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RESUMEN

Introduccion: La neumonia aguda adquirida en la co-
munidad (NAC) es una de las causas mas importantes de
morbimortalidad, utilizando el test de deteccion de antigeno
urinario de Streptococcus pneumoniae, BinaxNOW® para
su diagnostico etiologico. Objetivo: Determinar si la
solicitud de este test se ajusto a las indicaciones para su
realizacion y los diagnosticos alternativos para su solicitud
e investigar las repercusiones de un resultado positivo en la
prescripcion de antibidticos en pacientes adultos con NAC.
Material y métodos: Estudio descriptivo y transversal. Se
incluyeron todos los pacientes a los que se les solicito el
test. Se considerd que la indicacion del test era adecuada
cuando el paciente presentaba NAC de gravedad moderada-
severa. Resultados: Se solicitaron 225 determinaciones,
14 positivas (6.2%). Se revisaron 154 historias clinicas: 71
pacientes sin diagnostico de NAC. 116 pacientes no tenian
indicacion adecuada segun definicion. El Departamento de
Emergencia fue el servicio que solicitd mayor nimero de
determinaciones (n= 179, 79.6%). Solo en un caso de resul-
tado positivo se ajusto el tratamiento. Conclusiones: Mas
de 50% de los test realizados no estuvieron correctamente
indicados. Es necesario trabajar en un uso mas adecuado
del test, reservandolo para pacientes con NAC severa en
la que el test tiene su mayor sensibilidad.

INTRODUCCION

La neumonia adquirida en la comunidad
(NAC) es una causa importante de mor-
bimortalidad en todo el mundo."? En Europa
su incidencia se sitGa entre 1.9 y 9 casos por
1,000 habitantes/ano,?? y su mortalidad varia
entre menos de 5% a mas de 30%, segln el
agente responsable y diversos factores de riesgo
individuales.? De esta forma, la NAC constituye
la primera causa infecciosa de muerte en paises
industrializados y la sexta de mortalidad gene-
ral.2 En Uruguay se desconoce su incidencia

ABSTRACT

Introduction: Acute community-acquired pneumonia
(CAP) is one of the major causes of morbidity and mor-
tality, BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae urinary
antigen is used for etiologic diagnosis. Objective: To
determine whether the application of this test is adjusted
to the indications for its realization, alternative diagnoses
to its request and investigate the impact of a positive result
in the prescription of antibiotics in adult patients with CAP.
Material and methods: Descriptive, transversal study. All
patients to whom this test was requested were included. It
was considered that the indication of the test was adequate
when the patient had moderate-severe CAP. Results: 225
determinations were requested, 14 were positive (6.2%).
71 patients had no diagnosis of CAP: 154 medical records
were reviewed. One hundred and sixteen patients had no
adequate indication. The emergency department was the
service that requested greater number of determinations
(n=179, 79.6%). Only in a case of positive test, treatment
was adjusted. Conclusions: More than 50% of the tests
were not correctly indicated. We need to work on a more
appropriate use of this test, reserving it for patients with
severe CAP where the test has a higher sensitivity.

real, ya que no es una enfermedad de denuncia
obligatoria. Segtin las estadisticas de mortalidad
del Ministerio de Salud Publica del afio 2010,*
las enfermedades del aparato respiratorio son la
tercera causa de mortalidad luego de las neopla-
sias y las enfermedades del aparato circulatorio.
Dentro de las enfermedades del aparato respira-
torio, la NAC fue la primera causa de muerte.*
Streptococcus pneumoniae es el agente causal
méas com(n de la NAC,"2 siendo infrecuente el
aislamiento de cepas resistentes a betalactami-
cos,” e incluso aquellos aislamientos con sensi-
bilidad disminuida son exitosamente tratados
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con antibiéticos de espectro estrecho como penicilina o
ampicilina cuando son adecuadamente dosificados.>® El
test de deteccién de antigeno urinario de Streptococcus
pneumoniae es un ensayo inmunocromatogréfico de mem-
brana que detecta el antigeno polisacarido C en la pared
de S. pneumoniae. Es un test rapido y sencillo de realizar
y ha sido ampliamente utilizado desde el afio 2001 para
el diagnéstico de la etiologia neumocdccica en pacientes
con NAC. Su uso esta indicado en pacientes con NAC que
requieren internacion. En pacientes con NAC que requie-
ren ingreso a Unidad de Cuidados Intensivos es capaz de
detectar la etiologfa neumocdécica con una sensibilidad de
mas de 90%,”+® pero en pacientes ambulatorios o que soli-
citan internacion en cuidados moderados, su sensibilidad
desciende a valores por debajo de 60%.”

Datos de 2011 procedentes del sistema de gestion
del Laboratorio del Hospital de Clinicas (Montevideo,
Uruguay) arrojaron que durante ese afo se realizaron
447 investigaciones de antigeno neumocdccico en orina,
de las cuales 47 (10.7%) fueron positivas. Dado el bajo
porcentaje de positividad se decidié llevar adelante un
estudio con los siguientes objetivos: determinar si la so-
licitud del test de deteccion de antigeno neumococcico
en orina se ajustaba a las indicaciones para su realizacion,
conocer los diagndsticos alternativos que llevaron a la
solicitud de este test e investigar las repercusiones del
resultado positivo de este Gltimo en la prescripcion de
antibioticos en pacientes adultos con NAC.

MATERIAL Y METODOS

Tipo de estudio y poblacién: se llevé a cabo un estudio
descriptivo y transversal en el cual se incluyeron a todos
los pacientes adultos asistidos en el Hospital de Clinicas,
a quienes se les solicit6 el test de deteccién de antigeno
neumocdccico en orina durante el periodo comprendi-
do entre el 15 de mayo y el 31 de agosto de 2013. En
caso de solicitudes repetidas al mismo paciente, sélo se
incluyo el resultado del primer test realizado. Lugar: el
Hospital de Clinicas es un hospital universitario situado en
la ciudad de Montevideo, Uruguay, con una produccién
asistencial, segtn datos del Departamento de Registros
Médicos de dicha institucién (http://www.hc.edu.uy/
index.php/conozca-el-hc/indicadores) para el ano 2008
de 8,993 egresos hospitalarios y 46,273 consultas en el
Departamento de Emergencia. El centro cuenta con 250
camas de cuidados moderados y una Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI) con 24 camas. Definiciones operaciona-
les: neumonia:® presencia de un nuevo infiltrado en la
radiograffa de térax junto con la presencia de dos o mas
caracteristicas clinicas consistentes con neumonia: tos,
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disnea, polipnea (frecuencia respiratoria superior a 20
rpm) y fiebre (temperatura axilar >37.5 °C). Neumonfa
neumocéccica:8 se considero este diagndstico cuando se
aisl6 S. pnemoniae a partir de hemocultivo, liquido pleu-
ral, secreciones respiratorias, lavado bronquioalveolar o
muestras de esputo representativas del tracto respiratorio
inferior o cuando el antigeno neumocéccico en orina fue
positivo. Neumonfa adquirida en la comunidad (NAC):
neumonia que se presentd en pacientes procedentes
de la comunidad o dentro de las primeras 48 horas del
ingreso hospitalario. Severidad de la NAC en adultos: se
estableci6 segln la calificacion CRB-65. Neumonia intra-
hospitalaria (NIH):'? aquélla que se present6 luego de 48
horas del ingreso hospitalario. Infeccion respiratoria no-
neumonia: pacientes que presentan sintomas sugestivos
de infeccién del tracto respiratorio (tos, expectoracion,
disnea, fiebre) en ausencia de evidencia radioldgica de
neumonia y de otra patologia (por ejemplo cardiovascular)
que explique la sintomatologfa. Pacientes con datos insu-
ficientes para el diagnéstico de NAC. Al momento de la
revision de la historia clinica todavia no se habia realizado
la radiograffa o no se encontrd la misma ni su informe.
Recoleccién de datos: Se recolecté informacion patroni-
mica y clinica mediante revisién de historias clinicas que
incluyé: sexo, edad, localizacion del paciente (emergen-
cia, internado en piso, UCI) y se clasificé a los pacientes
seglin definiciones operacionales (presencia de sintomas
consistentes con neumonfa, alteraciones radiogréficas
compatibles con neumonia en la radiografia de térax,
score CRB-65 para severidad de neumopatia, necesidad
de asistencia ventilatoria mecénica); se consideré recuen-
to de gl6bulos blancos, resultado de otras investigaciones
microbiolégicas realizadas para el diagnéstico etiolégico
de la neumonia, antibioticoterapia empirica y cambio
de la antibioticoterapia frente a un resultado positivo
para el antigeno neumocdccico. Para los pacientes que
no cumplian con la definicién de neumonia, se registr6
el diagnéstico alternativo que determind la solicitud del
test. Muestras microbioldgicas: se procesaron las muestras
urinarias para la deteccion del antigeno neumocéccico
en el Laboratorio de Patologia Clinica, reparticién micro-
biologfa. Se utiliz6 el ensayo BinaxNow® y éstas fueron
procesadas siguiendo las instrucciones del fabricante. Se
realizaron otras investigaciones microbiolégicas de acuer-
do con el criterio de los médicos tratantes y se obtuvieron
y procesaron seglin métodos convencionales conforme al
manual de procedimientos vigente. Indicacién del test: se
considerd que la indicacién del test era adecuada cuando
se realizaba en pacientes con diagndstico de NAC de gra-
vedad moderada-severa (CRB-65 = 2) y/o que requerian
internacién. Se consideré inadecuada cuando no se cum-
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plia con este criterio o cuando se trataba de episodios de
NIH. Tratamiento antibiético dirigido: frente a un resultado
positivo se consideré cambiar a un tratamiento dirigido
de penicilina, ampicilina o amoxicilina, en ausencia de
combinacién con otro antibiético. En pacientes con test
positivo y otros estudios microbiol6gicos negativos para
S. pneumoniae se consideré que el cambio antibidtico
se basaba exclusivamente en el resultado del test rapido.
En pacientes con test positivo que presentaron cultivos
positivos para S. pneumoniae (hemocultivos, cultivos
respiratorios) se consideré que el cambio de antibiético
se basaba exclusivamente en el resultado del test rapido
cuando el mismo se realizaba tras la obtencion del resul-
tado positivo mediante el método inmunocromatogréfico,
antes de que estuvieran disponibles los resultados de los
cultivos convencionales. Andlisis estadistico: los resultados
fueron ingresados en una base de datos utilizando el pro-
grama informético Excel. La edad se expresé en media y
rango. El resto se expreso en frecuencia absoluta y relativa.
Aspectos éticos: para el manejo de los datos obtenidos se
mantuvo el anonimato de los individuos.

Caiata L et al. Utilidad antigeno neumocdccico en orina

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se realizo el test para
la deteccién del antigeno neumocdéccico en orina
(Agneumo) en 225 pacientes; 118 (52.4%) de sexo
masculino. La media de edad fue 55.2 afos (rango: de
15 a 93 anos).

En pacientes procedentes del Departamento de
Emergencia se solicitaron 179 (79.6%) tests, 36 (16.0%)
en pacientes internados en Servicios de Medicina'y 10
(4.4%) en pacientes internados en la Unidad de Cuida-
dos Intensivos. En relacién con los resultados del test:
en 211 fue negativo (93.8%) y en 14 positivo (6.2%). De
todos los pacientes sometidos al test, 84 (37.3%) cum-
plieron con los criterios para diagnéstico de neumonfa
segln definicién, 77 constituyeron casos de NAC y 7
de NIH. 71 pacientes (31.6%) no cumplieron con los
criterios de neumonia y en 70 (31.1%) la informacién
resultd insuficiente para poder clasificarlos (cuadro 1).
En el cuadro Il puede verse el nimero de positivos del
test de deteccion de antigeno neumocéccico conforme

Cuadro I. Distribucion de acuerdo con criterios para diagndstico de neumonia

segun servicios clinicos.

Ausencia
Localizacion de neumonia Neumonia Se desconoce Total
Unidad de Cuidados Intensivos 0 8 2 10
Sala de internacion 9 15 12 36
Departamento de Emergencia 62 61 56 179
Total 71 84 70 225

Cuadro I1. Distribucion de antigeno neumocdccico positivo de acuerdo

con el diagnostico del paciente.

Agneumo Agneumo

Diagnostico positivo negativo Total
Neumonia

NAC 7 (9.1%) 70 (90.9%) 77 (100%)

NIH 1 (14.3%) 6 (85.7%) 7 (100%)
Ausencia de neumonia 1 (1.4%) 70 (98.6%) 71 (100%)
Se desconoce 5 (7.1%) 65 (92.9%) 70 (100%)
Total 14 (6.2%) 211 (93.8%) 225

Ag neumo = Test de deteccion de antigeno neumococcico en orina.

Rev Latinoam Patol Clin Med Lab 2015; 62 (4): 256-261

www.medigraphic.com/patologiaclinica



Caiata L et al. Utilidad antigeno neumocdccico en orina

al diagnéstico del paciente. En el cuadro I1l se observa el
resultado del test de agneumo en los pacientes con NAC
de acuerdo con el indice de CRB-65. La valoracién de
la indicacion del test pudo realizarse en 155 pacientes
y fue adecuada en 58 (37.4%) que presentaban NAC
con CRB-65 mayor o igual a 2 y/o que requerian inter-
nacion. Entre los pacientes con NAC (n = 77), 7 (9.1%)
presentaron antigeno urinario positivo. En tres de estos
pacientes la etiologfa neumocdécica fue confirmada en
forma adicional mediante otro resultado microbioldgico:
en dos pacientes S. pneumoniae fue aislado a partir de
hemocultivos y en uno a partir de una muestra de ex-
pectoracion. En los restantes cuatro pacientes el antigeno
urinario fue el Gnico test que permitié el diagndstico
etioldgico de la NAC.

En relacién con las repercusiones del resultado del
antigeno neumocéccico positivo: en tres pacientes el

Cuadro III. Distribucion por frecuencia de los pacientes con

NAC segun score CRB-65
y resultado del antigeno neumococcico urinario.

Agneumo Agneumo
CRB-65 Frecuencia positivo negativo
0 38 (49.4%) 4 34
1 15 (19.5%) 1 14
2 13 (16.9%) 0 13
3 2 (2.6%) 0 2
Sin dato 9 (11.7%) 2 7
Total 71 7 70

Ag neumo = Test de deteccion de antigeno neumococcico en orina.
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resultado positivo determiné un cambio en el trata-
miento antibiético: los detalles se muestran en el cuadro
IV. En los 70 pacientes con NAC y antigeno urinario
negativo, en cinco se llegé al diagnéstico de neumonia
neumocdcica por otro resultado microbiolégico: en tres
pacientes se aislé S. pneumoniae a partir de una muestra
del tracto respiratorio inferior y en tres pacientes se aisl6
a partir de hemocultivo (un paciente presenté tanto
la muestra respiratoria como el hemocultivo positivos
con S. pneumoniae). En 71 pacientes no se arrib6 al
diagnéstico de neumonfa; en el cuadro V se muestran
otros diagnosticos alternativos que motivaron la solicitud
de este test.

Cuadro V. Distribucion por frecuencia de los diagnosticos

alternativos por los que se indico el test para el antigeno
urinario en pacientes sin criterios de neumonia (N = 71).

Diagnostico alternativo Frecuencia  Porcentaje
Infeccion respiratoria no neumonia” 35 493
Asma 11 15.5
EPOC descompensado 9 12.7
Insuficiencia cardiaca descompensada 5 7.0
Fiebre sin foco 3 42
Otros 3 42
Sin dato** 5 7.0
Total 71 100

EPOC = Enfermedad pulmonar obstructiva cronica.

* Sintomas respiratorios en ausencia de evidencia radiologica de
neumonta.

** Sin dato: cuando tras revisar la historia clinica no quedaba claro el
motivo de la solicitud.

Cuadro I'V. Pacientes con NAC y antigeno neumococcico urinario positivo en quienes se modifico

la antibioticoterapia en funcion del resultado del test (n = 3).

Otras muestras positivas
Agneumo positivo a S. pneumoniae Antibioticoterapia empirica Nuevo plan antibiotico
Paciente Num. 39 No Ampicilina-sulbactam + claritromicina + Ampicilina-sulbactam + claritromicina
oseltamivir
Paciente Num. 42 Si Ampicilina-sulbactam + claritromicina + Ampicilina-sulbactam
oseltamivir
Paciente Num. 77 No Ampicilina-sulbactam + claritromicina Ampicilina

Ag neumo = Test de deteccion de antigeno neumocaccico en orina.
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DISCUSION

En el presente estudio se encontré una baja frecuencia
de antigeno neumocéccico positivo en orina, con sélo 14
tests positivos (6.2%). Un factor que puede explicar esta
situacion es la solicitud de este test en pacientes sin diag-
néstico de NAC como en pacientes con NAC, pero con
score CRB-65 bajo o que no requirieron internacion. En
los pacientes con NAC la tasa de antigeno neumocéccico
positivo en orina fue 9.1%, situacion similar a la reportada
por Troy et al y Sorl6zano et al, quienes encontraron una
prevalencia de antigeno positivo de 7.6 y 8.4%, respectiva-
mente.”8 Estos hallazgos son diferentes a los encontrados
en el trabajo realizado en nuestro pais por Seija et al'" en
los que el porcentaje de positividad fue 32%, situacién
que podria explicarse por las diferencias en la poblacion
incluida. En el trabajo de Seija etal' un nimero importante
de pacientes tuvieron que ser ingresados en la Unidad de
Cuidados Intensivos al mostrar una mayor gravedad y en
estos pacientes la tasa de positividad fue mayor a 50%. El
estudio de Palacio et al'?> también demuestra el impacto
del antigeno neumocdccico positivo en el diagnéstico
etiolégico de la NAC que requiere hospitalizacién, encon-
trandose 7.6% en las neumonias sin germen identificado.
Otro elemento para explicar la baja tasa de positivos en el
presente estudio podria ser la aplicacién obligatoria de la
vacuna antineumocdcica conjugada en nifios que se lleva
a cabo en Uruguay desde 2008 y que provoca una dismi-
nucién de la circulacion de S. pneumoniae en infecciones
invasivas en nifos,"3 lo que podria beneficiar a adultos al
disminuir los casos de neumonia neumococcica. El test
estuvo bien indicado desde el punto de vista clinico en
58 pacientes (37.4%); situacion que es similar a la que
sefalan otros autores'* "> que también establecen que este
estudio se indica a pacientes que no presentan NAC. El
test se indicé en 19/77 pacientes con NAC que no fueron
internados por esta causa. Las recomendaciones interna-
cionales establecen que no es necesaria la indicacién de
estudios microbioldgicos en aquellos pacientes que seran
tratados en forma ambulatoria, dado que esta poblacién
por lo general evoluciona favorablemente con el trata-
miento empirico.” Pese a que la deteccién de antigeno
neumococcico estd validada y ampliamente estudiada
para detectar la etiologfa neumocéccica en pacientes
con NAC, nuestro trabajo detecté otras indicaciones. Se
utilizé principalmente en infecciones respiratorias que no
constituian una neumonia. Existe un trabajo'® publicado
que evalua la efectividad de esta técnica en pacientes con
exacerbacién aguda de enfermedad pulmonar obstructiva
crénica (EPOC) que revela tasas de positividad similares en
pacientes con neumontia (20.6%) y sin neumonta (14.6%).

Caiata L et al. Utilidad antigeno neumocdccico en orina

Muestra ademas una tasa muy baja de positividad (2.6%)
en pacientes con EPOC, pero sin exacerbacion. El trabajo
concluye que esta técnica podria ser de utilidad para
detectar la etiologia neumocdccica en algunos casos de
exacerbacion aguda de EPOC. En tres de los siete pacientes
con antigeno neumocéccico positivo y NAC, este hallazgo
produjo un cambio en la terapia antimicrobiana y sélo en
un caso se redujo el espectro del betalactamico. Esto con-
trasta con los hallazgos de Engel et al'®> que encontraron
un cambio a penicilina en 65% de los pacientes con NAC
y antigeno neumocdccico positivo. En Uruguay, las cepas
de S. pneumoniae resistentes a penicilina no resultan un
problema terapéutico en infecciones respiratorias con los
puntos de corte actuales;'” la mayoria de los aislamientos
son sensibles o intermedios a dicho antibiético. De esta
manera, la identificacion de S. pneumoniae como el agen-
te etiolégico de la NAC podria cambiar la prescripcion
de antibiéticos hacia un plan de menor espectro. Asi, el
test BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae se presenta
como una herramienta diagndstica atractiva por tratarse
de una prueba no invasiva, rapida y sencilla de realizar.
Sin embargo, uno de sus puntos en contra consiste en su
baja sensibilidad, que varia entre 50-80%.'%-2" Si bien no
constituye uno de los objetivos de este trabajo determinar la
sensibilidad del test en la poblacién estudiada, no podemos
dejar de senalar que el test produjo resultados falsamente
negativos durante la investigacién en cinco de los pacientes
a quienes se les aplicé. Es importante no perder de vista
que el test BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae es
una herramienta atil para el diagndstico etiolégico de la
neumonia aguda comunitaria y su maxima sensibilidad
se obtiene en casos de NAC graves y/o que requieren in-
greso a UCL'"21 Al evaluar los resultados de este estudio
para optimizar los recursos es importante indicar el test
BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae slo en pacientes
que presentan NAC y que requieren ingreso hospitalario,
cumpliendo asi con las recomendaciones internacionales.
Una vez detectado el Agneumo positivo y la etiologia en
el Hospital de Clinicas deben llevarse adelante medidas
educativas acordes con las recomendaciones y pautar
cambios en la antibioticoterapia empirica, de manera que
se prescriban antibiéticos de espectro mas reducido.
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