y GPC fue de 0,87, 0,98 y 0,87, respectivamente. Su indice de
probabilidad positivo para predecir GNB, GNC y GPC fue 3,46, 33,50 y 4,69, respectivamente. La tasa de éxito de prediccidn
mas alta entre todos los patogenos fue para GNC.23

Pruebas moleculares

Pregunta N° 4; Se deben realizar pruebas parala deteccion de los virus de la influenza para el diagnostico de NAC grave
en adultos?

Las neumonias virales tienen un papel importante como agentes etiolégicos frecuentes en la nac grave por lo cual se debe
realizar pruebas para la deteccidn de virus de la influenza, de preferencia ensayos moleculares de deteccidn de acido nucleico
0 ARN viral de la influenza, en lugar de la prueba rapida de antigeno de influenza, en pacientes diagnosticados con NAC grave
o la presencia de comorbilidad (respiratoria, cardiovascular o inmunosupresion).!

Pregunta N° 5. En pacientes con NAC, ;se deben agregar técnicas microbiolégicas rapidas a las pruebas actuales de
muestras de sangre y vias respiratorias?

Si la tecnologia esta disponible, tomar muestra del tracto respiratorio inferior (ya sea esputo o aspirados endotraqueales) para
una prueba de PCR muiltiple (deteccion de virus y/o bacterias) siempre que se prescriban o consideren antibiéticos SCAP no
estandar.21

El diagnostico microbiologico mas utilizado son (los cultivos clésicos ) donde los resultados tardan como minimo de 24-48 h
para la identificacion bacteriana'! y la emision de un antibiograma correcto. Mientras tanto, el paciente recibe antibiéticos de
amplio espectro, que podria resultar en la generacién de bacterias MDR/extensamente resistentes a los medicamentos (XDR)
o incluso pan-resistentes (PDR), a pesar de los efectos secundarios y las complicaciones asociadas con la bacteria en si (colitis
por Clostridioides difficile, por ejemplo)

Un método réapido para la identificacion de patégenos se basa en técnicas moleculares, como la PCR . Se ha demostrado que,
para el diagnostico de la neumonia, cuando se utilizan métodos clasicos basados en cultivos, el patdgeno causante se encuentra
solo en el 5-10% de los casos, principalmente debido a la administracién previa de antibioticos. En el caso del diagnostico
molecular, al igual que las técnicas de PCR, la correcta identificacidn del agente causal puede alcanzar el 50-75% de los casos.?4

El dispositivo GeneXpert de Cepheides ofrece los resultados en aproximadamente 1 h para la mayoria de las pruebas y cuesta
alrededor de 40 EUR por muestra. Una de las principales lagunas de conocimiento de este dispositivo en cuanto a su uso en el
manejo de pacientes con neumonia es la falta de estudios, especialmente con muestras tomadas directamente del tracto
respiratorio inferior.2.11.24

Un estudio que tuvo como objetivo evaluar el rendimiento diagnostico de un dispositivo de PCR POC rapida (Cepheid
GeneXpert, ensayos: Xpert Carba-R, Xpert MRSA/SA SSTI, Xpert vanA/vanB, Cepheid, Sunnyvale, CA, EE. UU.) en la deteccion
de cepas resistentes a los medicamentos del aspirado endotraqueal (ETA) de pacientes criticamente enfermos con sCAP, en
comparacion con el cultivos.24

El mayor beneficio de la PCR multiplex es la capacidad de cambiar rapidamente los antibioticos para patdgenos insospechados
resistentes a los antibiéticos. Se ha demostrado que el intervalo de 48 a 72 horas de tratamiento antibiético inadecuado durante
la espera de los resultados para la mayoria de los diagnésticos basados en cultivos se asocia con resultados adversos en la
NAC. Los mayores efectos adversos de los antibiéticos inapropiados para P. aeruginosa y Acinetobacter spp. y la alta

especificidad de la PCR justifican una recomendacion.
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La capacidad de detectar los llamados patégenos secundarios como MRSA ( genes mecA y mecC ), Pseudomonas MDR y no
MDR , Enterobacterales productoras de BLEE y resistentes a carbapené-micos. ( gen ctxM ) y Acinetobacter. Estos
microorganismos deben tratarse con antibioticos diferentes a los recomendados para la mayoria de los pacientes con SCAP Sin
embargo, estas pruebas son altamente sensibles y podrian representar colonizacién y no infeccién. Por lo tanto, en algunos
entornos clinicos, un resultado negativo de una prueba de PCR altamente sensible puede descartar eficazmente un patogeno
sospechoso y ayudar a centrar la terapia empirica inicial, evitando que tenga un espectro demasiado amplio 0

En estudio retrospectivo analiz6 659 pacientes hospitalizados para diagnéstico microbioldgico de sospecha de neumonia se
encontré una sensibilidad general del Panel Unyvero LRT fue del 85,7% (IC 95% 82,3-88,7) y la especificidad general fue del
98,4% (IC 95% 98,2-98,7) con un valor predictivo negativo del 97,9% (IC 95% 97,6- 98.1). El resultado del panel LRT no predijo
ningn cambio en los antibidticos en el 12,4 % de los casos, pero la reduccion de los antibiéticos en el 65,9 % (405/615) de los
pacientes, de los cuales 278/405 (69 %) tenian cobertura innecesaria de MRSA y 259/405 (64 % ) tenia una cobertura
innecesaria de P. aeruginosa. 1525

Pregunta N° 6. ; Se deben realizar pruebas de antigeno urinario para el diagnéstico de NAC grave en adultos?

Es una prueba rapida en el lugar de atencion util para diagnosticar infecciones respiratorias causadas por S. pneumoniae y L.
pneumophila.

Las guias nacionales actuales recomiendan medicion del antigeno urinario para el S. pneumoniae en CAP de grado moderado
y severo por reduccion en este grupo de pacientes en la mortalidad. Teniendo en cuenta que los esquemas de tratamiento
actual que adicionan macroélidos y fluoroquinolonas son efectivos para L. pneumophila no hace relevante la medicién de rutina
‘para este germen.12.10.11.15

Un estudio multicéntrico Europeo, el 71 por ciento de 916 pacientes tenian NAC neumocécica fueron diagnosticados
exclusivamente mediante UAT con una sensibilidad y especificidad del 60 y 99,7 por ciento, respectivamente. En otro estudio
que utilizd UAT mejora el diagndstico de  NAC neumocdcica en el 43,8 por ciento. La sensibilidad del antigeno urinario (UA)
neumococico se mantiene a pesar del tratamiento antibiotico previo. La gravedad de la enfermedad se correlacion6
positivamente con la deteccion de UA. las caracteristicas asociadas con UAT positivos para Legionella fueron hiponatremia,
fiebre, diarrea y viajes recientes.!s

Pregunta N.° 7 ; Se deben realizar hemocultivos para el diagnéstico de NAC grave en adultos?

Hemocultivos en CABP

Las diferentes guias disponibles en la actualidad recomiendan realizar hemocultivos antes de iniciar el tratamiento
antimicrobiano en pacientes adultos hospitalizados con NAC grave o que hayan sido diagnosticados con NAC con factores de
riesgo para SAMR o P. aeruginosa o en el escenario de antecedente de infeccion por SAMR o P. aeruginosa , o antecedente
de hospitalizacion reciente en los Ultimos 90 dias .12 11

La fiebre es un sintoma comun en la neumonia y las érdenes de hemocultivos reflejos han sido un sintoma comun. recolectar
hemocultivos en todos los pacientes hospitalizados con NAC. La etiologia microbiana y la bacteriemia se asocian de forma
independiente con la gravedad de la enfermedad y la sepsis en CAP. 11

El rendimiento de los hemocultivos aumenta en la neumonia grave que requiere ingreso en la UCI y en aquellos con factores de
riesgo como asplenia, enfermedades hepaticas crénicas, leucopenia y alcoholismo. En estas situaciones, la positividad de los
hemocultivos sube hasta el 33 por ciento.!!

Los hemocultivos tienen un rendimiento relativamente bajo, del 6 al 9 por ciento. En un estudio reciente sobre 517
hospitalizaciones consecutivas con NAC, al 95 por ciento se le extrajeron hemocultivos, lo que dio como resultado una
positividad general del 8,5 por ciento. SCAP mostré una positividad del 13,8 por ciento, mientras que los no SCAP tuvieron solo

un rendimiento de hemocultivos del 7,9 por ciento. 5
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En el escenario de la Neumonia por SAMR o P. aeruginosa. Se ha demostrado que la positividad variable de los hemocultivos
alcanza hasta el 45 por ciento. Generando un aumento de la mortalidad hospitalaria por neumonia neumococica bacteriémica.
Los datos del estudio Analisis de la etiologia de la neumonia en la comunidad (EPIC) de EE. UU, mostraron la presencia de
bacteriemia en el 56,7 por ciento de los casos de NAC por S. aureus. Otro estudio demostrd bacteriemia en el 20 por ciento de
las neumonias por S. aureus , y la presencia de bacteriemia contribuyé de forma independiente a un riesgo de mortalidad seis
veces mayor. Un estudio indio sobre la bacteriemia por S. aureus reveld una fuente respiratoria en el 24 por ciento de los
pacientes'

Tratamiento

Pregunta N.° 8. ;Cual es la mejor estrategia para el tratamiento antimicrobiano empirico en pacientes adultos
hospitalizados con NAC con NAC grave?:

Terapia combinada con un betalactamico (ampicilina/sulbactam) y claritromicina.

* Si el paciente es alérgico a la penicilina, recomendamos utilizar

Terapia combinada con ceftriaxona (en vez de ampicilina/sulbactam) y claritromicina.
Puntos de buena practica

* Evitar el uso de quinolonas en el tratamiento de la NAC.

* No agregar cobertura anaerdbica a menos que se sospeche un absceso pulmonar o0 empiema. "

Pregunta N.° 9. ; Cuél es la mejor estrategia para el tratamiento antimicrobiano empirico en pacientes adultos con NAC
y con factores de riesgo de SARM o P. aeruginosa ?

En pacientes con diagnéstico de NAC moderada o grave y con aislamiento respiratorio previo de SARM Iniciar terapia
antimicrobiana segun el reporte microbiologico del aislamiento respiratorio previo y Realizar cultivo o PCR de muestra
respiratoria del tracto superior para, con base en los resultados, ajustar el tratamiento o confirmar la necesidad de continuar la
terapia e iniciar terapia antimicrobiana con vancomicina o linezolid. . En pacientes adultos hospitalizados con diagnostico de
NAC moderada o grave y con aislamiento respiratorio previo de P. aeruginosa Iniciar terapia antimicrobiana segun el reporte
microbioldgico de aislamiento respiratorio previo y realizar cultivo o PCR de muestra respiratoria del tracto superior para, con
base en los resultados, ajustar el tratamiento o confirmar la necesidad de continuar la terapia iniciar terapia antimicrobiana con
piperacilina/tazobactam o cefepime.!

Pregunta N.? 10 ;,Qué antibiéticos debo utilizar en NAC grave con antecedente de hospitalizaciéon y/o terapia
antimicrobiana en los Ultimos 90 dias o con factores de riesgo validados localmente para P. aeruginosa.?

Recomendamos realizar las siguientes acciones en pacientes adultos hospitalizados con
diagndstico de NAC grave y con antecedente de hospitalizacion y/o terapia antimicrobiana
en los ultimos 90 dias o con factores de riesgo validados localmente para P. aeruginosa
Cultivo o0 PCR de muestra respiratoria del tracto superior para, con base en los
resultados, ajustar el tratamiento o confirmar la necesidad de continuar la terapia E

iniciar terapia antimicrobiana con piperacilina/tazobactam o cefepime.!
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Pregunta N.° 11 ;Qué estrategias se debe implementar en pacientes adultos hospitalizados con diagndstico de NAC
grave y con antecedente de hospitalizacion y/o terapia antimicrobiana en los ultimos 90 dias o con factores de riesgo
validados localmente para SARM?.

Realizar cultivo o PCR de muestra respiratoria del tracto superior para, con base en los
resultados, ajustar el tratamiento o confirmar la necesidad de continuar la terapia e
iniciar terapia antimicrobiana con vancomicina o linezolid, junto con medicién de los
niveles de vancomicina, en caso de utilizarse.!

Pregunta N° 12. ;Cual es la via de administracion adecuada del tratamiento?

Se deberia usar antimicrobianos orales como tratamiento de primera linea en pacientes adultos con NAC moderada a grave,
siempre que exista tolerancia a la administraciéon oral de alimentos/medicamentos/liquidos y la gravedad de la infeccion,
valorando cada 48 horas después de haberse iniciado la terapia antimicrobiana intravenosa para considerar la posibilidad de
cambiar a antimicrobianos orales.!

Pregunta N.° 13. ;Se debe incluir terapia antiviral en el tratamiento de pacientes adultos con NAC que dan positivo en
la prueba de influenza?

Recomendamos iniciar un tratamiento para la influenza (p. €j., oseltamivir) en pacientes adultos con NAC grave que den positivo
en la prueba de influenza, independientemente de

la duracion de la enfermedad antes del diagnéstico.

El impacto de esta estrategia se ve reflejado en reduccion de la mortalidad, incluso cuando se inicia después de 48 horas del
inicio de los sintomas; sin embargo, estos resultados no han sido consistentes y solo se han reportado para el caso de pacientes
con NAC severa. Ademas, los beneficios de usar estos medicamentos solo han sido descritos en pacientes En un estudio que
conto con un total de 691 pacientes hospitalizados con infecciones del tracto respiratorio inferior. El nico subgrupo de pacientes
con una reduccion estadisticamente significativo del fracaso clinico fue aquellos con infeccion por influenza confirmada por
laboratorio, con un riesgo 26% menor de fracaso clinico cuando fueron tratados con oseltamivir (IC 95%: 3,2-48,0%). conn
prueba microbioldgica positiva para virus de la influenza.26

Justificacion de las recomendaciones terapéuticas

Aunque la guia brinda orientacion sobre las mejores estrategias de tratamiento, han surgido varias controversias importantes
con respecto al curso dptimo y las opciones de antibidticos en el tratamiento de SCAP. Estos incluyen: (a) terapia combinada
versus estrategia de tratamiento en monoterapia, (b) tratamiento 6ptimo con B-lactdmico mas macroélido versus p-lactdmico mas
fluoroquinolona, (c) necesidad de antibidticos adicionales dirigidos a patdgenos resistentes a los medicamentos o PES, (d)
necesidad de antibiéticos en pacientes con patdgeno viral identificado, (e) duracién 6ptima del tratamiento, (f) adicién de
corticosteroides.

En otra gran revision sistematica que incluyé a 137.574 pacientes, el uso de un macrélido se asocié con una reduccién de la
mortalidad (3,7 % frente a 6,5 %; RR, 0,78) en comparacién con regimenes sin macrélidos, pero los beneficios se redujeron
cuando los resultados se restringieron a estudios aleatorios. Vardakas informé mas recientemente sobre otra revision sistematica
que incluyé a 16,884 pacientes y no encontr6 diferencias en los resultados entre un B-lactamico mas macroélido versus un -
lactamico mas fluoroquinolona. Leroy y sus colegas, en un estudio prospectivo y aleatorizado de 398 pacientes con SCAP,
mostraron una eficacia clinica similar con levofloxacina en monoterapia frente a la terapia combinada con cefotaxima y ofloxacina
(79,1% frente a 79,5%, IC del 95%, -10,13 - 9,58% después del ajuste por enfermedad). gravedad) (Leroy, Saux, Bedos y Caulin,
2005 ). Sin embargo, en ese estudio, la terapia combinada fue mejor en pacientes que requerian VM y se excluyé a aquellos
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con shock séptico. Por lo tanto, la monoterapia generalmente se evita en SCAP porque no se ha establecido la dosificacidn
efectiva y la seguridad de un solo agente para pacientes con NAC ingresados en la UCI. Se ha demostrado de manera confiable
que el tratamiento concordante con el inicio temprano de antibi6ticos es efectivo para reducir la mortalidad por NAC ( Gattarello
etal., 2014 ).220

Si Pseudomonas aeruginosa se sospecha, el tratamiento puede ser con una pauta de dos farmacos, utilizando un betalactamico
antipseudomonas (cefepima, imipenem, meropenem, piperacilina/tazobactam).' En CA-MRSA, se prefiere vancomicina o
linezolid. Algunas autoridades recomiendan el uso de un antibiético que inhibe la produccién de toxinas, como linezolid (usado
solo) o clindamicina (agregada a vancomicina) en CA-MRSA, que puede ser particularmente Util para pacientes con neumonia
necrotizante mediada por toxinas (Micek et al., 2005). En un estudio de 133 pacientes con S. aureus positivo a leucocidina
Panton-Valentine, los investigadores observaron una ventaja significativa en la supervivencia de los pacientes que recibieron
tratamiento con un régimen antitoxina en comparacion con aquellos sin dicho régimen (tasa de mortalidad del 6,1% frente al
52,3). %, p<0,001) ( Sicot et al., 2013 ).

La IDSA/ATS 2019 recomienda reducir el uso de antibiéticos en aquellos sin evidencia de sobreinfeccion bacteriana y estabilidad
clinica después de 48 a 72 horas de iniciar los antibioticos ( Metlay et al., 2019 ).211

La duracion del tratamiento en SCAP no esta bien definida pero una duraciéon mas corta de la terapia de 5 a 7 dias puede ser
posible incluso en la bacteriemia neumocdcica, cuando los pacientes tienen una respuesta clinica adecuada a los antibi6ticos y
no tienen infeccion extrapulmonar (empiema, meningitis). Las mediciones seriadas de biomarcadores como la PCT pueden
ayudar a reducir el uso de antibioticos sin aumentar la mortalidad ni el fracaso del tratamiento ( Muller et al., 2010 ; Schuetz et
al., 2012 ; Schuetz et al., 2012 ).

En un metanalisis reciente de 19 ensayos controlados aleatorios de CAP, incluidos 4.861, no hubo diferencias en las tasas de
curacion clinica entre el tratamiento de ciclo corto definido como <6 dias versus el tratamiento durante =7 dias,
independientemente del entorno del paciente o la gravedad de la neumonia ( Tansarli y Mylonakis, 2018). En ese estudio, el
tratamiento de corta duracién se asocio con menos eventos adversos graves (RR = 0,73; IC 95, 0,55-0,97) y una mortalidad
potencialmente menor que el tratamiento de larga duracién (RR = 0,52; IC 95 %, 0,33-0,82)..3

Antibidticos mas nuevos

Por las resistencias antimicrobianas se han desarrollado antibioticos mas nuevos en pacientes con NAC, con capacidad para
cubrir microbios de NAC tipicos, atipicos y resistentes, incluidas las cefalosporinas de nueva generacién, como ceftarolina,
ceftobiprol, ceftazidima-avibactam. y ceftolozano-tazobactam; macrolidos mas nuevos como la solitromicina; fluoroquinolonas
de proxima generacion como nemonoxacina, zabofloxacina y delafloxacina; tetraciclinas como la omadaciclina y potentes
agentes semisintéticos como la lefamulina. Sin embargo, su uso en SCAP aun no se comprende completamente, pero ofrece
posibles opciones de antibidticos que deberian reservarse para pacientes con patégenos resistentes.?’

Tratamiento antiinflamatorio e inmunomodulador
Pregunta N°. 14 ; Se deben usar corticosteroides en pacientes adultos hospitalizados con NAC?
Se sugiere usar corticosteroides en pacientes con NAC grave.

Justificacion de la evidencia

El papel de los corticosteroides en la disminucion de la inflamacion en pacientes con SCAP tiene resultados contradictorios.
Estos pueden reducir la inflamacién abrumadora al disminuir las citocinas y ayudan con la respuesta suprarrenal inadecuada
en pacientes criticamente enfermos.?
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Un Metanalisis de NAC grave, que incluyd 8 ECA con 528 pacientes, encontrd que el uso complementario de corticosteroides
se asocié con una reduccion de la mortalidad por todas las causas, el SDRA 'y la necesidad de VMI (Bi et al., 2016) .). 28

En otro estudio entre enero de 2012 y abril de 2016, se aleatorizaron 586 pacientes de 42 Centros Médicos de Asuntos de
Veteranos, cifra inferior al tamafio de muestra objetivo de 1420 debido al bajo reclutamiento. Se incluyeron en el analisis 584
pacientes. No hubo diferencias significativas en la mortalidad a los 60 dias entre los brazos de metilprednisolona y placebo (16%
vs. 18%; odds ratio ajustado 0,90, IC 95% 0,57-1,40). No hubo diferencias significativas en los resultados secundarios ni en las
complicaciones. 2

El uso de glucocorticoides adyuvantes en pacientes con SCAP tiene respaldo en shock séptico refractario a la reanimacion con
liquidos y con uso de vasopresores, especialmente en aquellos con una PCR elevada >150 mg/L. El tratamiento puede ser con
metilprednisolona 0,5 mg/Kg IV cada 12 horas durante 5 dias y en aquellos que puedan tomar medicacion oral, prednisona 50
mg diarios deberia ser adecuada.

Otras terapias inmunomoduladoras

Se ha probado con éxito limitado la terapia inmune complementaria con diferentes agentes en SCAP. Welte y sus colegas en
un estudio doble ciego de fase Il de 160 pacientes con SCAP, compararon la eficacia de una nueva preparacion de anticuerpos
policlonales humanos llamada Trimodulina, que contiene diferentes fracciones de inmunoglobulinas: 19G-56%, IgM-23% e IgA-
21% con placebo para reducir los dias sin ventilador y la mortalidad ( Welte et al., 2018 ). Aunque el estudio no mostr6 una
mejora significativa en los criterios de valoracion principales, un andlisis de subconjunto reveldé que Trimodulin tiene una
reduccion significativa de la mortalidad en pacientes con SCAP, que tenian PCR alta e IgM baja al inicio del estudio. El factor
estimulante de colonias de granulocitos (G-CSF) adyuvante a los antibiéticos en la NAC grave no mostrd beneficios en la
mortalidad ni en el curso de la resolucion de la enfermedad (Raiz y otros, 2003 ). La terapia inmunomoduladora con células
madre mesenquimales mostrod beneficios potenciales en modelos animales de neumonia y se esta estudiando en ensayos
clinicos iniciales como terapia complementaria ( Hackstein et al., 2015 ).3

Pregunta N.15 ;Cual es la mejor estrategia para el manejo de la hipoxemia : Ventilacion mecanica no invasiva vs
oxigeno por canula nasal de alto flujo HFNO?.

En pacientes con sCAP e insuficiencia respiratoria hipoxémica aguda que no necesitan intubacion inmediata, se sugiere el uso
de oxigeno nasal de alto flujo (HFNO) en lugar de oxigeno estandar.?

La VMNI y la HFNO son dos métodos de soporte respiratorio utilizados para disminuir el trabajo respiratorio, proporcionar una
oxigenacién adecuada con el objetivo principal de evitar la intubacion y disminuir la mortalidad en pacientes con insuficiencia
respiratoria aguda no hipercapnica. La eleccién de VMNI versus HFNO en sCAP no esté clara segun la evidencia disponible.

La VMNIy la HFNO se han investigado en seis estudios importantes que incluyeron pacientes con NAC. En total, se compararon
451 pacientes con VMNI con 399 pacientes que recibieron oxigenoterapia estandar. Es importante destacar que mas de la mitad
de los pacientes estaban inmunocomprometidos.

Algunos de estos estudios compararon la administracion de oxigeno estandar con la VMNI administrada mediante un casco.
Una investigacion fisiolégica demostr6 que la VMNI administrada con casco era méas eficaz para reducir el trabajo respiratorio,
especialmente en aquellos pacientes con esfuerzos inspiratorios elevados y deterioro grave del oxigeno (relacion tensién arterial
de oxigeno (P a0 2)/fraccion de oxigeno inspiratorio ( FIO 2 ) <150. mmHg) .30
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