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Hospital

Alto Hospicio
' Uso de Antibidticos en Pediatria de infecciones

N comunitarias en APS.




introduccion

* En consulta ambulatoria , las infecciones respiratorios son la causa mas frecuente de consultas por

morbilidad.

* Y la causa mas frecuente de indicacion de ATB, muchas veces de manera inapropiada.

1 de cada 3 prescripciones de antimicrobianos son INNECESARIAS.
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Daino en la microbiota

* Microbioma produce senal de interferon a nivel del
estroma pulmonar.

* El aumento del interferon impide replicacion viral.

* El uso de ATB altera el microbioma, disminuye el
interferon vy facilita la replicacion viral
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C. trachomatis
B pertussis
5. gureus

L. monocytogensas

Grupos de edad Bacterias Virus

Fecién nacido 5G8 VRS
E. coli CMVY
Listeria monacytogenes
5. ureus

J Semanas - 3 meses 5. pneumoniae VRS

Parainfluenza

4 meses - 4 anos

5. pneumoniae
H. infiuenzae no tipificable
H. influenzae tipo b *

M. pneumoniae

VRS
Parainfluenza
Influenza A v B
Adenovirus
Rhinovirus
Coronavirus

Metapneumovirus (< 2

C. pneumoniae

anos)
=5 afos M. pneumoniae Influenza A v B
5. pneumoniae Coronavirus
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Neumonia adquirida en la comunidad

1800 1900 2000 COVID-19
1895 Chest X.ray 1983 PCR
(Rontgen*) (Mums®)
1810 Stethoscope 1880: Strepltococcus 1028 Penicilin 1987 Heemophius infuenzee
{Ladnnec) (Preumococcus) (Pastewr und Stemberg) (Flommeng*) typo b (HIb) conjugate vaccine

Vacunas han producido
| un cambio epidemiolégico
' (y lo seguiran haciendo)

Cambio enla { , i) : . "j’:a bactera
etiologia y '
& @
Avances en
métodos

disgnosticos 1980: Pathogen detection in children 2015: Pathogen detection in children
with CAP prior to Hib und PCV with CAP following Hib und PCV
immunisation programmes immunisation programmes (USA)

European Journal of Pediatrics (2024) 183:1129-1136



Etiologia

Viral

e Presencia de sibilancias, coriza y fiebre baja.

e Patron radiografico con predominio de
infiltrado intersticial.

e Hemograma sin leucocitosis ni desviacion a
izquierda y proteina C reactiva baja.

Bacteriana

e Sindrome de condensacion.
e Sindrome de ocupacion pleural.

e Fiebre alta (>39°C axilar), CEG,
hipoactividad y rechazo de alimentos,
qguejido, aleteo nasal, dolor toracico.

e Matidez, broncofonia, soplo tubario,
crépitos no patognomonicos. Un examen
pulmonar normal no lo descarta sobre todo
si es en las primeras 48 hrs que se ha
denominado periodo mudo.

e Hemograma con leucocitosis y/o desviacion
a izquierda y proteina C elevada.

e Quiebre clinico a las 72 hrs (fiebre en
paciente previamente afebril).

e Aspecto toxico.



Estudio

e Rxde térax AP vy lateral
* Estudio de laboratorio: hemograma y PCR / Serologia — Hemocultivos

e Secrecion: test antigenos, PCR virus respiratorio, cultivo secrecion,

e Urinario: antigeno neumococo en orina (menor de 5 afos por colonizacion — falsos
positivo).




Criterios de hospitalizacion

Menor de 3 meses.

Aspecto toxico - shock -
sepsis

Insuficiencia respiratoria:

Apneas.

Vomitos o intolerancia a los
liquidos, que dificulten el
tratamiento por via oral.

Mala respuesta al
tratamiento antibidtico
empirico inicial:
persistencia de la fiebre a
las 48 h, incremento de |a
dificultad respiratoria.

Imposibilidad de
tratamiento oral.

Comorbilidades: Patologia
de base (neuromuscular,
cardiopatia, fibrosis
quistica, inmunodeficiencia,
encefalopatia).

Caso social.




Tratamiento

Mayor de 3 meses:

* Ambulatorio: amoxicilina 50 mg/kg/dia cada 12 horas por 7 dias*. En caso de alergia:
macrolidos. Paciente debe ser reevaluado a las 48 horas

* Hospitalizado: PNC sddica 100.000 — 200.000 Ul/Kg/dia cada 6 horas por 7 dias (maximo
2.000.000 Ul por dosis)*

Penicilina Macrolidos

R 0-1% R 30-50%




+~ Tabla 12. Susceptiilidad in vitro a coftaroling, dindamucing, doranfencol, COtrimaraol, entromicng, evofloxacng,
| Maropenem, AfAMOIONS ¥y vanCoMICIng on Capis de Sreplococous pasumonae snladas de ENI, por grugos etancs. Chile,

2012 + 2023.
Antimicrebiano Susceptibidad < 5 ahos S Mahon 2 15 0hes Total
%S 100% 100% 100% 100%
-
Colarating a 519 172 2 201 3392
[ %S 61.3% 77.4% 84,4% 80.0%
: -l 0.2% 0.0 0.1% 0.1%
Chngamicing - R 3.6% 22,.0% 15,0% 20,0%
| a | 12w 190 S 449 7,00
w5 29.7% 99.6% 99.1% 99,0%
Ooranfenicol R 0.3% 0.4% 0.9% 0.7%
| - e 483 607} Lo
%5 $7.0% 72.5% 76,0% 72.0%
-1 8.8% 5. 4% o 5.2%
Cotramonasnt "R 34, 5% 22.2% 19, 7% 22.9%
ﬁ "
5
il 0.0% 0,0% 0,0% 0.3%
Emremicne - R 46,0% 30, 1% 26.1% 30.2%
| n 1482 85 6.071 3018
™5 99.9% 99,8% 59.8% 39,8%
-l 0.1% 0,0% 0.1% 0.1%
Lovelaacae "R 0.0% 0.2% 0.1% 0.1%
| a 1 482 465 6.071 2018
w5 93.5% 86 8% 91.2% 95.1% -
1! 5.2% 7.5% 5, 7% 5.8% '
V" R 1.9% 5.7% 11% 11%
- 8 — 7 _!_) 512 A2 ——
S 100% 99, 7% 100% 99,97 e —
Ritamgeona® R 0,0% 0.3% 0.0% 0,03
a 1231 390 5. 449 7020
™5 100% 100% 100 100%
VRO a 1 482 465 6071 8018
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Tratamiento

JAMA Pediatrics | Original Investigation

Short-Course Antimicrobial Therapy for Pediatric
Community-Acquired Pneumonia
The SAFER Randomized Clinical Trial

Jeffrey M. Pernica, MD; Stuart Harman, MD; April J. Kam, MD; Redjana Carciumaru, MSc; Thuva Vanniyasingam, PhD;
Tyrus Crawford, BSocSc; Dale Dalgleish, RN, BHScN; Sarah Khan, MD; Robert S, Slinger, MD; Martha Fulford, MD;
Cheryl Main, MD; Marek Smieja, MD, PhD; Lehana Thabane, PhD; Mark Loeb, MD

Table 2. Clinical Cure Outcomes
Per protocol amalysis (adherent Strict per protocol analysis (adherent to
Intention-to-treat analysis to medications) medications and consolidation on radiograph)
Patient growp” Patient group” Patient group”
Intervention Control RD(97.5% Intervention Control RD(97.5% Intervention Control RD(97.5%
Outcome (n = 140) (n=141) l-sidedCl) (n=122) (n=114) 1-sidedCl) (n»86) (n=87) 1-sided C1) Tratamiento de 5 dias’ no inferior a tratamiento standard
Chmical cure 108 (85.7) 106(84.1) 0023 101 (88 6) 99(908) <0016 731(89.0) 74(892) <0011
(primacy) (-’0 061 10 (-0.087 1o (~0.096 to
x =) =)
Missing data No. 14 15 29 8 5 13 3 1 3
Clovical cure not 116(93.5) 113(904) 0028 107 (95.5) 104 (954) 0006 76 (95.0) 78(940) -~0004
requiring additional (~0.038t0 (-0.0550 (-0071 %0
Intervention =) =) =)
(secondary)
Missing data, No. 16 16 32 10 5 15 6 K 10
Abbrevations: CL, confidence fenit. RD, risk dffererce
* Uniless otherwese indicated, data are expressed a5 number (percentage) of patients.

JAMA Pediiatrics  Mav 2021  Volume 175 Number S



Y si mi paciente no mejora?

* Fiebre persistente luego de 48 horas de tratamiento (con dosis efectiva) considerar:

e Coninfeccion viral
* Complicaciéon: derrame/empiema
* Mala adherencia a tratamiento

e Otro foco: ITU
* Agente atipico: considerar uso de macrélidos (EVALUANDO CLINICA).

* Considerar falta de cobertura: 2da linea amoxicilina/ac. Clavuldnico — ampi/sulbactam —
cefalosporinas de 2da generacion (cefuroxima) o 3er generacion.




Mycoplasma pneumonia

* Bacteria que genera brotes cada 4 -5 anos
 Periodo de incubacion larga 2 a 3 semanas.

Diagnostico:
IgM *
PCR

Edad 5—-11 anos
8% Neumonias

Tratamiento: macrolidos
(22% R) y quinolonas
Doxicilina™

Coinfeccion 40% (
mayor con rinovirus)




Mycoplasma pneumonia




No todo lo que brilla es oro
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Faringoamigdalitis: Etiologia

Tos
Congestion nasal
Conjuntivitis

Virus respiratorios 50 — 80%

e Rhinovirus, VRS, FLU, PI, ADV, COVID, Diarrea
enterovirus et

Lesiones orofaringeas (ulceras
vésiculas)

Virus sistéemicos

e VEB - CMV

Bacteriana 5 — 20%

e Streptococcus pyogenes
(Betahemolitico grupo A) . Infrecuente
en el < 3 anos.

e Otros: anaerobios de la cavidad oral, N.
gonorrhoeae, Corynebacterium
diphteriae




Faringoamigdalitis: Etiologia

Tabla 5. Regimenes antimicrobianos recomendados para FA causada por Streptococcus pyogenes

Antimicrobiano, via de administracion Dosis Duracion

5in alergia a PNC

Amoxicilina, oral 50 mg/kg/dia, 1 vez/dia (max = 1.000 mg) 10 dias
Alternativa: 25 mag/kg/dosis (max = 500 mg/dosis), 2 veces/dia

Penicilina benzatina, intramuscular < 27 kg: 600.000 UI 1 dosis
= 27 kg: 1.200.000 UI

Con alergia a PNC

Cefadroxilo®, oral 30 mag/kg/dia, 1 vez/dia (max =1 g) 10 dias
Clindamicina**, oral 7 mg/kg/dosis, 3 veces/dia (max = 300 mg/dosis) 10 dias
Azitromicina, oral 12 mo/kg/dia, 1 vez/dia (max = 500 mg) 5 dias

20 mag/kg/dia, 1 vez/dia (max = 500 mag) 3 dias

*Evitar en pacientes con hipersensibilidad inmediata (tipo 1) a penicilina. **No disponible en suspensién en Chile.

Tabla 6. Susceptibilidad bacteriana Streptococcus pyogenes aislados faringeos. Red Salud UC-Christus 2012-2015

Ano 2012 2013 2014 2015

%S %R %S %R %S %R %S %R
[\ 207 158 177 224
Clindamicina 92 8 95 5 95 5 93 7
Eritromicina 90 12 92 = 94 = 91 =

{Gentileza Dra. P. Garcia).




Diarrea y Sd. disentérico

A A A A A
3 TR

A AN AL Ay
e _ A b TN L PN ‘/ 2N '-":.\4 ) R . ‘/'7"




Diarrea aguda

° 3 depOSiCiones |iquidas en 1 dl'a (diarrea Tabla 1. Nimero de microorganismos identificados mediante panel Gl en heces de 193
; pacientes pediatricos que consultaron en Servicio de Urgencia por diarrea
agUda haSta IOS 13 d|aS). Agente identificado n Muestras polimicrobianas
. 7 . . . ﬂ_l.-"l:l
* La  etiologia  infecciosa  predomina N ’
mundialmente, siendo rotavirus el principal Campylobacter s0p. 50 17 34,0%
agente aislado y aquel con la mayor coneneeeeene . - -
. . lostridioides difficile 2 5 0%
mortalidad asociada. Solmonels 500 5 . S0 0%
e En Chile, cldsicamente se ha descrito un - cotemecagrEetie 1? ' e
L ) . E. coli productora de toxina Shiga 13 3 23,1%
predominio de virus por sobre bacterias y E. coli 0 157 5 | 12,5%
parasitos, siendo identificados rotavirus vy Shgele £ colmErono : : oo
. . . E. coli enterotoXigénica 3 2 66, 7/
norovirus como las principales causas de Plesiomonas shigelloides , , 100.0%
diarrea aguda infecciosa en ninos bajo 5 Total de bacterias 167 95 56,9%
aﬁOS Virus
MNorovirus Gl /Gl 24 15 B2,5%
Rotavirus A 21 9 42,%%
Adenovirus F 4041 7 71,4%
Sapavirus (1, 11, NI, 1Y) 4 0,0%
ASTrovirus 3 &6, 7%
Total de virus 59 31 52,5%
Parasitos
Rev Chilena Infectol 2023; 40 (5): 465-471 Giarcla lambliz : 100,0%
Cryptosporidium spp 1 0,0%
Total de parasitos 3 66, 790




Consideraciones de la historia clinica

* Hospitalizacién/ ATB
M e Otras personas contaminadas
e Asiste ajardin

* Viajes reciente

e Morbidos: inmunocomprometido
* Tipo de deposiciones: solo liquida / sangre




Diagnostico

Coprocultivo (importante por antibiograma).
Antigenos virales (50%)
Diagnostico molecular (FilmArray)

Estudio debe estar dirigido a buscar Salmonella, Shigella, Campylobacter, Yersinia. C. difficile y E.C
enterohemorragica.

Recordar que los virus la mayor parte del tiempo no da deposiciones con sangre, si secretora




Sd. Diarreico agudo — disenteria.

M FilmArray™ Gl panel performance for the
diagnosis of acute gastroenteritis or
hemorragic diarrhea

B Acute gastrointestinal syndrome
Bloody diarrhea

8 B ¥

Number of positive samples
=
i

Fig. 1 Distribution of pathogens detected by the FilmArray™ Gl panel according to patient category

Piralla et al. BMC Microbiology (2017) 17:111

aE DOI 10.1186/512866-017-1018-2



Sd. Diarreico / Disenteria

Virus Bacterias Parasitos y protozoos
— Rotavirus — Shigella (la bacteria mas frecuente, dentro del género se — Entamoeba histolytica
—  Norovirus encuentra: Shigella dysenteriae, Shigella flexneri, Shigella boydii, — Giardia
— Sapovirus Shigella sonnei) —  Cryptosporidium
— Astrovirus — Salmonella
— Adenovirus — Campylobacter spp.

— E. coli (6 cepas: coli enteropatogénica (ECEP), coli
enterotoxigénica (ECET), coli enteroagregativa (ECEA), coli
Adherencia difusa (ECAD), coli enteroinvasiva (ECEI), coli entero
hemorragica o verotoxigénica (ECEH), las dos ultimas son las cepas
gue se pueden presentar como disenteria).

—  Clostridium difficile.

Otras causas (menos frecuentes) — Infecciones no entéricas
o Infeccién urinaria
o Otitis media
o Infecciones respiratorias
o Otras infecciones sistémicas: sepsis
— Errores dietéticos (sobrealimentacion, dietas hiperosmolares, ingesta excesiva de fructosa o sorbitol (zumos de frutas)
— Intolerancia o alergia a alimentos (lactosa, proteinas alimentarias)
— Farmacos (antibidticos, laxantes, colchicina)
— Hipertiroidismo
— Enfermedad inflamatoria intestinal




Disenteria

Menores de 1 afo Mayores de 1 ano
Causas comunes: Causas comunes:
® Infecciosa ® Infecciosa
e Alergia alimentaria no mediada por IgE e Enfermedad inflamatoria intestinal
o Proctocolitis Causas menos frecuentes o raras:
o Enterocolitis Infecciosa
Causas menos frecuentes o raras: ® Isquemia intestinal
® Isquemia intestinal O Intususcepcion
O Intususcepcion o Malrotacion o volvulo
o Volvulo o malrotacion e Vasculitis por IgA (Purpura Schonlein-
o Enterocolitis necrotizante Henoch)

® Enterocolitis asociada a Enf. de Hirschprung
e Enfermedad inflamatoria intestinal
o Crohn
o Colitis ulcerosa
e \Vasculitis por IgA (Purpura Schonlein-Henoch)

Otras causas raras:
e Pdlipo
® Inmunodeficiencia




Disenteria - Salmonella

Tabla 1. Diferencias clinicas y epidemiolégicas entre Salmonella typhi y Salmonella enteritidis

Variable Salmonella typhi Salmonella enteritidis
ICuadro clinico y duracién
ebre entérica; 4 semanas nterocolitis; 8 dias.
clusivamente humano
[Reservorio r\vfcola (zoonosis)

_ elevante y fundamental en la escasa importancia
Importancia del portadork ransmisiéon pidemiolégica por su breve
lasintomatico uracién
|Alimentos involucrados ran diversidad: Especiﬂcos:

ua, verduras, mariscos, otros arnes de ave y huevos
Tratamiento
ectivo con antimicrobianos in tratamiento antimicrobiano
fectivo conocido
|Letalidad [10% si no se trata Uy baja
[Examen microbiolégico relevante fdemocumvo
oprocultivo
IControl y prevencion neamiento ambiental: agua
table, alcantarillado, higiene rogramas de control de alimentos,
rsonal occion de alimentos
[Efecto del desarrollo IDesaparece con el desarrollo lAparece con el desarrollo
[Situacién epidemiolégica actual Fn declinacién bparidén epidémica en 1994,
ndemia actual.

Rev. chil. infectol. v.18 n.2 Santiago 2001




Disenteria - Salmonella

Tabla. Tipos de E. coli enteropatégenas

Clinica

Diarrea secretora

Diarrea liquida prolongada

Diarrea disentérica
Sindrome hemolitico urémico

Diarrea liquida
Diarrea disentérica
Diarrea liquida

Patotipos' Genotipo Patogenicidad
ECET Lth, Aumento del AMPc y GMPc y apertura del CFTRA
sth, stp,
D‘ECEP “dlasica”
tipica LEE Adherencia intima y destrucadn de microvellosidades (lesion A/D)
atipica 8FP Adherencia localizada
LEE Adherencia intima y destrucadn de microvellosidades (lesion A/D)
ECTS Stxl, stx2 Inhibiodn de sintess protéica
Microtrombosis intravascular
LEE’ Lesién AD
ECEA AFF, proteasas sericas, AggR Adherencia agregatwa, citotoxcidad
ECEl 1355 Invasion y diseminacion celular
ECAD DAA Adherencia difusa
'E. coli enterotoxigénica (ECET), £. colf enteropatgena (ECEP) tipica y atipica, E. coli productora de toxina Shiga (ECTS), £. colf enteroagregativa (ECEA), E. coll enteroinvasora
(ECEY), y E. coli de adherencia difusa (ECAD). ‘La presencia de LEE en cepas de ECTS se les denomina E. colf enterohemorragicas (ECEH) y se asocian a lesién AD.

Rev Chilena Infectol 2014; 31 (5): 577-586




Tratamiento

Lo mas importante es |la hidratacion y ojala por via oral de ser posible.
En deshidratacion severa con signos de shock — ringer lactato

Ondansetron desde los 6 meses hacia arriba. Domperidona sobre los 12
anos y en mayores o igual a 30 kilos. LOPERAMIDA NO UTILIZAR BAJO LOS

18 ANOS.

Probioticos recomendado (elegir por el amor de Dios segun el bolsillo del
paciente): Lactobacillus GG y Saccaromyces boulardi.

Zinc utilidad en paciente con desnutricion




Cuando estudiar una diarrea?

Fiebre alta o Diarrea de mas de 7

Diarres disenterica : : : ,
compromiso sistemico dias

Inmunocomprometido Hioie, ElEnEs el Uso reciente de ATB

viajero

Menor de 6 meses*™




Diagnostico

Coprocultivo (importante por antibiograma).
Antigenos virales (50%)
Diagnostico molecular (FilmArray)

Estudio debe estar dirigido a buscar Salmonella, Shigella, Campylobacter, Yersinia. C. difficile y E.C
enterohemorragica.

Recordar que los virus la mayor parte del tiempo no da deposiciones con sangre, si secretora




Etiologia Indicacion de Primera eleccion Segunda eleccidn
tratamiento

Campylobacter spp.  GEA grave o > 7 dias Azitromicina Ciprofloxacino

Lactantes < 3 meses

Salmonella enteritidis Cefalosporinas 3ra Ciprofloxacino o cotrimoxazol

Inmunodepresion

Enfermedad invasiva  8€Neracion

Yersinia enterocolitica

Shigella spp. Siempre Azitromicina Cefpodoxima/ciprofloxacino
Ceftriaxona

Salmonella typhi Ceftriaxona Ciprofloxacino
Vibrio cholerae Azitromicina Cotrimoxazol
Escherichia coli ETC/
EIEC
Escherichia coli EHEC Contraindicado por - -
aumento de riesgo de
SHU
Clostridium difficile Dirigirse al protocolo Vancomicina Dirigirse al protocolo
especifico o Metronidazol especifico
Giardia lamblia Siempre via oral Albendazol
Blastocystis hominis  GEA prolongada Cotrimoxazol
GEA grave
Aeromonas spp. Inmunodepresion Cefpodoxima Cotrimoxazol
Cryptosporidium Inmunodepresion Azitromicina Paromomicina + azitromicina/

parvum nitazoxanida
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