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Fernandez
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RESUMEN

Introduccién: por su probable etiologia neumocécica, el Consenso Cubano de
Neumonias 2013, recomienda el uso de amoxicillina oral en pacientes ambulatorios
con neumonia no grave, adquirida en la comunidad.

Objetivo: determinar la efectividad terapéutica de la amoxicilina en nifios con
neumonia no grave adquirida en la comunidad.

Métodos: se realizé un estudio observacional, descriptivo y de corte transversal, que
incluyé a 246 pacientes menores de 18 afos, atendidos en el Servicio de Urgencias
del Hospital Pediatrico Docente Centro Habana, durante el periodo de abril de 2013 a
abril de 2015, con neumonia confirmada por radiologia y de caracter no grave, a los
cuales se prescribié amoxicillina a 80 mg/kg de peso corporal por dia. Estos pacientes
fueron reevaluados a las 48 h, y se realizaron cambios terapéuticos o se decidio
ingreso hospitalario en nifios con intolerancia a la via oral o evolucion desfavorable; el
seguimiento se completd hasta el alta médica.

Resultados: el sexo masculino (153, 62 %) y el grupo de nifios entre 1 a 4 afios
(117, 48 %) fueron los mas afectados, con predominio del patrén radiolégico alveolar
(102, 42 %), seguido por el bronconeumoénico (84, 34 %). En 202 pacientes (82 %)
la evoluciéon fue satisfactoria, pero en 18 nifos (7,3 %) hubo que pasar a penicilina
por via intramuscular, al no tolerar la via oral. La evolucién fue desfavorable a las
48-72 h, con empeoramiento clinico radiolégico en 26 pacientes (10,6 %); el derrame
pleural se presenté como complicacion mas frecuente (18, 69 %).
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Conclusiones: la amoxicillina demostré ser un tratamiento efectivo y tolerado en la
mayoria de los nifios con neumonia no grave adquirida en la comunidad.

Palabras clave: neumonia adquirida en la comunidad; neumonia no grave;
amoxicilina; edades pediatricas; tratamiento ambulatorio.

ABSTRACT

Introduction: the Cuban Consensus of Pneumonias 2013 recommends the use of
oral amoxicillin to treat outpatient patients with community-acquired non severe
pneumonia because of its likely pneumococcal etiology.

Objective: to determine the therapeutic effectiveness of amoxicillin in children with
community-acquired non severe pneumonia.

Methods: a cross-sectional, descriptive and observational study was conducted in
246 patients younger than 18 years with radiologically-confirmed non-severe
pneumonia, who had been seen at the emergency service of Centro Habana pediatric
hospital in the period of April 2013 to April 2015 and had been prescribed amoxicilline
at a dose of 80 mg/kg of weight a day. These patients were re-assessed after 48
hours; some therapeutic changes were made or hospitalization was indicated for
children with oral intolerance or unfavorable progression. They were followed-up until
their medical discharge.

Results: the most affected groups were males (n= 153, 62 %) and the 1-4 years-old
age group (n= 117, 48 %); the alveolar radiological pattern predominated (n= 102,
42 %) followed by the bronchopneumococcal one (n= 84, 34 %). Two hundred and
two patients (82 %) progressed satisfactorily but 18 children (7.3 %) had their
therapy changed to intramuscularly-administered penicillin since they did not tolerate
oral administration. Twenty six patients (10.6 %) progressed unsatisfactorily from 48
to 72 hours, with radiological-clinical worsening of their condition; the pleural effusion
was the most frequent complication (n= 18, 69 %).

Conclusions: amoxicillin proved to be an effective treatment and tolerated by the
majority of children with community-acquired non severe pneumonia.

Keywords: community-acquired pneumonia; non severe pneumonia; amoxicillin;
pediatric ages; outpatient treatment.

INTRODUCCION

Las infecciones respiratorias agudas (IRA) constituyen la primera causa de asistencia
médica en los servicios de urgencias pediatricas, tanto en los paises desarrollados
como en los paises en vias del desarrollo. La neumonia bacteriana es la principal
causa de muerte por IRA (90 %) en los diferentes grupos de edad, y la bacteria mas
comun que la provoca es el neumococo.'3

Se estima que cada afio 150 millones de nifios y nifias desarrollan la enfermedad, de
los cuales 11 millones precisan hospitalizacién, mientras que 4 millones de menores
de 5 afios mueren, la inmensa mayoria en paises en desarrollo.>*
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En Cuba, en el afio 2013, la mortalidad infantil por neumonia registré una tasa de
0,2 por 1 000 nacidos vivos; representa la tercera causa de muerte en este periodo
de la vida. En el grupo de 1 a 4 afos de edad la tasa fue de 0,5 por 10 000
habitantes, mientras que el grupo de 5 a 9 afios se evidencié un 0,7 por 10 000
habitantes. No se reportaron defunciones en el grupo de 10 a 19 afios. Aunque estos
valores son similares a los de paises desarrollados, esta afeccién constituye un
problema de salud importante, ya que ocupa una de las cinco primeras causas de
mortalidad en los menores de 14 afios, y el primer lugar entre las causas de muerte
de origen infeccioso.4®

La etiologia mas frecuente de la neumonia adquirida en la comunidad (NAC) son los
virus, sobre todo en menores de 2 afios, aunque la causa mas frecuente de
mortalidad son las producidas por bacterias. A partir de los 3 meses de edad la NAC
bacteriana tiene como agente mas frecuente al Streptococcus pneumoniae, por lo que
se utilizan los betalactamicos, como terapéutica de eleccion para el tratamiento
empirico de las NAC de causa probablemente bacteriana.”"°

Los consensos para el tratamiento de la neumonia en diferentes paises y regiones,3
asi como el Consenso Cubano de NAC, de 2013,2 recomiendan el uso de la amoxicilina
para el tratamiento empirico y ambulatorio en nifios mayores de un afio, sin
elementos clinicos ni radiolégicos de gravedad, porque es relativamente barata, se
tolera bien, y es eficaz frente a la mayoria de los microorganismos patdgenos.0-14

No hay pruebas de que el tratamiento intravenoso sea superior al tratamiento oral en
la NAC, el cual debe reservarse para los casos graves, o para el nifio que no tolera los
antibidticos orales. Otras posibles ventajas del tratamiento por via oral son la
disminucién en las infecciones o complicaciones provocadas por la via de
administracion parenteral, la necesidad de transporte e ingreso, los costes para la
administracién y los costes para la familia.”-13-15

En la préactica, observaciones clinicas sugieren que, por desconocimiento o temor,
muchos médicos de familia o pediatras siguen utilizando las penicilinas inyectables. Es
por esto que nos hemos motivado a realizar el presente estudio, para demostrar la
utilidad de la amoxicillina en el tratamiento ambulatorio de la NAC no grave, segun
recomienda el Consenso 2013.2

METODOS

Se realizé un estudio observacional descriptivo, de corte transversal, durante el
periodo de dos afios, de abril de 2013 a abril de 2015, en el Hospital Pediatrico Centro
Habana, en menores de 18 afios atendidos en el servicio de urgencias de este centro,
a los cuales se les diagnosticé una NAC, y que no presentaban criterios clinicos ni
radiolégicos de gravedad. Se excluyeron, ademas, a los pacientes con riesgo
importante, ya fueran enfermedades crénicas o problemas sociales que no
garantizaran el tratamiento ambulatorio, y aquellos a los cuales se les solicit6é su
consentimiento de manera verbal para llevar este tratamiento y se negaran por
cualquier motivo.

La muestra quedd constituida por 246 pacientes, los cuales recibieron un método con
la indicacién de amoxicilina calculada a 80-100 mg/kg/dia, en 3-4 subdosis por via
oral durante 10 dias. Posteriormente se evaluaron clinicamente, a las 48-72 h de
iniciado el tratamiento, y los que tuvieron mejoria clinica y tolerancia del
medicamento fueron citados para su reevaluacién al final del tratamiento, y seguidos
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hasta su alta médica. En los casos que no toleraron la via oral y no habia sintomas ni
signos de empeoramiento, se suspendié la amoxicilina oral y se pas6 a penicilina por
via intramuscular de forma ambulatoria, y similar seguimiento. A los pacientes que
mantenian fiebre, o presentaban elementos clinicos de empeoramiento, se les repitio
la radiografia toréacica, y se procedid a su ingreso hospitalario, con cambio de
terapéutica antibiotica.

Las variables que se estudiaron fueron: la edad, el sexo, el patrén radiolégico
encontrado, la evolucion clinica y las complicaciones presentes luego del tratamiento;
ademas, se evalud el riesgo del tabaquismo pasivo y el antecedente de asma
bronquial -o sibilancias- y su relacién con la evolucién de los enfermos.

Se aplicaron técnicas de estadistica descriptiva empleando el programa estadistico
SPSS versiéon 16.0. Para las variables cualitativas se calcul6 frecuencia absoluta y
relativa, dada por porcentajes. La investigacion fue aprobada por el Comité de Etica
del hospital.

RESULTADOS

El sexo masculino predominé en todos los grupos de edades de la muestra estudiada
(153, 62 %). Los nifios de 1 a 4 afios de edad fueron los mas afectados con 117
pacientes (48 %), seguidos del grupo de 5-9 afos (tabla 1).

Tabla 1. Pacientes con diagndstico de neumonia adguirida en la comunidad
tratados con amoxicilina, segdn edad vy sexo

Rango de edad Sexo Sexo Total %o del total
masculino | femenino por grupo de edad

1-4 afios 69 48 117 48

5-9 afios 51 24 75 30

10-14 afios 18 12 30 12

= 15 afios 15 9 24 10

Total 153 93 246 100

%o del total por sexo 62 38 100 -

En la tabla 2 se aprecia que el principal patrén radiolégico encontrado en los casos
estudiados fue la lesién de tipo alveolar, con consolidaciéon inflamatoria (102, 42 %),
que representé casi la mitad de los nifios de 1 a 4 afos (56/117). En los adolescentes
de 10 a 14 afios predominé el patrén intersticial (14/30), pero en la adolescencia
tardia, 15 a 18 afos, fue mas frecuente el patrén bronconeumanico.

En la_figura 1 se evidencia que la mayoria de los pacientes (202, 82,1 %)
evolucionaron favorablemente con el tratamiento con amoxicilina a las 48-72 h, con
caida de la fiebre y mejoria clinica en general. En todos los grupos de edades se
observo esta respuesta terapéutica, aunque a medida que se incrementa la edad, los
resultados son superiores, sobre todo, en los adolescentes.
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Tabla 2. Meumonia adquirida en la comunidad tratada con amoxicilina, segun patrdn
radiolégico y rango de edad

Patrén Rango de edad Total
radiologico 1-4 afios | 5-0 afios | 10-14 afios | = 15 afios | MO (%)
Intersticial 23 18 14 5 60 (24)
Bronconeumonico 38 26 8 11 84 (34)
Alveolar 56 31 7 8 102 (42)
Total 117 75 30 24 246 (100)
%

250 -

202 (82,1 %)
200 -
150

1004 B9(76,1 %)

61 (81,3 %) .
28(93,3 %) 24 {100 %) 44 (17,9 %]

14 (18,7 %) 2 (6,7 %) 00 %)
7 2 (67 %) o (0 %)

1-4 5-9 10-14 =15 Total
Edad (en afios)

50 - 28 (23,09%)

0=

B Evolucidn favorable
B Evolucidn desfavorahble

Fig. 1. Meumonia adguirida en la comunidad tratada con amoxidlina, segln evolucidn, a las
43-72 h y grupos de edad,

En los 44 pacientes en que la evolucion no fue favorable, hubo 18 nifios (7,3 %) que
no toleraron la via oral, pero sin empeoramiento, con evoluciéon satisfactoria posterior
a la administracion de penicilina natural por via intramuscular.

En los 26 nifios con empeoramiento clinico radioldgico, el derrame pleural fue la
complicacién mas frecuente, reportada con 18 casos (69,2 %), seguida por el absceso

pulmonar (figura 2).
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1(3,8%)

4 (15,4 %)

B Derrame pleural
B Shsceso pulmonar
B Meumatoceles

B Atelectasia

Fig. 2. Meurmonia adguirida en la comunidad tratada con amoxiciling,
segln empeorarmiento clinico radioldgico v complicaciones respiratorias.,

La_tabla 3 muestra la relacion de algunos factores de riesgo frecuentes en
correspondencia a la evolucién. La sibilancia recurrente/asma bronquial estuvo
presente en 96 pacientes (39 %) estudiados. Por su parte, el tabaquismo pasivo
estuvo presente en casi la mitad de los pacientes estudiados, para 47 %, y asi
mismo, se comportod para 48 % de los pacientes con evolucion favorable. No se
encontro relacion de estos factores de riesgo con la evolucién de los pacientes con
neumonia no grave adquirida en la comunidad tratados con amoxicilina.

Tabla 3. Neumonia adguirida en la comunidad tratada con amoxicilina,
segun evolucion a las 48-72 h y presencia de factores de riesgo seleccionados

Sibilancia recurrente/ | Tabaquismo pasivo
asma bronquial

Evolucion No. (%) No. (%)
Favorable 81 (40) a7 (48)

N= 202

Desfavorable 15 (34) 19 (43)

N= 44

Total 96 (39) 116 (47)

N= 246
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DISCUSION

Al evaluar a un paciente con neumonia, es muy importante definir la severidad del
cuadro clinico, y si existen factores de riesgo relevantes. Esta estratificacion del riesgo
del paciente, define si es un cuadro leve o moderado, que puede ser tratado en su
hogar, o si requiere ingreso hospitalario.®

La aplicacion de Guias para el diagnéstico y tratamiento de la neumonia segin su
severidad, ajustadas a las caracteristicas de cada pais, representan la posibilidad de
un tratamiento mas adecuado de esta, basado en evidencias cientificas.3'31517.18 En
otros paises, aunque existen estas Guias, se reporta falta de adherencia a sus
recomendaciones, ya sea por desconocimiento médico,® o por parte de los
pacientes.1%20

En Cuba se realizé un Consenso Nacional de expertos y se elaboré una Guia de
diagndstico y tratamiento de la neumonia en 2013,2 en la cual se recomendoé la
amoxicilina como antibiético de primera linea para la neumonia no grave tratada en el
hogar. El presente trabajo, para nuestro conocimiento, es la primera investigacion
sobre la aplicacion de este Consenso en menores de 18 afos en Cuba, aunque no
tuvimos en cuenta la adherencia al tratamiento por parte de los familiares de los
enfermos, lo que pudiera haber influido en los resultados presentados.

La corta edad y el sexo masculino se reconocen como factores de riesgo, tanto para
adquirir una neumonia, como para morir en el curso de ella.?!

En el Reino Unido, Harris y otros?? reportan tasas de incidencia mas altas en los
varones en todas las edades, de forma similar al presente estudio.

En general, se considera que los menores de 5 afios son el grupo de edad mas
afectado por la neumonia.??-?7 Esta afeccidén constituye la causa mas frecuente de
mortalidad después de las afecciones neonatales, en los paises en desarrollo.? Cuba,
sin embargo, a pesar de ser un pais no desarrollado, ha disminuido en 98 % la tasa
de mortalidad por neumonia en el menor de 15 afios, comparado con el afio 1970,
con un 90 de reduccién en similar periodo para los nifios de 1 a 4 afios.? En el
presente estudio, aunque de inicio se consideré que los nifios incluidos presentaban
una neumonia no grave adquirida en la comunidad, tampoco se reportaron fallecidos
en los pacientes con evolucion desfavorable a las 48-72 h, que requirieron ingreso y
presentaron complicaciones.

Por otro lado, la edad es un importante predictor de la etiologia, y se describen
diferentes gérmenes a tener en cuenta para el tratamiento empirico inicial, de
acuerdo con los grupos de edades.®?2 En algunos paises desarrollados, las Guias de
diagnostico y tratamiento de la neumonia recomiendan no tratar rutinariamente a
nifos preescolares con cuadros de NAC leve, por la probable etiologia viral, sobre
todo, si se les ha administrado la vacuna antineumocécica.?3:28-30

El patréon radiografico también nos puede orientar sobre la probable etiologia,®3? sin
embargo, la mayoria de los autores coinciden en que ningdn patron radiolégico es
patognomonico de una etiologia especifica;??:3%:32 ademas, pueden haber patrones
mixtos por sobreinfeccion bacteriana en nifios con neumonia viral.?? Segun el
Consenso de la Sociedad Latinoamericana de Infectologia (SLIPE), la infeccién mixta o
coinfeccién de virus y bacterias, es aproximadamente del 23 % en los menores de

2 afos; el dafio ciliar que producen los virus predispone a la invasion y diseminacion
bacterianas.®
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Hay que tener en cuenta, ademas, que hay mucha variacion entre observadores a la
hora de interpretar una radiografia.?2:26:30-32 | g radiografia de térax es util para
confirmar el diagndéstico y detectar complicaciones de la neumonia, pero conlleva
costos y radiaciones para el paciente.®? Teniendo en cuenta todos estos aspectos
controversiales, relacionados con la radiologia toracica, hay varias guias de
tratamiento de la neumonia en paises desarrollados, que no recomiendan el estudio
radiografico en pacientes con NAC leve o moderada, que puede ser tratada
ambulatoriamente.?2:28.32

Para otros autores la radiografia es imprescindible para confirmar la neumonia, y
plantean que su valor aumenta cuando se combina con criterios clinicos y de
laboratorio para llegar a un probable agente etiolégico.”-31:33

Harris y otros?? describen el patrén en parches, bronconeumonico, o a focos
diseminados, como el mas frecuente en todos los grupos de edades, seguido por el
patron lobar y después el perihiliar, aunque es mas significativo en menores de

5 afos. Reportan que, en general, la neumonia lobar acontece para el 18 % del total
de los casos, sin embargo, en nuestro estudio fue el patron predominante.

Se recomienda que la amoxicilina pueda ser usada por via oral como antibiético de
primera linea, en la NAC, ya sea leve o moderada, en nifios y adolescentes
previamente sanos.?6:28:30.34 En adolescentes con cuadros atipicos se recomienda
asociar un macrélido,?82° aunque no fue considerado en los casos del presente
estudio. Muchos nifios que pueden beneficiarse de esta terapéutica, son ingresados
innecesariamente, lo que conlleva un incremento de los costos y del riesgo de adquirir
infecciones asociadas a cuidados médicos, por uso innecesario de la via parenteral.3*

Es importante evaluar la respuesta terapéutica a las 48-72 h en los pacientes con
neumonia no grave adquirida en la comunidad, tratados de forma ambulatoria.322:28
Se debe plantear fracaso o respuesta sub-6ptima ante un paciente con fiebre
persistente, y con deterioro clinico y radiolégico después de 72 h de iniciado el
tratamiento.® En lineas generales el médico debe plantearse si hay una complicacion,
tal como una coleccién pleural o absceso pulmonar, revisar que la dosis del antibiético
impuesto sea adecuada, y valorar la presencia de un patégeno menos frecuente o con
mayor virulencia.®?2

En el estudio realizado por Visbal y otros,?! en el 90 % de los nifios tratados con
amoxicilina, desaparece la fiebre a las 48 h de iniciado el tratamiento,” resultado
ligeramente superior al encontrado en la presente investigacion.

Haider y otros,3® en nifios entre 2 y 59 meses de edad con neumonia, plantean que la
amoxicilina tiene una respuesta terapéutica efectiva a los tres dias de comenzada su
administracion. También reportan que la evolucién desfavorable fue mas frecuente en
los niflos mas pequefios, de forma similar a los resultados del presente estudio.

También se ha recomendado la amoxicilina para neumonia grave. En Pakistan, pais
en vias de desarrollo, en 2 037 nifios entre 3 y 59 meses con NAC grave, Hazir y
otros comparan aleatoriamente el uso de amoxicilina oral en altas dosis de forma
ambulatoria, con ampicilina parenteral en hospitalizados, con similares resultados.
Reportan 8,6 % de fallo de tratamiento en los hospitalizados, con 4 fallecidos, y en el
grupo ambulatorio 7,5 % con 1 fallecido.3¢

Francois y otros realizan un estudio retrospectivo en dos hospitales franceses,3” 1995-
2003, y describen una media de neumonia complicada de 3 % en el periodo 1995-98,
que se incrementa progresivamente, y llega a 23 % en 2003. En 767 pacientes entre

28 dias y 15 arfios edad, hubo 90 casos con complicaciones supurativas (11,7 %); el
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derrame pleural fue la mas frecuente, con 83 casos, y solo 7 abscesos pulmonares.
Ellos lo relacionan con mayor edad en los enfermos, demora diagndstica y haber
recibido aminopenicilinas o antiinflamatorios los dias previos al ingreso.

Seguin el Consenso SLIPE,® el derrame pleural paraneumanico se presenta entre el 0,6
y el 2 % de los niflos con NAC bacteriana. En un estudio sobre la incidencia de NAC
con consolidacién en menores de 5 afios realizado en 2 areas geograficas de
Argentina: Pilar (provincia de Buenos Aires) y Concordia-Parana (Entre Rios), se
identifico derrame pleural en el 8,8 y 13,3 % de los casos, respectivamente.?

En un estudio prospectivo, de 13 hospitales en Inglaterra, en 634 nifios ingresados
por neumonia, Clark y otros reportan 3 % de empiema.3*

El Consenso Britanico?? plantea que los derrames paraneumonicos se desarrollan en el
1 % de los nifios con neumonia, y puede llegar a ser de 40 % en casos hospitalizados
por NAC severa. En el presente estudio, el derrame pleural representé el 7,3 % del
total de casos (18/246), y el 40,9 % de los nifios con evolucién desfavorable (18/44),
cifras elevadas en relacion con lo que se reporta internacionalmente.

En el mundo en general se reporta incremento de la incidencia de derrame pleural
paraneumaonico, con incremento en la incidencia de empiema estafilocéccico y por
Streptococcus pyogenes.?2:37-3° En paises que aplican la vacuna antineumocadcica se
ha sugerido también el reemplazo por serotipos no vacunales.39:40

Fletcher y otros realizan un metaandlisis de 84 articulos sobre neumonia complicada,
entre 1990 y 2003. Describen incremento de la neumonia complicada asociada, sobre
todo, a los serotipos neumocdcicos 1, 19A, 3, 14 y 7F.*41

Para otros autores, el absceso pulmonar sigue siendo una rara complicacién de la
neumonia en Pediatria.??:3!

Aungue la inhalaciéon pasiva de humo se ha asociado a un riesgo mayor de adquirir
neumonia,®“? y se describen alteraciones en los mecanismos defensivos del aparato
respiratorio, incluyendo la disminucién de la produccion de interferon gamma en
respuesta a la infeccion,*® en el presente estudio este factor de riesgo no se relacioné
con la presencia de complicaciones, ni tampoco el antecedente de sibilancia
recurrente o asma bronquial. Hay un grupo de enfermedades subyacentes que
predisponen a complicaciones, pero fueron excluidas de este estudio.®?? Las pacientes
femeninas presentaron comparativamente peores resultados que los masculinos, para
lo cual no tenemos explicaciéon ni se reporta en la literatura revisada.

Es importante la divulgacion de estos resultados, ya que demuestran la utilidad de la
amoxicilina como tratamiento de eleccién del paciente con NAC no grave, segun
recomienda el Consenso Cubano.

Conflicto de intereses

Los autores declaran no tener conflicto de intereses en la realizacién del estudio.
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