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Resumen

Introduccién: No hay estudios de costos directos de la hospitalizacién por enfermedad
neumocdcica invasiva (ENI) en Argentina.

Objetivos: Determinar la estructura de costos directos de pacientes hospitalizados por
ENI en un hospital publico de la Ciudad de Buenos Aires en el afio 2022.

Métodos: Se evaluaron pacientes adultos hospitalizados por ENI de 2022 en un hospital
publico. El diagndstico fue por hemocultivos positivos para Streptococcus pneumoniae
o LCR. Se determinaron los costos directos desde la perspectiva del financiador, segun
modulacién de internaciéon del Gobierno de la Ciudad de Buenos Aires (junio de 2024), a
una cotizacidén oficial venta con paridad peso/ddlar de 918 pesos /ddlar.

Resultados: De 24 pacientes con ENI, 83% fueron por neumonia 'y 17% por meningitis.
La edad fue 72 afios mediana (RIQ 67,5-75); género masculino 54%; 85% tabaquistas;
vacunacién antineumocdcica completa 8,3%. Se determiné alta prevalencia de comor-
bilidades (indice Charlson 6 mediana (RIQ 5-8)). La duracién de la internacién en guar-
dia fue 1 dia de mediana (RIQ 0,5-1) y 7 dias en piso (4-20).

El costo directo fue 3.795,91 ddlares/paciente. El costo directo no modulado fue 25,65%
del total (24,1% medicamentos; 75,09% estudios).

Conclusiodn: Los pacientes hospitalizados por ENI fueron en su mayoria hombres ma-
yores de 70 afios con alta carga de comorbilidades. Menos del 10% tenian cobertura
vacunal. El costo directo desde la perspectiva del financiador fue de 3.795,9 ddlares/
paciente. Una cuarta parte del costo no estuvo modulado. Se deberdn extremar las me-
didas para asegurar una mayor cobertura vacunal a la poblaciéon de riesgo.

Palabras claves: neumococo; enfermedad invasiva; hospitalizaciones; costo directo; gastos.
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Abstract

Introduction: There are no direct cost studies of hospitalization for invasive pneumo-
coccal disease (IPD) in Argentina.

Objectives: To determine the direct cost structure for patients hospitalized with IPD at
a public hospital in City of Buenos Aires in 2022.

Methods: We evaluated adult patients hospitalized with IPD in 2022 at a public hospi-
tal. Diagnosis was confirmed by positive blood cultures for Streptococcus pneumoniae
or CSF. Direct costs were determined from the funder’s perspective, based on the hospi-
talization cost model from the Government of the City of Buenos Aires as of June 2024,
using an official exchange rate of 918 pesos per dollar.

Results: Of 24 patients with IPD, 83% had pneumonia and 17% had meningitis. The
median age was 72 years (IQR 67.5-75); 54% were male; 85% were smokers; and 8.3%
had a complete pneumococcal vaccination. A high prevalence of comorbidities was
found (median Charlson comorbidity index 6, IQR 5-8). The median length of stay in
the emergency room was 1 day (IQR 0.5-1) and 7 days on the ward (4-20). The direct
cost was $3,795.91 per patient. The non-modulated direct cost was 25.65% of the to-
tal (24.1% for medications; 75.09% for tests).

Conclusion: Patients hospitalized with IPD were mostly men over 70 years old with a
high burden of comorbidities. Less than 10% had full vaccine coverage. The direct cost
from the funder’s perspective was $3,795.9 per patient. A quarter of the cost was not
modulated. Measures should be intensified to ensure greater vaccine coverage for the
at-risk population.

Key words: invasive pneumococcal disease; pneumonia; hospitalizations; costs; expense.

Introduccidon
El Streptococcus pneumoniae es el principal patégeno en el tracto respiratorio de los adultos, en
especial de los ancianos e inmunocomprometidos, aunque su incidencia en la actualidad se re-
dujo notablemente a raiz de las vacunas conjugadas y la disponibilidad de estudios bacteriolé-
gicos mds sensibles.® También afecta a niflos menores de 5 afios, especialmente menores de 2
afos. Las enfermedades causadas por neumococo se pueden manifestar en formas localizadas
o como infecciones de mucosas (por ejemplo: otitis media aguda, sinusitis o neumonia aguda de
la comunidad-NAC-); o como formas invasivas o no mucosas (ENI) que afectan tejidos, érganos
y/o fluidos generalmente estériles (neumonia bacteriémica, meningitis, bacteriemia/sepsis, artritis
y osteomielitis).!* Aunque estas ultimas son menos frecuentes, tienen una mayor tasa de morta-
lidad.**Es la segunda bacteria mds frecuente en la etiologia de la meningitis y produce la mitad
de las otitis medias agudas de los nifios.!3

Diversos estudios han estudiado la etiologia de las NAC.>* El estudio EPIC demostrod, entre
2.259 pacientes adultos hospitalizados, que no se detectd etiologia en 62% de los casos.® En el
38% restante, uno o mds virus en 23% de los casos, coinfeccidn viral-bacteriana en 3%, bac-
teriana en 11% y micdtica o micobacterias en 1%.5> Un factor importante a considerar es que el
descenso importante en su incidencia en la comunidad se deberia al reflejo de la eficiencia de la
vacuna conjugada, aunque la vacunacién de los nifos como herramienta de la inmunidad de re-
bafo en los primeros meses de vida ha caido en Argentina luego de la pandemia de COVID-19,
pero sigue por encima del 80%.°

El neumococo es el patégeno identificado con mds frecuencia en las NAC (29-76%, segun la técni-
ca diagndstica utilizada).”-® El aislamiento en hemocultivos es del 10 al 20% en pacientes hospitaliza-
dos, relacionado al serotipo, nivel socioecondmico, edad, inmunidad, comorbilidades y tabaquismo.®

En el Boletin Epidemioldgico de Argentina de la semana 50 de 2022, hubo un capitulo espe-
cial para la ENI.® Hasta la semana 45, se habian confirmado 481 casos de ENI y con una tasa
de casos fatales de 3,5%.% En Latinoamérica, en una revisién sobre NAC, se identifico al Strep-
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tococcus pneumoniae como el patégeno mds comdun, responsable de hasta el 35% de los casos
de NAC.* Fue la tercera causa de muerte mds frecuente en adultos en 31 paises latinoamerica-
nos entre 2001 y 2003.%0

En Estados Unidos de Norteamérica (EEUU), la infeccidn neumocdcica causa un nimero es-
timado de 40.000 muertes anualmente, lo que representa mds muertes que cualquier otra en-
fermedad bacteriana prevenible por vacuna.! Aproximadamente la mitad de estas muertes po-
drian prevenirse potencialmente mediante el uso de la vacuna.! Ramirez et al. han descripto el
comportamiento epidemioldgico de la neumonia en pacientes inmunocompetentes e inmuno-
comprometidos.!?

En Argentina, Sousa Matias et al. comunicaron en un estudio retrospectivo de adultos con
diagndstico de neumonia por neumococo que la mortalidad (34%) se asocié a ventilacién me-
cdnica (OR=3,54), confusién (OR=5,95), radiografia con compromiso bilateral (OR= 3,20) y PA-
FI <250 (OR=3,62).1

El objetivo de este estudio es describir el costo directo de pacientes adultos hospitalizados
por ENI y determinar la estructura del costo en un hospital publico de la Ciudad Auténoma de
Buenos Aires (CABA).

Materiales y métodos

Se revisaron las historias clinicas de pacientes adultos internados por ENI en todas las dreas del
Hospital General de Agudos “Dr. J. M. Ramos Mejia” de la CABA desde el 1 de enero de 2022 al
31 de diciembre de 2022.

La ENI se definié como la positividad de dos hemocultivos para neumococo, asignando su ori-
gen a la presentacion clinica, o del cultivo de liquido cefalorraquideo (LCR), con datos obtenidos
del laboratorio bacterioldgico del hospital.

El diagndstico de neumonia se confirmé con base en la conjuncién del cuadro clinico y la pre-
sencia de opacidades pulmonares en los estudios de imdgenes de térax (radiografia y tomogra-
fia axial computada de alta resolucidn sin contraste). La severidad de la neumonia fue evalua-
da por la escala CURB-65.13

Se excluyeron pacientes con otras coinfecciones ademds de la ENI.

La carga de comorbilidades se evalué utilizando la escala de Charlson, la cual considera di-
versas variables incluyendo enfermedades que generan inmunocompromiso.t*

Al aio del diagndstico, se los llamé por teléfono para comprobar si habian tenido algin even-
to cardio o cerebrovascular (CCV).

Se incluyeron adultos mayores de 18 anos. Se determinaron los costos directos desde la
perspectiva del financiador, teniendo en cuenta los costos de medicamentos y la modulacion de
internacion clinica y en guardia para los hospitales publicos del Gobierno de la Ciudad de Bue-
nos Aires (GCBA) al 1 junio 2024.15*¢ El valor de la modulacién era de 56.750 pesos (269,23 doé-
lares) para la internacion en piso por paciente infectoldgico en aislamiento y por dia, guardia
con estudios 13.853 pesos (65,72 ddlares), guardia critica sin asistencia respiratoria mecdnica
78.194 pesos (370,97 ddlares).t® Dentro de cada médulo ya estaba preestablecido nimero y ti-
po de prestaciones (bioquimica, imdgenes, etc.) y tratamiento. Cuando se realizé una consulta
o prdctica diagndstica adicional, o se utilizé algun tratamiento (por ejemplo, medicamentos) por
fuera de lo modulado, se determind el costo desde la perspectiva del financiador segin vade-
mécum farmacéutico KAIROS y listado de prestaciones en el nomenclador del GCBA.***¢ Todos
los pacientes fueron tratados dentro de las 48 horas del inicio de sintomas respiratorios con an-
tibidticos y oxigenoterapia.

Debido a la variacion de la paridad peso/ddlar, se informardn los resultados en délares. La
paridad cambiaria para el cdlculo del costo en ddlares que se uso fue al cambio oficial del Ban-
co Nacidn, valor venta al 1 de junio de 2024 (918 pesos=1 ddlar).
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Se empled estadistica descriptiva. Para las variables cuantitativas por su distribucién no gaus-
siana, se utilizd la mediana como medida central y el rango inter-cuartilar 25%-75% (RIQ 25-75%)
como medida de dispersion y, para las variables cualitativas, el porcentaje.

Al ser un estudio de revisidn de historias clinicas retrospectivo observacional, el Comité de
Etica de Investigacién Clinica del Hospital Dr. Ramos Mejia no considerd necesaria su interven-
cién, pero debiéndose mantener la confidencialidad y el encriptamiento de la informacién de los
pacientes.

Resultados

En el afo 2022, se diagnosticaron 24 pacientes con ENI: el 83% presentaba neumonia con dos
hemocultivos positivos, y el 17% meningitis con cultivo de LCR positivo. Se identificaron diez se-
rotipos en 11 casos (45,8%): dos casos del serotipo 3, y uno de cada uno de los siguientes sero-
tipos: 9N, 11D, 15B, 23B, 24A, 24B, 34, 35B y 42. En la Tabla 1 se detallan las principales carac-
teristicas demogrdficas de la muestra. Del total de pacientes, el 25% presentaba algun grado de
inmunocompromiso, el 25% tenia enolismo crénico, el 24% padecia diabetes y el 12% sufria en-
fermedades neopldsicas. (Tabla 1) La severidad de los pacientes con NAC se evalué utilizando
la escala CURB-65, y se obtuvo una mediana de 3 puntos (RIQ 2-5). (Tabla 1) Solo dos pacien-
tes (8,3%) contaban con el esquema completo de vacunacién antineumocdcica. En el afio de re-
copilacion de datos, en Argenting, el esquema de vacunacidn consistia en la vacuna neumoco-
cica conjugada 13-valente (PCV13) sequida de la vacuna neumocdcica polisacdrida 23-valente
(PPSV23) al aio de la primera.

Tabla 1.
Datos demogrdficos (n=24 pacientes).

Edad (mediana y RIQ 25-75%), afos 72 (67,5-75)
Género masculino,% 54
Tabaquismo ex, % 60
Paquetes-afno (mediana y RIQ 25-75%) 42(35-70)
Criterio de vacunacién antigripal,% 100
Vacunacion antigripal dada,% 28,5 (n=2)
Vacunacién antineumocdéccica dada, % 8,3 (n=2)
CURB-65 (mediana y RIQ 25-75%) 3(2-5)
indice de Charlson (mediana y RIQ 25-75%) 6 (5-8)
Comorbilidades,%
Cardiovasculares 85
Enolismo 25
Diabetes 24
Asma/EPOC 29
Neoplasias 12
Gasometria arterial ingreso
(mediana y RIQ 25-75)
pH 7,39 (7,31-7,42)
Pa0O2, mmHg 52 (51-64)
PaCO2,mmHg 45 (35-53)
Fallecidos,% 4,1 (n=1)
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Dentro del ano del alta de hospitalizacién, dos pacientes (8,33%) tuvieron complicaciones
CCV: uno un accidente cerebrovascular (ACV) y otro un infarto agudo de miocardio (IAM). Los
dos pacientes tenian antecedentes previos CCV.

Andlisis de costo directo

El costo directo final fue 3.795,91 ddlares/paciente y el costo directo total para los 24 pacien-
tes fue 91.102,04 ddlares. El costo directo no modulado fue 25,65% del total (24,1% por medica-
mentos y 75,09% por estudios). (Figura 1)

Figura 1.
Estructura del costo directo total.

M No modulado

24,1
E Modulado

75,09 @ Medicamentos
[ Estudios

Discusion

El costo directo de hospitalizacion por ENI en un hospital publico de la CABA fue 3.795,91 dé-
lares/paciente. Los pacientes fueron mayoritariamente masculinos, séptima década de la vida,
con alta carga de comorbilidades y tabdquica. La cuarta parte del costo no estuvo modulado.

En un Boletin Epidemioldgico Nacional especial para ENI hasta la semana 45 de 2022, un ter-
cio de los casos fueron por meningitis y dos tercios por formas bacteriémicas.® La letalidad fue
del 3,5%, similar a nuestra serie (4,1%: 83% por neumonia y el resto por meningitis).®

Estudiando la incidencia de NAC en tres ciudades de Latinoamérica, se determind que el 30,8%
de los pacientes tenian cobertura con vacuna antigripal y el 17,5% con vacuna 23-valente an-
tineumocacica.” El 82,4% de los pacientes presentaban alguna comorbilidad: cardiovasculares
(43,6%), tabaquismo (37,3%), diabetes mellitus (16%) y EPOC (15,2%).1” La carga de comorbilida-
des en nuestra serie mostré que el inmunocompromiso fue muy frecuente (enolismo 25%, diabe-
tes 24%, neoplasias 12%) asi como CCV (80%) y asma/EPOC (29%).

En nuestra serie, los serotipos se pudieron determinar en 11 casos (45,8%): dos casos del seroti-
po 3,y uno de cada uno de los siguientes serotipos: 9N, 11D, 15B, 23B, 24A, 24B, 34, 35B y 42. Tres
serotipos en cuatro pacientes estaban cubiertos por la vacuna PPSV23: dos pacientes con el se-
rotipo 3, uno con 9N y otro con 15B. El resto de los siete serotipos no estaban cubiertos (70%), lo
que podria justificar el fracaso de cobertura.

Las vacunas constituyen claramente una estrategia costo-efectiva en la prevenciéon primaria
de la ENI. Sin embargo, las coberturas vacunales son muy bajas en Argentina.® En nuestro estu-
dio, donde el 100% de los pacientes debia haber tenido vacunaciéon completa previa, sélo 8,3%
la poseian (esquema PCV13>>PPSV23). En 2021, segun el informe de la Comisiéon Nacional de
Inmunizaciones, sélo 32,9% del personal de salud, 30% de >65 afios, 9% de las embarazadas y
<5% de los nifios entre 6 meses y dos afos habian recibido el esquema completo.t®

La efectividad de la vacuna antineumocéccica para los grupos de riesgo de pacientes respi-
ratorios en la prevencidn de eventos respiratorios y no respiratorios agudos graves estd esta-
blecida claramente.!®-2° En Argentina, se recomendd la vacunacién con PCV13>>PPSV23 para
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grupos de riesgo en el periodo 2017-2024 y, a partir de 2024, la vacuna conjugada de 20 anti-
genos (PCV20) en una dosis se encuentra disponible en el Calendario Nacional de Vacunacién.?

Si bien los estudios de costos se centran solo en el impacto econdmico de la hospitalizacién
por ENI, en el futuro habria que considerar sus complicaciones sistémicas a mediano y largo
plazo, y el impacto econdmico de la vacunacidn en su prevencidn.*?! Diferentes mecanismos fi-
siopatoldgicos explican el desarrollo de arritmias, sindromes coronarios agudos e insuficiencia
cardiaca.?* Dos pacientes de nuestra muestra (8,33%) presentaron dentro del aio del diagnds-
tico eventos CCV, aunque tenian antecedentes previos. Una revision sistemdtica y meta-andli-
sis de PPSV23 (18 estudios, n=716.000), observo reduccion del riesgo de eventos cardiovascula-
res (RR 0,91; 95% Cl: 0,84-0,99) e IAM (RR: 0,88; 95% Cl: 0,79-0,99), en >65 aios.?? Se observd
reduccion de la mortalidad (RR 0,78; 95% ClI: 0,68/0,88), especialmente en >65 afos (RR: 0,71;
95% Cl: 0,60/0,84).22

De las Guias Espanolas del Manejo de Asma se extrapolan los diferentes componentes del
costo directo e indirecto, pero extensible a otras enfermedades respiratorias.?® Nuestro estudio
usé una metodologia mixta para determinar los costos directos: modulacién de los costos pro-
vistos por el GCBA (método top-down) y revisidn de cada historia clinica, costeando los consu-
mos por fuera de la modulacién (método botton-up).? El estudio fue realizado desde la pers-
pectiva del financiador en el dmbito de un hospital publico. La comparacién de costos con otros
sistemas no se aconseja, aunque nos puede dar una idea de la magnitud del problema.?® Los
costos indirectos son derivados de la mortalidad prematura, subsidios por enfermedad, comor-
bilidades, incapacidad temporal o permanente consecuente, jubilacion anticipada, ausentismo
laboral del paciente/familia y merma de productividad laboral si continuara trabajando.?® Por
estos motivos, por lo menos en Argentina, no tenemos fuentes de informacién segura y vera-
ces para valorarlos, a pesar de su importancia y mayor peso en el costo total de la enfermedad.

En un estudio de los costos totales para EEUU de programas de salud privados de ENI y
NAC, siguiendo las recomendaciones nacionales de vacunacién antineumocdcica, se clasifi-
c6 a los pacientes en: riesgo (inmunocompetentes con una o mds enfermedades crénicas), al-
to riesgo (inmunosuprimidos) y controles sanos.?* Los costos fueron 8,7 veces mayores (en ries-
go) y 23,4 veces mayores (alto riesgo).?* En Latinoamérica, se evalud el impacto de la NAC entre
1970-2008, determinando los indicadores de su costo.!' El patégeno mds frecuente fue Strep-
tococcus pneumoniae (35%). La NAC fue la tercera causa de muerte en adultos en 31 paises
entre 2001-2003.* La hospitalizacién es la fuente mds importante de costos directos y la NAC
es la sequnda causa de hospitalizacion en Brasil.!?

En un modelo tedrico, se evalud la relacidn costo-efectividad de PCV20 para adultos de ries-
go moderado/alto de ENI y de neumonias no bacteriémicas (NNB) en adultos.?> Con la vacuna-
cién se previnieron 3.838 casos de ENI, 4.377 de NNB hospitalizadas, 6.003 de NNB ambulato-
riasy 1.865 muertes.?® La PCV20 redujo los costos generales en 87,6 millones de ddlares, siendo
mds eficaz y menos costosa.?®

Entre las limitaciones de este estudio, se identifica que la recoleccion de datos fue retrospec-
tiva, con escaso numero de pacientes, y que la extrapolacion de sus conclusiones para otros sis-
temas de salud de nuestro pais o regiones no es aconsejable. No se han evaluado los costos in-
directos, ni los costos desde otras perspectivas (paciente o sociedad). Si bien se calcularon los
costos inicialmente en pesos, la inestabilidad cambiaria y devaluaciones en nuestro pais en los
ultimos afios determinaron que se haya comunicado en ddlares. La modulacién usada por el GC-
BA no permitié desagregar la estructura interna de costos.

Conclusion
En conclusidn, se ha determinado por primera vez el costo directo de hospitalizacién por ENI en
nuestro pais. El costo directo por hospitalizacidn fue de 3.795,91 ddlares/paciente. Siendo una
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complicacién prevenible y cumpliendo todos nuestros pacientes criterios previos de vacunacion

contra el neumococo, sélo una minima proporcién estaba vacunada. Es imperativo extremar las

medidas para asegurar una mayor cobertura vacunal de la poblacién en riesgo e incorporar es-
tudios de este tipo para una mejor administracion de los recursos disponibles.
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