Nota clinica

Neumonia comunitaria grave
por Legionella pneumophila

J.I. SANCHEZ OLMEDO, V. JORGE AMIGO, M. PEREZ ALE, J. GARNACHO MONTERO,
F.J. IMENEZ JIMENEZ Y C. ORTIZ LEYBA

Servicio de Cuidados Criticos y Urgencias. Hospital Universitario Virgen del Rocio. Sevilla. Espaia.

Legionella pneumophila (LP) es la segunda
causa de neumonia comunitaria en nuestro me-
dio, y un elevado porcentaje de casos precisan
ingreso en unidades de cuidados intensivos
(UCI), con una elevada mortalidad.

Presentamos 3 casos de neumonia comunita-
ria grave (NCG) por LP. El motivo de ingreso en
todos los casos fue insuficiencia respiratoria. Al
ser tanto la clinica como la radiologia toracica
inespecificas, se llego al diagnostico mediante
pruebas complementarias, siendo positivas las
antigenurias para LP en los tres pacientes y sélo
en dos de los casos la serologia era positiva
para el serogrupo 1. Se realizé tratamiento anti-
microbiano empirico con fluoroquinolonas (levo-
floxacino) y cefalosporinas de tercera genera-
cion (ceftriaxona). Dos pacientes presentaron
una mala evolucion clinica, desarrollando un
cuadro de disfunciéon multiorganica, motivo final-
mente de los fallecimientos. El tercer caso evolu-
ciono de manera favorable, siendo dado de alta a
las 48 horas del ingreso.
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SEVERE COMMUNITY-ACQUIRED PNEUMONIA
DUE TO LEGIONELLA PNEUMOPHILA

Legionella pneumophila (LP) is the second most
frequent cause of community-acquired pneumo-
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nia in our environment. Admission to the intensi-
ve care unit (ICU) is frequent and mortality is
high.

We present three cases of severe community-
acquired pneumonia due to LP. In all three pa-
tients, the cause of admission was respiratory
insufficiency. Both the clinical findings and tho-
racic radiology were nonspecific and the diagno-
sis was made on the basis of complementary
tests; urinary antigen was positive in all three pa-
tients and serology was positive for serogroup 1
in only two of the patients. Empirical antimicro-
bial treatment was performed with fluoroquinolo-
nes (levofloxacin) and thirdgeneration cephalos-
porins (ceftriaxone). Outcome was unfavourable
in two patients who developed multiple organ
dysfunction syndrome leading to death. The
third patient progressed favourably and was dis-
charged 48 hours after admission.
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INTRODUCCION

Aproximadamente es ingresado el 50% de las
neumonias comunitarias atendidas en los servicios
de urgencias. De estos procesos, entre el 3% y el
18% precisa ingreso en la UCI. La Legionella pneu-
mophila (LP) es el segundo microorganismo respon-
sable de las neumonias comunitarias graves (NCG)
que requieren ingreso en la UCI, después de las pro-
ducidas por Streptococcus pneumoniae, y los prin-
cipales motivos de ingreso son la insuficiencia
respiratoria aguda y el shock séptico. La mortalidad
de estos pacientes es elevada a pesar de los nuevos
antibidticos y de las modernas técnicas de diagndsti-
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co; la mortalidad oscila, segun las series, entre el 22
y el 54%'3.

Comunicamos 3 casos de NCG producidos por
LP y revisamos los métodos diagndsticos actuales y
el tratamiento antibidtico tras la introduccién de
nuevos antimicrobianos.

CASOS CLINICOS
Caso 1

Se trataba de un var6én de 54 afios que, entre sus
antecedentes, destacaba ser fumador y bebedor im-
portante y presentar enfermedad pulmonar obstruc-
tiva crénica, cardiopatia isquémica y fibrilacién
auricular crénica.

Acudi6 a urgencias por presentar un cuadro de
4 dias de evolucion de fiebre no termometrada, au-
mento de su disnea habitual, tos y emisién de es-
putos hemoptoicos. El paciente precisé intubacién
orotraqueal y conexién a un respirador y fue ingre-
sado en la UCI con el diagnéstico de NCG.

En la exploraciéon destacaba obesidad morbida,
taquipnea superior a 40 respiraciones/min, presion
arterial de 120/75 mmHg y fibrilacién auricular con
respuesta ventricular a 140 lat/min. En la ausculta-
cién se apreciaban roncus dispersos y un foco de
crepitacién en el hemitérax derecho. Los andlisis re-
velaron una leucocitosis con neutrofilia (16 x 10%/1
y 84% neutrdfilos), urea 85 mg/dl y creatinina 1,4
mg/dl como datos significativos. La gasometria
arterial no revel6 datos patolégicos, con una PaO,/
FiO, > 300. En la radiografia de térax se aprecié un
infiltrado alveolar bilateral (fig. 1) y en el electro-
cardiograma una fibrilacién auricular con respuesta
ventricular a 145 lat/min, ondas T negativas en deri-
vaciones I, avL, V5 y V6. La puntuacion de APA-
CHE 1II era de 15 puntos.

Se tomaron muestras para el estudio microbiold-
gico de sangre, orina, aspirado traqueal, serologia
para organismos atipicos, deteccién de antigeno LP
en orina y cultivo en medio especifico. Se inici6 tra-
tamiento empirico con levofloxacino, 500 mg i.v.

cada 12 h y ceftriaxona, 2 g i.v. cada 24 h. La evolu-
cion del paciente fue desfavorable, con fiebre alta
(39-40 °C), inestabilidad hemodindmica, deterioro
de la funcién hepdtica y renal, presentando sindrome
de disfuncién multiorgdnica (SDMO). El paciente
fallecié al cuarto dia de ingreso.

En el estudio microbiolégico practicado en el in-
greso fue positiva la antigenuria a LP en dos ocasio-
nes. El resto de los estudios realizados, incluyendo
una fibrobroncoscopia con toma de muestras por ca-
téter telescopado y lavado broncoalveolar, fue nega-
tivo.

Caso 2

Se trataba de una mujer de 47 afios con antece-
dentes de alergia al paracetamol, fumadora, diabetes
mellitus insulindependiente (DMID), comunicacién
interauricular intervenida hacia 20 afios y hepatitis
B postransfusional.

Fue atendida en urgencias por presentar un cua-
dro de 10 dias de evolucién de fiebre alta, tos y ex-
pectoracién mucosa. En la exploracion destacd un
discreto trabajo respiratorio y crepitantes bibasales.
La radiografia de térax reveld la presencia de un in-
filtrado alveolointersticial derecho (fig. 2). Presenta-
ba leucocitosis con neutrofilia (14,7x10%1 con 88%
neutré6filos) e hiponatremia (127 mEq/l). La pacien-
te fue ingresada en planta con el diagnéstico de
NCG en paciente con factores de riesgo, inicidndose
tratamiento con claritromicina, 500 mg i.v. cada 12
h y ceftriaxona, 2 g i.v. cada 24 h. Presenté una
mala evolucién clinica, con deterioro del estado ge-
neral, fiebre alta y disnea progresiva, por lo que fue
trasladada a la UCI a las 48 h.

A su ingreso en UCI estaba febril, consciente y
en ventilaciéon espontdnea, taquipneica (40 respira-
ciones/min) y su saturacién por pulsioximetria era
del 95% con oxigeno por mascarilla al 40%. La pre-
sion arterial era de 150/88 mmHg y la frecuencia
cardfaca 95 lat/min. En la auscultacién destacaban
crepitantes en las bases pulmonares y campos me-

Figura 1. Radiografia de torax de un varon de 54 arios con infil-
trados alveolointersticiales bilaterales.

Figura 2. Radiografia tordcica de una mujer de 47 aiios con in-

filtrado en hemitorax derecho.
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dios. Los anélisis demostraron un hemograma y un
estudio de coagulacion dentro de la normalidad, po-
tasio, 2,9 mEq/L, PaO,/FiO, > 300. La radiografia
de térax fue similar a la descrita en urgencias. El
APACHE 1I era de 13 puntos.

Se cursaron cultivos en medio especifico, hemo-
cultivos, orina, esputo, serologia para organismos
atipicos y antigenuria para LP. Se inici6 tratamiento
antimicrobiano con levofloxacino, 500 mg i.v. cada
12 h y ceftriaxona, 2 g i.v. cada 24 h, afiadiéndose
posteriormente rifampicina, 600 mg i.v. cada 24 h.
Present6é una evolucién térpida con SDMO, insufi-
ciencia respiratoria que requirié ventilacién mecani-
ca prolongada, deterioro hemodindmico con necesi-
dad de catecolaminas a dosis altas, fracaso renal
agudo que precisé técnicas de depuracion extrarre-
nal, insuficiencia hepética y alteraciones en la coa-
gulacion.

Dos antigenurias a LP fueron positivas, siendo
negativos todos los cultivos practicados a su ingre-
so. Posteriormente, la paciente presenté neumonia
por Acinetobacter baumannii con cultivo cuantitati-
vo de aspirado bronquial (> 10° UFC) y bacteriemia
acompafiante, que motivé su fallecimiento. La sero-
logia para LP serogrupo 1 fue positiva, con titulos
de 1/256 en una determinacién realizada a su in-
greso.

Caso 3

Se trataba de un varén de 37 afios que ingres6 por
un cuadro clinico de una semana de evolucién ca-
racterizado por fiebre alta, dolor en punta de costado
derecho, varios episodios de escalofrios nocturnos y
disnea de esfuerzo. Entre sus antecedentes destacaba
el ser fumador de 40 cigarrillos/dia y bebedor im-
portante de alcohol.

Presentaba buen estado general, febril (38,5 °C),
saturando al 95% con oxigeno al 40%, taquipneico,
con roncus y sibilancias en ambos hemitérax y cre-
pitantes en los dos tercios inferiores derechos. En la
radiograffa de térax se apreciaba una condensacién
en el 16bulo inferior derecho. La analitica era nor-
mal, excepto por una hipocapnia. La antigenuria
para LP fue positiva, siendo también positiva la se-
rologia para el serogrupo 1 con titulo 1/512 en una
determinacién a su ingreso. La evolucién fue favo-
rable, realizandose tratamiento con levofloxacino.

COMENTARIO

En nuestro medio, la neumonia comunitaria por
LP presenta una incidencia en la UCI del 9,5% con
una mortalidad superior al 50% en algunas series.
Se relaciona en la mayoria de los casos con enfer-
medades crénicas, tabaquismo, edad superior a 70 afios
e inmunodepresion, fundamentalmente pacientes tras-
plantados®. En dos casos descritos existian procesos
crénicos, como EPOC y DMID, aunque ambos eran
menores de 70 afios y sin medicacién corticoide
cronica.
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Las distintas formas de presentacién clinica son
poco especificas para el diagnéstico. La gravedad es
muy variable y puede oscilar entre neumonias leves
sin afeccidn orgdnica importante y casos con desa-
rrollo SDMO. Estos pacientes presentaron como
motivo de ingreso en UCI una insuficiencia respira-
toria grave, si bien se han descrito otras causas de
ingreso, como shock séptico, fracaso renal agudo o
afeccion del sistema nervioso central®.

Desde el punto de vista radioldgico, tampoco
existe una especificidad significativa. Algunos auto-
res refieren la afeccién inicial unilateral, predomi-
nantemente en los 16bulos inferiores. Otros autores
refieren el predominio de infiltrados bilaterales en
las neumonias comunitarias (57 frente a 36%) frente
a la presentacion unilateral en las neumonias noso-
comiales (61 frente a 39%)>.

La neumonia por LP no presenta ni una clinica ni
un patrén radioldgico especifico; por tanto, precisa-
mos métodos de laboratorio rdpidos y especificos
para llegar al diagnéstico. Dentro de estas pruebas,
el cultivo positivo para LP en las secreciones traque-
obronquiales en medio de cultivo agar-BCYE es
diagnéstico, con una sensibilidad mayor del 60% y
una especificidad del 100%, si bien tienen el incon-
veniente del retraso en el resultado. Otros métodos
utilizados actualmente en el diagndstico son més ra-
pidos, con una especificidad similar pero con una
menor sensibilidad. La deteccién del antigeno urina-
rio mediante técnicas de inmunocromatografia y
ELISA son métodos rapidos, baratos y faciles de
realizar, siendo utiles para la deteccién de LP sero-
grupo 1, causante del 80-90% de las infecciones, si
bien se ha detectado la presencia de antigenuria po-
sitiva hasta un afio después de la infeccién, lo cual
puede limitar la utilidad clinica de esta prueba. Re-
cientemente se ha descrito la utilidad de estas técni-
cas para la deteccién de otros serogrupos y especies
de Legionella, aunque con una sensibilidad signifi-
cativamente menor (22-33%)%8.

La deteccion de ADN de LP mediante la reaccién
en cadena de la polimerasa (PCR) es un método ra-
pido que permite identificar la presencia del germen
en orina, secreciones traqueobronquiales y suero,
con una alta especificidad pero menor sensibilidad
que los cultivos® (tabla 1). Otra técnica empleada en
el diagndstico es la detecciéon de anticuerpos me-
diante seroconversién, técnica poco util desde el
punto de vista clinico, o mediante inmunofluores-
cencia directa, mds rpida pero que requiere un alto

TABLA 1. Técnicas de laboratorio para el
diagndstico de neumonia por Legionella®5*

Test Sensibilidad (%) Especificidad (%)
Cultivo de esputo 60-80 100
Antigenuria RIA 80 95-100
Antigenuria ELISA 60 95-100
Inmunofluorescencia directa 44-69 94-99
Deteccion anticuerpos 70-80 96-99
PCR 72 100

PCR: reaccién en cadena de la polimerasa.
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nimero de microorganismos en las muestras estu-
diadas, y se han descrito reacciones cruzadas fren-
te a otros microorganismos. En los tres casos pre-
sentados, la antigenuria (ELISA) fue positiva,
siendo en dos casos positiva la serologia para LP se-
rogrupo 1.

El tratamiento antimicrobiano clasico para la neu-
monia por LP ha sido la eritromicina. Algunos au-
tores recomiendan la asociacién de rifampicina a
los macrélidos en neumonias graves. Actualmente,
los nuevos macrélidos y las fluoroquinolonas presen-
tan una mayor actividad in vitro que la eritromicina.
Todavia no existen series clinicas que permitan com-
parar el tratamiento de estos cuadros clinicos con la
eritromicina o con las fluoroquinolonas o los macré-
lidos, pero en el contexto de las NCG producidas por
LP que precisen ingreso en la UCI o en el caso de
pacientes trasplantados donde los macrdlidos pueden
interferir con la medicacién inmunodepresora, el tra-
tamiento con una fluoroquinolona es el tratamiento
antimicrobiano recomendado’®!°. Igualmente, la ad-
ministraciéon de fluoroquinolonas y rifampicina po-
dria ser una alternativa vélida en los casos de NCG
con mala evolucidn clinica; esta asociacién requiere
futuros estudios que permitan valorar la posible efi-
cacia de esta combinacién antimicrobiana.

En resumen, la NCG por LP es una entidad clini-
ca relativamente frecuente que requiere ingreso en
la UCI, siendo las fluoroquinolonas una alternativa
para el tratamiento antimicrobiano de estas entida-
des clinicas. Dentro del arsenal diagndstico de que
disponemos en la actualidad, la antigenuria para LP
es el método mds rdpido, con una alta sensibilidad y
especificidad, debiendo ser complementada con téc-

nicas de deteccién de ADN por técnicas de PCR e
inmunofluorescencia directa, junto con los cultivos
especificos.
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