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La importancia de la vacunacidon contra Streptococcus pneumoniae:
reporte de caso
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RESUMEN

Antecedentes: Streptococcus pneumoniae
(neumococo) es la principal causa de neumonia
y meningitis en la poblacién pediatrica. Se han
identificado mas de 100 serotipos de neu-
mococo. Los serotipos prevalentes varian segun
las regiones y estos datos epidemiolégicos son
tomados en cuenta en el desarrollo de nuevas
vacunas. Las vacunas frente a neumococo han
tenido un gran impacto en la reduccion de la
enfermedad.

Descripcion del caso clinico: lactante
masculino, sin antecedentes personales
patolégicos, inmigrante, con esquema de
vacunacion incompleto. Ingresa con historia de
tos, fiebre y dificultad respiratoria de 5 dias de
evolucion. Radiografia de toérax: consolidacion
en Iébulo medio y derrame pleural derecho. En el
Gram y cultivo de liquido pleural: se identifica
Streptococcus pneumoniae como patdégeno
causal.

Conclusiones: se presenta un paciente sin
antecedente de vacunacidén contra neumococo,
en el que se identifico neumonia complicada con
empiema por S. pneumoniae. La intervencion
mas costoefectiva para reducir la carga de
enfermedad neumocoécica es la vacunacion.
Posterior a la introduccién de las vacunas a los
programas nacionales de vacunacion, ocurre el
fendmeno de reemplazo de serotipos
circulantes, de aca surge la importancia del
desarrollo de vacunas que amplien la proteccion
frente a serotipos no incluidos en las vacunas
actuales.

Correspondencia:

Andrea Jacqueline Inés Rodas Figueroa,

andreajrodas@gmail.com / Telefono:(504) 3190-0245

Médico en Servicio Social, Hospital Maria, Especialidades Pediatricas
Facultad de Ciencias Médicas, Universidad Nacional Auténoma de Honduras.
Recibido: 13 Abril del 2022. Aceptado: 14 Junio del 2022.

:

Palabras Clave: Streptococcus pneumoniae,
neumonia, vacuna neumocdcica conjugada,
reporte de caso.

ABSTRACT

Background: Streptococcus pneumoniae is the
leading cause of pneumonia and meningitis in
the pediatric population. More than 100
pneumococcal serotypes have been identified.
The prevalent serotypes vary from region to
region, and this epidemiological data is
considered in the development of new vaccines.
Pneumococcal vaccines have had a major
impactin reducing disease.

Case description: male infant, with no
pathologic personal history, immigrant, with
incomplete vaccination schedule. He was
admitted with a history of 5 days of cough, fever,
and respiratory distress. Chest X-ray:
consolidation in the middle lobe and right pleural
effusion. Gram and culture of pleural fluid
revealed Streptococcus pneumoniae as the
causal pathogen.

Conclusions: we present a patient, with no
pneumococcal vaccination, in whom pneumonia
complicated with empyema due to S.
pneumoniae was identified. The most cost-
effective intervention to reduce the burden of
pneumococcal disease is vaccination. After the
introduction of vaccines to national vaccination
programs, the phenomenon of replacement of
circulating serotypes occurs, hence the
importance of developing vaccines that extend
protection against serotypes not included in
current vaccines.
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Introduccién

El neumococo o Streptococcus pneumoniae es
un diplococo Gram positivo. (1) Su nombre
proviene de su capacidad de producir neumo-
nia, sobre todo en menores de 5 anos. (2—4)
Estructuralmente, el neumococo cuenta con
una capsula de polisacaridos que le protege de
la fagocitosis, este es considerado su factor de
virulencia mas importante. Otras caracteristicas
de las que depende la virulencia del neumococo
son: su serotipo, composicion quimica y el
tamafo del polisacarido capsular, el cual es la
base del desarrollo de las vacunas antineumo-
cocicas. (3,5) Con base a las diferencias
antigénicas capsulares, se han identificado mas
de 100 serotipos de S. pneumoniae (6), de los
cuales al menos 10 son responsables de la
Enfermedad Neumocécica Invasora (ENI). Los
serotipos identificados varian segun regién
geografica, edad y periodo de estudio. (2,5)
Segun el reporte del Sistema de Redes de
Vigilancia de los Agentes Responsables de Neu-
monias y Meningitis Bacterianas (SIREVA II)
2018, en Honduras los serotipos 14, 19F y 23A
son los mas prevalentes en <5 afios y los sero-
tipos 9V, 10A, 13, 12F y 10F en >5 afios. (3,7)
Entre las enfermedades causadas por S.
pneumoniae, las neumonias y las meningitis
son las mas graves. (8) Segun la Organizacién
Panamericana de la Salud, el 95% de los casos
de neumonia y el 99% de las muertes por
neumonia neumococica suceden en nifos
menores de 5 afios de paises de bajos ingresos.
(8) La vacunacién es un pilar fundamental para
reducir la carga de la enfermedad por
Streptococcus pneumoniae.

Presentacion de Caso

Lactante mayor masculino de 30 meses de vida,
originario de Haiti. El paciente junto a sumadre y
hermana migraron de su pais hace 2 meses
hacia Estados Unidos de América. Viviendo
durante este tiempo en refugios concurridos y
utilizando transporte publico. El paciente sin
antecedentes personales patoldgicos de
importancia, sin embargo, su esquema de
vacunacion se encontraba incompleto para su
edad, ya que solo contaba con la vacuna contra
el virus de Hepatitis B aplicada a su nacimiento.
Ingresé al Hospital Maria, Especialidades
Pediatricas, en Tegucigalpa, referido desde un
establecimiento de salud de primer nivel por
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sospecha de infeccion por SARS-CoV-2. A su
ingreso, con historia de 5 dias de tos seca, sin
predominio de horario, no cianotizante, no
emetizante, acompafada de 3 dias de fiebre,
subjetivamente alta, sin predominio de horario,
atenuada con paracetamol. Ademas, desde
hace 2 dias con dificultad respiratoria caracteri-
zada por tiraje intercostal y taquipnea. Ingreso
directamente a la Unidad de Cuidados Intensi-
vos Pediatricos (UCIP) para pacientes con
COVID-19. A su ingreso presentd escala de
coma Glasgow 15/15, con presion arterial 112/64
mmHg, presion arterial media 80 mmHg,
frecuencia cardiaca 173 latidos por minuto,
frecuencia respiratoria 60 respiraciones por
minuto, Sa02= 77% sin oxigeno suplementario,
con uso de musculos accesorios (tiraje supracla-
vicular e intercostal). A la percusion pulmonar
matidez en hemitorax derecho y a su auscul-
tacion roncus y crépitos basales izquierdo e
hipoventilaciéon basal derecha. Se ingresé con
diagnostico de neumonia adquirida en la comu-
nidad complicada con derrame y sospecha de
COVID-19, recibiendo oxigeno suplementario
con dispositivo de alto flujo y colocaciéon de
sonda endopleural en la UCIP, evidenciando
hallazgos en la radiografia de térax donde se
observd consolidado en I6bulo medio mas
derrame derecho, ver figuraNo.1.

Figura No.1 Radiografia de torax del paciente
alingreso al hospital.
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Fuente: expediente clinico

Honduras Pedidtrica, Vol 35, No.1, 2022 | NG ]7)



CASO CLINICO

Se inicid6 cobertura antimicrobiana con ceftri-
axona y clindamicina cubriendo Streptococcus
pneumoniae resistente a penicilinas y Staphylo-
coccus aureus meticilino sensible, como posi-
bles microorganismos causales de neumonia
complicada con derrame. Se observo que el
derrame pleural no resolvié (70%), por lo que
requiri6 reemplazo de una nueva sonda
endopleural por toracostomia, donde se reportd
liquido intrapleural de aspecto turbio y purulento.
Laboratorialmente identificando en citoquimica
del liquido pleural: fisico: pH 7.0, color amarillo,
aspecto turbio, coagulo presente, polimorfo-
nucleares de 75%, mononucleares 25%,
quimico: LDH 8564 U/L (LDH sérico 272.27 U/L),
Glucosa 3.0 mg/dL, Proteinas 3.51 g/dL
(proteinas séricas: 5.24 g/dL) y examen en
fresco: levaduras no se observan, eritrocitos 25-
30 por campo, leucocitos incontables, conteo
celular de 7650 células/mm3. Con bacterias
escasas. En latincion de Gram se observo cocos
Gram positivos en cadenas cortas y por medio
de cultivo se identifica Streptococcus pneumo-
niae (no fue posible realizar antibiograma) y no
se logré identificar el serotipo, ver figura No. 2.

Figura No. 2 Tincion de Gram de liquido
pleural, en la cual se identificaron cocos
Gram positivos en cadenas (Streptococcus
pneumoniae).
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Fuente: expediente clinico

El RT-PCR para SARS-CoV-2 fue reportado
negativo. Complementando estudios de imagen
se realizd una tomografia axial computarizada
de térax la cual reportdé neumotérax en hemito-
rax derecho, I6bulo medio e inferior colapsados
y en su interior broncograma aéreo, con derrame
pleural en aproximadamente 50cc y el parén-
quima pulmonar izquierdo se observo consolida-
cibn en segmento apicoposterior, se llegd a
impresionar diagnostico de hidroneumotorax
derecho con atelectasias vs consolidacion en el
I6bulo medio e inferior derecho. A los 5 dias del
inicio de la cobertura antibidtica, la evolucién
clinica y radioldgica fue satisfactoria, tolerando
descensos en el aporte de oxigeno suplemen-
tario y permanecio afebril, logrando traslado a
otro establecimiento de salud donde tuvo una
evolucion satisfactoria y finalizé su cobertura
antibiotica.

Discusion

El Streptococcus pneumoniae (neumococo)
representa una de las principales causas de
morbimortalidad en la poblacion pediatrica. (2)
La Organizacién Mundial de la Salud estima que
mas de 1.1 millones de nifios menores de 5 afios
mueren anualmente por neumonia a nivel
mundial. EI S. pneumoniae es la principal causa
de neumonia bacteriana adquirida en la
comunidad, causando aproximadamente 13.8
millones de casos al afio de forma global. (4)
Entre todas las causas de fallecimientos por S.
pneumoniae, la neumonia representa el 81% vy
la meningitis el 12%. (8) El neumococo también
causa otitis media aguda (OMA) y, aunque
normalmente el curso clinico es favorable, este
diagnostico altera las actividades diarias de los
pacientes y sus familias, conlleva elevados
costos en salud y consumo de antibi6ticos. Mas
del 80% de los nifios sufren al menos un
episodio de OMA antes de cumplir los 3 afios de
edad y el 40% de los nifios presenta al menos 6
episodios antes de cumplir 7 afnos. (5) La OMS
ha identificado al S. pneumoniae como un
patdogeno importante, responsable de mas de
50% de las muertes por infecciones respiratorias
de vias inferiores. (12) La enfermedad
neumocoécica es la primera causa de muerte
prevenible por vacunacién, en todas las
poblaciones. (13) Las infecciones por S.
pneumoniae, se tratarse con antibioticoterapia
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la cual, con el paso del tiempo se vuelve un
desafio con la aparicibn de multidrogoresis-
tencia. (13) En Honduras, el neumococo se ha
detectado en laboratorios como el agente
etiologico principal de meningitis y neumonias.
Esta reportado que el 4% de las hospitaliza-
ciones en Honduras corresponden a neumo-
nias. (9) El reservorio natural del S. pneumoniae
es la nasofaringe humana. La colonizacioén es el
paso inicial antes de producir manifestaciones
clinicas, esto implica la formacién de estructuras
especializadas llamadas biopeliculas que
pueden persistir por meses sin causar
enfermedad. (3-5,10,11) La via de transmision
del neumococo es a través de la via aérea por
secreciones nasofaringeas, por contacto directo
de una persona susceptible a goticulas
infecciosas, causa diversas enfermedades.
(3,4) Su ingreso a través de la nasofaringe al
area paranasal causa sinusitis, al migrar al oido
medio causa otitis media aguda, o por inhalacién
puede llegar a los pulmones y causar neumonia.
Ademas, a través de su diseminacion puede
llegar a causar enfermedades sistémicas como
bacteriemia y meningitis. La manifestacion
clinica mas comun es la otitis media aguda,
siendo S. pneumoniae el responsable en 25-
50% de los casos. (2) Las enfermedades por
neumococo pueden ser invasivas cuando se
identifica el microorganismo en un liquido
normalmente estéril, como el liquido articular,
sanguineo, pleural o cefalorraquideo, como se
describié en el caso. La enfermedad
neumococica invasiva (ENI), presentaciones
clinicas mas graves, son la neumonia
bacteriémica, empiema, meningitis, artritis y las
bacteriemias. Todas las personas son
susceptibles a una infeccion por S. pneumoniae,
sin embargo, los grupos mas vulnerables son:
menores de 2 afios, mayores de 65 afos,
comorbilidades como enfermedades cronicas
pulmonares, renales, inmunoldgicas, cardiacas,
fumadores, diabéticos, asplenia anatomica o
funcional. Otros factores de riesgo que
aumentan la vulnerabilidad a enfermedades
neumococicas son el hacinamiento, la pobreza,
la exposicién al humo de tabaco e infecciones
recurrentes de vias respiratorias superiores. (1)
La infeccion por S. pneumoniae se da mas
frecuente entre los 2 meses y 3 afos de vida, la
colonizacion en nasofaringe es comun en los
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pacientes pediatricos, sobre todo en nifios que
no han recibido lactancia materna, nifios en
desnutricién, en aquellos que viven en
hacinamiento y aquellos que han presentado
infecciones virales recientes. (2) Se estima que
el 25 -60% de los nifios menores de 4 afios estan
colonizados por neumococo, (4) de ahi la
importancia de la vacunacion.

La inmunidad contra la enfermedad neumo-
cocica se puede adquirir de forma pasiva por via
transplacentaria o de forma activa a través de la
inmunizacion con vacunas o posterior a la
infeccion. Las vacunas antineumocoécicas son
las intervenciones mas costoefectivas para la
prevencion de la enfermedad. Estas, han tenido
un impacto importante en la disminucion de la
mortalidad asociada. Estudios de modelaje en
paises de bajos y medianos ingresos estiman
que después de 2019, se experimentara una
considerable reducciéon en la mortalidad por
enfermedades prevenibles por vacunacion,
incluyendo S. pneumoniae. (13)

Existen diferentes tipos de vacunas en la
actualidad, entre ellas la Vacuna Neumocécica
Conjugada (PCV, por sus siglas en inglés) y la
Vacuna de Polisacaridos para Neumococo
(PPV, por sus siglas eninglés).

Entre 1923 y 1925, se comenzaron a formular
vacunas, basadas en la caracterizacion de la
capsula de polisacaridos de ciertos serotipos del
S. pneumoniae. En la década de 1970, se
trabajo en el desarrollo de nuevas vacunas
antineumocdcicas, catalogando serotipos de
neumococo Y llevando a cabo ensayos clinicos
de vacunas 7-valentes y 12-valentes, que luego
evolucionaron hasta incluir hasta 14 serotipos.
En 1983, algunas compafiias comenzaron a
producir la vacuna que incluia 23 serotipos
(PPV23), esta vacuna induce una respuesta
inmune independiente de células T, lo cual
implica que brinde una inmunogenicidad débil en
menores de 2 afos y no produzca una
respuesta anamnésica a ninguna edad. (5)
Después del 2000, se comenzaron a producir las
vacunas neumocdcicas conjugadas (PCV). Las
PCV fueron desarrolladas al conjugar los
polisacaridos de superficie a proteinas
transportadoras, las cuales favorecen una
respuesta inmune dependiente de células T y
brindan proteccion a nifios pequefios. (10,12)

)
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En el 2000, se aprobd la primera vacuna
antineumocécica conjugada: PCV 7-valente.
Para el 2015 ya se contaba con las vacunas
PCV10 y PCV13, las cuales rapidamente
sustituyeron a PCV7 en mas de 130 paises a
nivel mundial. La vacuna PCV13 contiene los
serotipos encontrados con mayor frecuencia en
Latinoamérica. En Latinoamérica, la vacuna
PCV13 se encuentra disponible en los progra-
mas publicos de vacunacién de todos los paises
a excepcion de Brasil, EI Salvador, Chile y
Ecuador donde se administrala PCV10. (3)

La PPV23 esta indicada para la inmunizacién
activa frente a la enfermedad causada por los
serotipos de neumococos incluidos en la
vacunan y se recomienda a personas de 2 afios
de edad o mayores que presenten un mayor
riesgo de morbilidad y mortalidad por la
enfermedad neumocécica.(4,12) En Honduras,
desde el 1 de abril de 2011, se vacunan a los
nifios con 3 dosis delavacunaPCV13alos 2,4y
6 meses de edad. (9)

¢Cual ha sido el impacto de la introduccion
de las vacunas antineumocoécicas?

Las vacunas son muy efectivas, su cobertura
varia de una regidén a otra por los diferentes
serotipos de S. pneumoniae que circulan. (10)
Las PCV proveen mejor inmunogenicidad vy
capacidad para afectar el estado de portador
nasofaringeo, lo que brinda el nivel mas alto de
proteccidon para los nifios vacunados y un nivel
satisfactorio de proteccion para la poblacién no
vacunada.(14) La vacuna reduce la incidencia
de portadores, logrando una proteccién indirecta
en la poblaciébn no vacunada, conocida como
efecto rebafo. Este efecto se debe a la alta
concentracion de anticuerpos en la mucosa
nasofaringea y posiblemente por las células B
de memoria en este mismo sitio. (10) El impacto
de la inmunizacién contra la ENI, neumonia y
otitis media es producto de la reduccion de la
enfermedad producida por los serotipos
incluidos en cada una de las formulaciones,
observandose un incremento variable de la
enfermedad por serotipos no vacunales y
dependiendo del contexto geografico.(5)
Después de la introduccion de las vacunas
antineumocécicas, la reduccién de la incidencia
de enfermedades invasivas neumocécicas ha
variado através de las naciones de 37 - 80%. (2)

G

¢Por qué se debe continuar la investigacion
para el desarrollo de nuevas vacunas contra
el neumococo?

La transmision de serotipos vacunales ha
disminuido después de la introduccion de
PCV10y PCV13, confirmando la importancia de
estas en los programas de vacunacion a nivel
mundial. (14,15) Sin embargo, luego de afos de
introducciéon de las PCV se ha observado el
fendmeno de reemplazo: la reduccion en la
incidencia de infecciones causadas por los
serotipos incluidos en las vacunas y el
incremento de los serotipos no vacunales. En la
actualidad, nuevas vacunas estan en desarrollo
y el objetivo principal es ampliar la proteccion
frente a serotipos no incluidos en las PCV auto-
rizadas. (12) Debido al fenbmeno de reemplazo,
se han desarrollado vacunas con serotipos
adicionales, por ejemplo, la PCV15, que incluye
los serotipos 22F y 33F. (10,14) Actualmente,
ademas de las PCV10 y PCV13, se dispone de
vacunas aprobadas en adultos que incluyen 15y
20 serotipos. Otras vacunas, como las que
incluyen 21 y 24 serotipos se encuentran en
diferentes etapas de investigacion. (16)

Es crucial mantener altos niveles de cobertura
en todos los paises, este esfuerzo requiere
compromiso politico continuo, fondos, y compro-
miso de la sociedad civil al promover los bene-
ficios de la vacuna, mejorar la confianza al
publico y brindando seguridad y eficacia de las
vacunas, reforzando los programas de inmuni-
zacién a través de educaciéon, entrenamiento y
supervision. Identificar los serotipos que afectan
a las diferentes poblaciones por regiones es
importante para determinar la vacuna mas
efectiva para cada poblacion. En Honduras, no
se realiza tipificacion a todos los aislamientos de
S. pneumoniae, por lo que se desconoce cuales
son los serotipos circulantes prevalentes
posterior a la introduccion de la vacuna PCV13.
Adicionalmente, no existen datos sobre la
susceptibilidad que estos serotipos poseen a
diferentes antimicrobianos.

¢ Cuales son las limitantes en el desarrollo de
nuevas vacunas frente S. pneumoniae?

Los mayores retos estan relacionados con la
complejidad, los elevados costos y el tiempo que
conlleva el desarrollo de nuevas vacunas. El
desarrollo de vacunas frente al neumococo se
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dificulta debido a la diversidad y limitada
inmunogenicidad de la capsula de polisacaridos
de S. pneumoniae. (2) Especificamente las
vacunas neumocacicas de polisacaridos, tienen
como limitante que no inducen memoria
inmunoldgica, y la proteccidn tiene una duracién
entre 3 y 5 afos, y son poco inmunogénicas en
nifos menores de 2 afos. (10) Las vacunas
aprobadas han demostrado su impacto a través
de la disminucion de la enfermedad neumo-
cocica. Sin embargo, el fendbmeno de reemplazo
refleja la capacidad de adaptacién del S.
pneumoniae, la cual conlleva cierta ventaja en
relacion a la velocidad en la que se desarrollan
nuevas vacunas, las cuales deben pasar
multiples fases antes de su aprobacion y
disponibilidad en los programas de vacunacion
nacionales.

Conclusiones

Se presento el caso de un paciente de 30 meses
de edad con esquema de vacunacion incom-
pleto, ingres6 en estado critico a la Unidad de
Cuidados Intensivos por enfermedad pleuropul-
monar complicada. El paciente presenté una
enfermedad potencialmente prevenible por
vacunacion, este caso refleja la importancia de
las vacunas frente S. pneumoniae, las cuales
son un pilar fundamental en la reduccién de la
incidencia de la enfermedad, disminyendo la
morbimortalidad asociada, evitando el impacto
emocional en los pacientes y sus familiares,
ademas de reducir significativamente los costos
directos e indirectos y la resistencia a
antimicrobianos. Debido al fenémeno de
reemplazo, es de vital importancia el desarrollo
acelerado de nuevas vacunas que protejan
contra los principales serotipos circulantes.
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