Indicadores hematoldégicos e inflamatorios como herramientas
diagndsticas en la neumonia adquirida en una comunidad, Ecuador

-

>>2> La investigacion a continuacion se enfoca en comparar tres indicadores: la
proteina C reactiva (PCR), el indice neutréfilo/linfocito (INL) y el indice

plaquetas/linfocitos (IPL), para distinguir si una neumonia adquirida en lacomunidad es
de origenbacteriano oviral.
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RESUMEN

Objetivo. Evaluar la capacidad discriminativa de
la proteina C reactiva (PCR), el indice neutréfilo/ linfocito
(INL) y el indice plaquetas/linfocitos (IPL) para diferenciar
la etiologia bacterianay viral de laneumonia adquirida en
lacomunidad (NAC).

Métodos. Estudio observacional retrospectivo
realizado en el Hospital General del Instituto Ecuatoriano
de Seguridad Social de Riobamba, en Ecuador, entre

enero de 2023 y julio de 2025. Fueron incluidos 100
pacientes con NAC y diagndéstico microbioldgico
confirmado (50 de origen bacteriano y 50 de origen viral).
Alingreso se analizaron hemograma y los niveles de PCR.
Se construyeron curvas ROC para cada biomarcador, se
determinaron puntos de corte 6ptimos y se realizd
analisis de regresion logistica multivariable.

Resultados. El puntaje de evaluacion de
severidad CURB- 65 y la estancia hospitalaria fueron
mayores en el grupo con NAC bacteriana (p < 0,001). Los
valores de INL, PCR e IPL fueron mas elevados en la
neumonia bacteriana (p < 0,001). El rendimiento
diagnéstico fue: INL, AUC = 0,99 (punto de corte > 5,85);
PCR, AUC = 0,94 (punto de corte > 65,55 mg/L); e IPL,
AUC = 0,83 (punto de corte > 181,7). En el analisis
multivariable, un INL > 5,85 se identificd como predictor
independiente de etiologia bacteriana (ORa 14,8, IC 95
%:4,20-52,10), junto conlaedad (ORa 1,04, 1C95%:1,01-
1,07)yun CURB-65>3(0ORa 5,60, IC95 %: 1,60-19,50).
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Conclusiones. EI INL mostré el mejor desempefio
diagndstico, seguido de la PCR y el IPL. Estos
biomarcadores accesibles podrian apoyar la toma de
decisiones clinicas y el uso racional de antibidticos; sin
embargo, se requiere validacién prospectiva
multicéntrica.

Palabras clave: neumonia adquirida en la comunidad;
proteina C reactiva; neutrdfilos; linfocitos; plaquetas;
diagnéstico diferencial; inflamacion.

>>2> INTRODUCCION

La neumonia adquirida en la comunidad (NAC)
continda siendo una de las principales causas de
hospitalizacidn y mortalidad a nivel mundial,
especialmente entre adultos mayores y personas con
comorbilidades crénicas (1). A pesar de los avances en el
diagndstico microbioldgico y la terapéutica
antimicrobiana, distinguir clinicamente una neumonia
bacteriana de unaviral sigue siendo un reto considerable.
Esta dificultad conduce con frecuencia al uso empirico de
antibiéticos, lo que contribuye al incremento de la
resistencia antimicrobiana(2,3).

Segun la Organizacidon Panamericana de la Salud
(OPS) (4), en América Latina, la carga de la NAC es
significativa, con una incidencia estimada de 3-5 casos
por cada 1000 adultos y tasas de letalidad hospitalaria
que pueden superar el 10 %. En Ecuador, las infecciones
respiratorias bajas se mantienen entre las cinco
principales causas de morbilidad y mortalidad,
especialmente en regiones andinas como Riobamba,
donde las condiciones climaticas y altitudinales favorecen
larecurrencia de cuadros respiratorios agudos (5).

Los métodos diagndsticos microbioldgicos
convencionales, como los cultivos bacterianos o las
pruebas moleculares para virus respiratorios, presentan
limitaciones asociadas a su disponibilidad, costo y tiempo
de procesamiento, especialmente en hospitales
generales de segundo nivel. En este contexto, los
biomarcadores inflamatorios y hematoldgicos de bajo
costo surgen como alternativas Utiles para orientar la
diferenciacion etiolégica y apoyar la toma de decisiones
clinicas (6).

Entre los biomarcadores mds estudiados se
encuentran la proteina C reactiva (PCR) y el indice
neutrdéfilo/linfocito (INL). La PCR, sintetizada por el
higado en respuesta a citocinas proinflamatorias, tiende a
elevarse en mayor grado en infecciones bacterianas que
envirales (7). Porsu parte, el INL refleja el equilibrio entre
la activacién neutrofilica y la linfopenia inducida por el
estrés inflamatorio, y se ha asociado con la gravedad y el
prondsticode laNAC (8).
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De manera complementaria, la relacidn
plaguetas/ linfocitos (IPL) ha emergido como un
indicador adicional de inflamacién sistémica y dafio
tisular, con valor prondstico en infecciones respiratorias y
sepsis (9,10). El uso conjunto de PCR, INL e IPL podria
potenciar la discriminacion etioldgica de la NAC, al
integrar la respuesta de fase aguda (PCR) con los
componentes celulares de la inflamacion (neutrdfilos,
linfocitos y plaquetas). Esta sinergia fisiopatoldgica
refuerza su potencial como panel diagndstico simple,
reproducible y accesible, particularmente atil en
entornos donde las pruebas microbiolégicas no estan
disponibles de forma rutinaria.

En Ecuador, la evidencia sobre la utilidad
combinada de estos biomarcadores es limitada. Evaluar
surendimiento diagndstico en el contexto local permitiria
optimizar la racionalizacidon del uso de antibidticos y
mejorar el abordaje clinico de la NAC en hospitales
regionales. Por lo tanto, el objetivo de este estudio fue
evaluar la capacidad diagndstica de la PCR, el ILy el IPL,
de manera individual y combinada, para discriminar la
etiologia bacterianay viral de la neumonia adquiridaenla
comunidad en pacientes hospitalizados en Riobamba,
Ecuador, mediante el analisis de curvas ROC, para la
determinacion de puntos de corte éptimosy la aplicacion
de modelos de regresidon logistica, para identificar
predictoresindependientes de etiologia bacteriana.

>>2> METODOS
Tipoy drea de estudio

Se realizd un estudio observacional,
retrospectivo y analitico, mediante revisidon de historias
clinicas de pacientes hospitalizados con diagndstico de
NAC en el Hospital General del Instituto Ecuatoriano de la
Seguridad Social (IESS) de Riobamba, Ecuador, durante el
periodo comprendido entre enero de 2023 y julio de
2025. El estudio fue desarrollado y reportado siguiendo
las recomendaciones de la guia STARD (Standards for
Reporting Diagnostic Accuracy Studies), a fin de asegurar
una adecuada presentacion del desempefio diagndstico
de los biomarcadores evaluados.

Poblacion y muestra

Fueron evaluados 334 pacientes hospitalizados
con diagndstico clinico y radioldégico de NAC en el
Hospital General (IESS) de Riobamba. Se excluyeron 229
pacientes por las siguientes razones: neumonia
nosocomial o asociada a ventilacion mecanica (n = 48),
coinfeccion bacteriana-viral (n = 62), presencia de
enfermedades hematoldgicas, inmunosupresion o
tratamiento con corticoides (n = 29) y ausencia de
confirmacion microbiolégica del diagndstico (n=90).




De los 105 pacientes con NAC confirmada
microbioldgica, clinica y radiolégicamente, fueron
excluidos 5 casos adicionales, por no disponer de
resultados completos de hemograma o PCR. Finalmente,
la muestra quedd conformada por 100 pacientes,
distribuidos equitativamente en dos grupos etiolégicos:
50 con neumonia bacteriana y 50 con neumonia viral.
Dicha distribucién fue consecuencia del proceso de
inclusién consecutiva y de la depuracion de los casos
elegibles, y no respondié a una seleccién deliberada o
emparejamiento previo de los participantes.

El tamafio muestral final fue calculado vy
verificado mediante el software Epidat 4.2, para la
comparacién de medias independientes entre ambos
grupos, considerando los valores esperados del indice
neutréfilo-linfocito (INL) reportados en estudios previos.
Se asumid un nivel de confianza del 95 % y una potencia
estadistica del 80 %, obteniéndose un tamafio minimo
requerido de 45 pacientes por grupo (90 en total). Para
compensar posibles pérdidas de datos, el nimero final se
amplié a 100 pacientes, los cuales constituyeron la
muestra definitiva del estudio.

Criterios de inclusion y exclusion

Fueron incluidos pacientes mayores de 18 afios,
con diagnéstico clinicoy radiolégico compatible con NAC,
con confirmacidn etioldgica bacteriana o viral mediante
cultivo de esputo, aspirado traqueal o hemocultivo,
pruebas rapidas de antigenos o reaccion en cadena de la
polimerasa con transcriptasa inversa (RT-PCR), segun la
disponibilidad diagndstica en los laboratorios
hospitalarios y privados de la ciudad de Riobamba y con
resultados disponibles de hemograma completo y
proteina Creactiva alingreso hospitalario.

Por el contrario, fueron excluidos del estudio
pacientes con neumonia nosocomial o asociada a
ventilacion mecanica, con coinfeccion bacteriana-viral.
Asi mismo, pacientes que presentaban enfermedades
hematoldgicas, inmunosupresion o tratamiento con
corticoides o antiinflamatorios en las dos semanas
previas al diagndstico, debido a su posible influencia
sobre larespuestainflamatoriaylosvaloresde INLe IPL.

Variables e instrumentos de recoleccion de datos
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Lasvariables analizadas fueron agrupadas en tres
categorias:

Variables clinicas: fueron documentadas las
principales comorbilidades referidas en el expediente
médico, incluyendo diabetes mellitus tipo 2, hipertensién
arterial, enfermedad pulmonar obstructiva crdnica
(EPOC) y cardiopatia isquémica. La etiologia de la
neumonia (bacteriana o viral) fue establecida segun los
hallazgos clinicos, radiolégicos y microbioldgicos
consignados en la historia clinica. Ademas, fue registrado
el puntaje CURB-65, utilizado como indicador de
severidad al ingreso hospitalario, y la duracion de la
estancia hospitalaria en dias.

Variables de laboratorio: el recuento absoluto de
neutrdfilos, linfocitos y plaquetas se obtuvo a partir del
hemograma automatizado realizado en el laboratorio
clinico del hospital, empleando un analizador
automatizado Sysmex XN-1000°®. A partir de estos valores
se calcularonlos indices hematoldgicos derivados:

El indice neutrdfilo/linfocito (INL) fue calculado
como el recuento absoluto de neutréfilos dividido entre
el recuento absoluto de linfocitos. Mientras que el indice
plaquetas/linfocitos (IPL) fue determinado dividiendo el
recuento de plaquetas entre el recuento absoluto de
linfocitos.

La concentracién de la PCR fue determinada
mediante inmunoturbidimetria automatizada en el
analizador Roche Cobas® c311 (Roche Diagnostics,
Alemania). Valores de referencia: < 5 mg/L. Este valor fue
utilizado exclusivamente con fines descriptivos, mientras
qgue los puntos de corte diagndsticos se derivaron del
analisis ROC.

Variables demograficas: fueron registradas la
edady el sexo de cada participante, informacién obtenida
de las historias clinicas institucionales. La edad se expresé
enafiosy se analizd como variable continua.

Técnicasy procedimientos de la recoleccion de datos

La recoleccion de datos fue realizada mediante la
técnica de revision documental de historias clinicas de
pacientes hospitalizados con diagndstico confirmado de
NAC. Como instrumento fue utilizada una ficha de
registro estructurada, disefiada por el equipo
investigador, que permitié recopilar informacidn
demogréfica (edad, sexo), clinica (comorbilidades, tipo de
agente etioldgico, puntaje CURB-65 y duracion de la
estancia hospitalaria) y de laboratorio (recuento absoluto
de neutrofilos, linfocitos y plaquetas), asi como los indices
hematolégicos derivados y la concentracion sérica de
PCR). Todos los parametros de laboratorio corresponden
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a muestras obtenidas al ingreso hospitalario, con un
intervalo maximo aceptado de < 24 horas desde la
admisién.

Los datos fueron transcritos y verificados en una
base de datos electrdnica elaborada en Microsoft Excel,
asignando un cdédigo numérico a cada registro para
preservar la confidencialidad. La informacion fue
posteriormente exportada al software GraphPad Prism
version 9.0y R versidn 4.3.2 para su analisis estadistico. La
validacion de los datos incluyd la revision cruzada con los
registros originales del laboratorio clinico y los informes
médicos institucionales, garantizando asi la consistenciay
precisidn en la base final de andlisis.

Evaluacion de severidad: CURB-65

La gravedad clinica de la neumonia NAC fue
evaluada mediante la escala CURB-65. Esta herramienta
asigna un punto por la presencia de cada uno de los
siguientes criterios: confusién mental, urea sérica > 7
mmol/L, frecuencia respiratoria = 30/min, presidn
arterial sistélica < 90 mm Hg o diastélica< 60 mmHg, y
edad > 65 afios. De acuerdo con las guias internacionales,
fue considerada una NAC leve cuando la puntuacién fue
0-1, moderada con 2 puntos, para la cual se recomienda
hospitalizacion, y grave con > 3 puntos, que sugiere
necesidad de manejo en unidad de cuidados intensivos
(12). Todos los componentes del CURB-65 estaban
disponibles en el momento del ingreso para la totalidad
delos pacientesincluidos.

Andlisis de datos

El andlisis estadistico fue efectuado con
GraphPad Prism v 9.0 y R v 4.3.2, utilizando el paquete
pROC para las curvas ROC. La normalidad de las variables
continuas fue verificada con la prueba de Shapiro-Wilk. Al
no cumplir criterios de normalidad, las comparaciones
entre los grupos bacteriano y viral fueron realizadas
mediante la prueba U de Mann-Whitney, expresando los
resultados como mediana y rango intercuartilico. Las
variables categdricas Fueron analizadas con las pruebas
x? o exacta de Fisher, seglin correspondiera.

La capacidad diagnéstica de los biomarcadores
fue evaluada mediante curvas ROC, calculando el area
bajo la curva (AUC), el intervalo de confianza del 95 %y el
punto de corte dptimo mediante el indice de Youden. Las
diferencias entre AUC fueron determinadas con la
prueba de Delong. Asi mismo, fueron calculadas:
sensibilidad, especificidad, razones de verosimilitud
positiva y negativa. Finalmente, fue aplicada una
regresion logistica binaria y multivariable para identificar
predictores independientes de neumonia bacteriana,
ajustando por edad, sexo, puntaje CURB-65, enfermedad




pulmonar obstructiva crénica y diabetes mellitus tipo 2.
Previo a la construccion del modelo de regresion logistica
multivariable, fue evaluada la posible colinealidad entre
las variables inflamatorias incluidas mediante el calculo
del factor de inflacion de la varianza (variance inflation
factor, VIF). Fue considerado indicativo de colinealidad
relevante un valor de VIF 2 5. En el presente estudio,
todas las variables incorporadas en el modelo mostraron
valores de VIF inferiores a 2, lo que permitié descartar la
presencia de colinealidad significativa y justificar su
inclusidn simultanea en el analisis multivariable. Fueron
considerados significativos los valores de p < 0,05.

Aspectos éticos

El protocolo fue aprobado por la Direccién de
Investigacidon del Hospital General IESS de Riobamba,
nimero de aprobacidon 10-2023. Dado su caracter
retrospectivo y el uso exclusivo de registros clinicos sin
contacto directo con los pacientes, el estudio no requirié
consentimiento informado individual, de acuerdo con las
normativas éticas nacionales y las directrices de la
Declaracion de Helsinki. Fue garantizada la
confidencialidad de los datos, codificando los registros sin
incluirinformacidn personalidentificable.

> >> RESULTADOS

Fueron analizados 100 pacientes hospitalizados
en el Hospital General IESS de Riobamba-Ecuador, con
diagndstico de NAC, de los cuales 50 presentaban
etiologia bacterianay 50 etiologia viral.

La mediana de edad era de 64 afios (IQR: 52-75),
significativamente mayor en la neumonia bacteriana que
en laviral (p = 0,041). No se observaron diferencias en la
distribucidn por sexo. Las comorbilidades mas frecuentes
fueron hipertension arterial (46 %) y diabetes mellitus
tipo 2 (30 %), sin diferencias significativas entre grupos.

El puntaje CURB-65 y la duracidon de la estancia
hospitalaria fueron mayores en la neumonia bacteriana
(p <0,001), mientras que la mortalidad intrahospitalaria
fue del 8 %, sin diferencias significativas entre etiologias
(verTabla1).

Los andlisis hematolégicos y de fase aguda
evidenciaron diferencias significativas entre ambas
etiologias. Los pacientes con neumonia bacteriana
presentaron recuentos mas elevados de leucocitos y
neutrdfilos, junto con una reduccién relativa de linfocitos,
lo que se tradujo en un incremento marcado del INL. De
forma concordante, la PCR y el IPL fueron
significativamente mayores en el grupo bacteriano,
reflejando una respuesta inflamatoria sistémica mas
intensa (ver Tabla 2).

> > Tabla 1. Caracteristicas clinicas y demograficas de
los pacientes con neumonia adquirida en lacomunidad

viral

Total I i
Variable (n = 100) (n = 50) (n = 50) Valor p*
Edad (afios), mediana (IQR) 64 (52-75) 68 (55-78) 60 (50-70) 0,041
Masculino n (%) 58 (58) 32 (e4) 26 (52)
Sexa N 023
Femenino n (%) 42 (a2) 18 (36) 24 (48)
Comorbilidades, n (%)
Diabetes mellitus tipo 2 30(30) 18 (36) 12(24) 019
Hipertensién arterial 46 (46) 25 (50) 21(42) 043
EPOC 18(18) 12 24) 6(12) 011
Cardiopatia isquémica 10 (10) 6(12) 4(8) 051
CURB-65, mediana (IQR) 2(1-3) 3(2-4) 2(1-2) <0,001
CURB-65 23, n (%) 36(72) 28 (56) 8 (16) <0,001
Estancia hospitalaria (dias), ¥ %
mediana (IQR) 8(6-11) 10(8-13) 6(5-8) <0,001
Mortalidad hospitalaria, n (%) 8(8) 6(12) 2(4) 014

“Los valores de p fueron obtenidos mediante Ia prueba U de Mann-Whitney para variables continuas y chi-cuadrado (x?) para variables categdricas. IQF
rango intercuartilo; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cranica.

>>Tabla 2. Pardmetros hematolégicos e
inflamatorios segun etiologia de la neumonia adquirida
enlacomunidad

Total viral
Variable (n = 100) (n = 50) {n = 50) Valor p*
9200 12,000 6750
Leucocitos X mm* (6 800-12 600) (9,800-14,500) (5,200-8,200) <0001
- 7,400 10216 477
Meutrofilos x mm? (5,100-10 800) (8,100-12,900) (3,500-6,200) =
180 1181 1383
Uitocltos x e (900-1,700) (800-1,600) (1.000-1,800) <00
258,000 232,000 175, 000
Plaquetas x mm? (210 000-280,000) (192,000-269, 000) (145,000-191 000) <001
PCR (mg/L) 102,5 (95-1526) 117,1(97,98-139,6) 34,75 (28-44,85) <0,0001
(NL) 61(3.2-94) 865(62-10.1) 345 (21-47) <0,0001
(Py) 208 (162-270) 232 (190-280) 175 (150-189) <0,0001

“Los datos se expresan como mediana (rango intercuartilo). Prueba U de Mann-Whitney.
PCR: proteina C reactiva; INL: indice infoci “indice pl citos.

Biomarcadores inflamatorios

En la Figura 1 (A-C) se muestran los diagramas de
caja (boxplots) correspondientes a los tres
biomarcadores analizados. En todos los casos, los
pacientes con neumonia bacteriana exhibieron una
respuesta inflamatoria sistémica significativamente mas
intensa que aquellos con etiologia viral. La PCR alcanzd
unamedianade 117,1 mg/Len el grupo bacteriano frente
a 34,75 mg/Len elviral (diferencia mediana=82,35 mg/L;
p < 0,0001). El INL presentd una mediana de 8,650 en
neumonia bacteriana versus 3,450 en la viral (diferencia
mediana = 5,200; p < 0,0001). Por su parte, el IPL mostro
medianas de 232,0 y 175,0, respectivamente
(diferencia mediana=57,0; p<0,001).

>>Figura 1. Distribucién de biomarcadores
inflamatorios segln la etiologia de la NAC (n = 50 por

grupo)
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Rendimiento diagndstico de los biomarcadores
estudiados

En el analisis de desempefio diagndstico, los tres




biomarcadores evaluados demostraron una capacidad
discriminativa variable para diferenciar neumonia
bacteriana de viral. El INL mostré el mejor rendimiento,
con un area bajo la curva ROC (AUC) de 0,999, punto de
corte dptimo > 5,850, sensibilidad del 100 % vy
especificidad del 96 %, lo que se tradujo en un indice de
Youden de 0,96, una razéon de verosimilitud positiva (+LR)
de 25,0y una negativa (-LR) cercana a cero, lo que refleja
una excelente capacidad, tanto para confirmar como para
descartar etiologia bacteriana. La PCR también presentd
un desempenio elevado (AUC = 0,948; punto de corte >
65,55 mg/L; sensibilidad = 100 %; especificidad = 94 %;
Youden = 0,94; +LR = 16,7; — LR = 0), aunque con una
especificidad ligeramente menor. En contraste, el IPL
evidencié una capacidad diagndéstica moderada (AUC =
0,833; punto de corte > 181,7; sensibilidad = 64 %,;
especificidad = 80 %; Youden = 0,44; +LR = 3,2; -LR =
0,45), limitando su utilidad clinica individual. La
comparacién de las curvas ROC mediante la prueba de
DelLong confirmé diferencias estadisticamente
significativas entre los biomarcadores, estableciendo un
orden jerarquico de rendimiento de INL > PCR > IPL (p <
0,05), lo que posiciona al INL como el pardmetro mas
robusto para la discriminacién etioldgica en la neumonia
adquirida enlacomunidad (ver Figura 2 y Tabla 3).

= > Figura 2. Curvas operadoras del receptor (ROC)
de los biomarcadores inflamatorios para diferenciar
neumonia bacteriana (n=50) de viral (n=50)
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~ > Tabla 3. Rendimiento diagndstico de INL, IPL y
PCR para diferenciar neumonia bacteriana de neumonia
viral

Biomarcad Puntode  Sensibilidad E:po?:)cld-ld R -IR ()

cote Sptim (%) Interpretacion clinica

INL > 5850: alta probabilidad de neumonia
bacteriana; iniciar antibidticos. INL < 5850

INL > 5,850 100 % 250 000 09 muy probable efiologia virel: $6 s citar
antibioterapia.
PCR > 6555 apoyo diagnéstica moderado
PCR > 65,55 mg/L 100 94 167 000 094 a infeccion bacteriana; PCR < 65,55 utilidad
limitada como regla de exclusion.
IPL > 181,7: prababilidad moderada de etiologia
IPL > 1817 64 B0 320 045 044 bacteriana; IPL = 1817: no descarta infeccion

bacteriana (valor diagnostico limitado).

“INL indice neutréfilo/linfocito; IPL: indice plaqueta/linfocito; PCR: proteina C reactiva.
*+L0s puntos de corte se determinaron mediante analisis de curvas ROC para discriminar entre neumonia bacteriana y viral, +LR: razén de verosimilitud
positiva; ~LR: razén de verosimilitud negativa; J: indice de Youden. Un mayor valor de J indica mejor equilibrio entre sensibilidad y especificidad.

El modelo multivariable evidencié que un INL >
5,850 se asocié de forma independiente con etiologia
bacteriana, incluso tras ajustar por otros biomarcadores
inflamatorios, edad, sexo, gravedad y comorbilidades. En
contraste, ni el IPL > 181,7 ni la PCR > 65,55 mg/L
alcanzaron significancia estadistica, lo que sugiere que el
componente diagndstico de la inflamacidn sistémica se
concentra principalmente en la respuesta neutrofilica. La

Revista Bioanalisis | Abril 2026 | 172 ejemplares

edad avanzada y un puntaje CURB-65 > 3 también se
comportaron como predictores independientes de
infeccidon bacteriana, en concordancia con la literatura
revisada, que sefala un mayor riesgo en pacientes de
edad avanzada o con neumonia grave. Los biomarcadores
inflamatorios fueron incluidos de manera simultanea
junto con las variables de ajuste clinico. La evaluacion
previa de colinealidad mediante el factor de inflacién de
la varianza evidencid valores inferiores a 2 para todas las
variables, confirmando la ausencia de colinealidad
relevantey la estabilidad del modelo.

En consecuencia, los odds ratio estimados
reflejan asociaciones independientes con la probabilidad
de neumonia bacteriana (ver Tabla 4).

> > Tabla 4. Factores predictores independientes de
etiologia bacteriana en neumonia adquirida en la
comunidad: andlisis de regresidn logistica multivariable

Predictor OR crudo (1C95 %) Valor p OR ajustado (1C95 %) Valor p
INL > 5,85 22,40 (7,80-64,30) <0001 14,80 (4,20-5210) <0001
1PL > 1817 2,30 (0,80-5,40) 0121 1,90 {0,60-6,10) 0270
PCR > 65,55 mg/L 310(110-860) 0,032 1,40 (0,50-4,00) 0120
Edad (afios) 1,05 (1,02-108) 0,002 1,04 (1,01-1,07) o012
Sexo masculino 150 (0,70-3,30) 0,290 130 (0,50-3,40) 0,580
CURB-65 2 3 7,80 (2,80-21,90) <0001 5,60 (1,60-19,50) 0007
EPOC 2,60 {0,90-7,40) 0076 2,10 (0,70-6,30) 0,180
ﬁ;ﬂ’;"‘”’e’”‘”’ 1,90 (0,70-5,10) 0,207 1,60 (0,60-4,30) 0350

“OR = razén de momios; IC 95 % = intervalo de confianza al 95 %; CURB-65 = escala de severidad de neumonia adquirida en la comunidad;
EPOC = enfermedad pulmonar obstructiva crénica

**Los valores de corte para los biomarcadores (INL > 5,850, IPL > 181,7 y PCR > 65,55 ma/L) fueron determinados mediante el indice de Youden derivado
de las curvas ROC. El modelo se ajusté por edad. sexo, comorbilidades (EPOC y diabetes mellitus tipo 2) y gravedad clinica (CURB-65 = 3). La variable
dependiente fue |a etiologia bacteriana (1 = bacteriana, 0 = viral). Un valor de p < 0,05 se considerd estadisticamente significativo.

>>> DISCUSION

Este estudio evalud la utilidad de biomarcadores
accesibles, PCR, el INL y el IPL, para diferenciar la
etiologia bacteriana o viral de la neumonia adquiridaenla
comunidad en un entorno hospitalario de Riobamba,
Ecuador. Los casos de neumonia bacteriana se
caracterizaron por un cuadro clinico de mayor severidad y
una evolucidon mas prolongada en comparacién conlos de
origen viral, lo que concuerda con la respuesta
inflamatoria sistémica mds intensa que suele acompafiar
a las infecciones bacterianas. Este comportamiento ha
sido documentado previamente, ya que la mayor
puntuacion en escalas de gravedad y la prolongacion dela
estancia hospitalaria se asocian con la magnitud de la
respuesta neutrofilica y la carga inflamatoria (13). De
manera concordante, diversas investigaciones han
evidenciado que los pacientes con neumonia grave
presentan neutrofilia, linfopenia relativa y una activacion
marcada de los mecanismos de fase aguda, hallazgos
reflejados en el incremento del INL, el cual se ha
vinculado tanto con la severidad clinica como con la
mortalidad (14).

Desde el punto de vista fisiopatoldgico, las NAC
de etiologia bacteriana tienden a inducir una respuesta
innata tempranay vigorosa caracterizada por activaciony
liberacion masiva de neutréfilos desde la médula d6sea,
estimulada por la deteccidn de patrones moleculares



asociados a patégenos (PAMP) a través de receptores
tipo Toll y la activacién de vias proinflamatorias. Esta
cascada genera elevacion de citocinas proinflamatorias,
particularmente IL-1B, IL-6 y TNF-a, que favorecen la
neutrofilia, la movilizaciéon de células efectoras y
procesos microbicidas, como fagocitosis, degranulaciony
NETosis, y estimulan la produccion de proteinas de fase
agudacomolaPCR(15).

En contraste, las infecciones virales suelen
activar precozmente respuestas mediadas por
interferones y una mayor participacién de la inmunidad
adaptativa (linfocitos T CD8+ y células NK), con menor
movilizacidon neutrofilica sostenida, lo que explica la
tendencia a INL mas bajos en etiologias virales.
Simultdneamente, las sefales de estrés inflamatorio y
algunos mediadores solubles promueven linfopenia
mediante apoptosis linfocitaria, redistribucidon hacia
tejidos o secuestro en nédulos linfaticos, conlo que el INL
se eleva de forma caracteristica en cuadros bacterianos
agudos (16). Esta diferencia de perfiles inmunoldgicos
ofrece una base fisiopatoldgica sélida para que el INL sea
un marcador discriminante entre etiologias (17).

En el presente estudio, el INL fue el biomarcador
con mejor capacidad discriminativa entre etiologia
bacteriana y viral. La PCR mostré también buen
desempefio, mientras que el IPL tuvo rendimiento
moderado. En el analisis multivariante, solo el INL > 5,85
se comportd como predictor independiente de etiologia
bacteriana. Estos resultados son relevantes, ya que la
mayoria de los estudios previos se han enfocado en el
valor prondstico del INL (mortalidad o ingreso en UCI),
mas que en su capacidad diagndstica. Por ejemplo,
aunque estudios previos reportan concentraciones de
PCR mayores en neumonias bacterianas que virales, su
poder discriminativo fue menor al observado aqui, con
puntos de corte entre 40y 60 mg/L(18).

En la literatura, los resultados sobre la capacidad
de la PCR para diferenciar etiologias bacterianas y virales
son heterogéneos. Algunos autores encontraron
concentraciones significativamente mas altas en NAC
bacterianas (19,20), mientras que otros observaron una
marcada superposicion de valores entre ambas
etiologias: hasta el 25 % de los casos virales presentaron
PCR > 80 mg/L y cerca del 23 % de los bacterianos
mostraron valores < 20 mg/L (21). Esta variabilidad
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impide establecer un punto de corte universal y explica
las diferencias en sensibilidad y especificidad reportadas.
En conjunto, la evidencia sugiere que, aunque la PCR
refleja la magnitud de la inflamacidn sistémica, su valor
diagndstico aislado es limitado y podria optimizarse
mediante su combinacidon con otros marcadores
inmunoldgicos o parametros clinicos.

El excelente desempefio del INL frente a la PCR
puede justificarse por su naturaleza dual, ya que integra
dos componentes dinamicos de la respuesta inmunitaria,
tanto la innata (neutréfilos) como la adaptativa
(linfocitos) (22). Por su parte, la PCR es un reactante de
fase aguda cuya sintesis hepatica puede activarse bajo
estimulosinflamatorios no infecciosos (23,24).

Por otra parte, aunque el IPL resulté
significativamente mas alto en el grupo bacteriano,
mostré un desempefio moderado y no fue predictor
independiente. Esto concuerda con lo descrito en la
literatura, donde el IPL ha sido estudiado principalmente
como marcador prondstico en sepsis, cancer o EPOC, y
menos como marcador etioldgico. Algunos trabajos han
evidenciado su asociaciéon con mortalidad o ingreso en
UCI, pero no con el tipo de agente causal (25).
Fisiopatolégicamente, las plaguetas desempefian
funciones inmunitarias clave, pero su recuento puede
variar por comorbilidades, altitud o tratamientos previos,
lo que podria limitar su valor discriminativo (26).

Este estudio presenta varias limitaciones. Su
disefio retrospectivo y monocéntrico limita la
generalizacion de los resultados y aumenta el riesgo de
sesgos de seleccion e informacidn. La exclusion de un alto
porcentaje de pacientes, principalmente aquellos sin
confirmacién microbioldgica, pudo introducir un sesgo de
seleccidn; sin embargo, esta decision fue necesaria para
garantizar la clasificacion etiolégica. No se incluyeron
biomarcadores ampliamente utilizados como la
procalcitonina, debido a limitaciones de disponibilidad y
costo en el contexto hospitalario estudiado. Asi mismo,
los puntos de corte propuestos no fueron validados
mediante técnicas de validacién interna ni en cohortes
externas, por lo que deben interpretarse como
exploratorios. Finalmente, los resultados corresponden a
un hospital de la regién andina, lo que podria limitar su
extrapolacién a otros entornos epidemioldgicos.

>>2> CONCLUSIONES

El indice neutrdfilo/linfocito mostré el mejor
rendimiento diagndstico para diferenciar neumonia
bacteriana de viral en pacientes hospitalizados con NAC,
superando a la PCR y al IPL. Estos biomarcadores,
accesibles y de bajo costo, pueden apoyar la toma de
decisiones clinicas y la racionalizacién del uso de
antibidticos, particularmente en entornos con acceso
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limitado a pruebas microbiolégicas. No obstante, su
implementacion clinica requiere validacién prospectiva
multicéntrica antes de suadopcidn rutinaria.
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