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Resistencia al linezolid en Streptococcus pneumoniae: revisión sistemática 

Tannya Salome Beltrán Zambrano, Gina Catalina Heredia Cabrera 

Universidad Católica de Cuenca, tannya.beltran@est.ucacue.edu.ec  

Resumen 

Introducción: La resistencia antimicrobiana es un desafío creciente en salud pública, 

especialmente frente a Streptococcus pneumoniae, responsable de infecciones respiratorias 

y sistémicas graves. Linezolid, antibiótico de última línea del grupo de las oxazolidinonas, 

conserva eficacia frente a cepas multirresistentes; sin embargo, la aparición de resistencia 

amenaza su efectividad. Analizar su prevalencia y características es esencial para la práctica 

clínica y la vigilancia epidemiológica. Objetivo: Analizar la resistencia a linezolid en S. 

pneumoniae reportada entre 2019-2024, describiendo mecanismos genéticos, rasgos 

microbiológicos y clínicos, además de la actividad in vitro del fármaco. Metodología: Se 

realizó una revisión sistemática de ensayos clínicos, estudios de cohorte y transversales 

publicados entre 2019-2024. La calidad de la evidencia se evaluó con NHI y el riesgo de 

sesgo con Chrome, ROB 1 y ROB 2, según diseño. Se recopilaron datos sobre prevalencia, 

hallazgos microbiológicos, clínicos y genes asociados. Resultados: Se incluyeron 17 

estudios, con resistencia global de 3,42%. Las cepas resistentes mostraron mutaciones en 

genes específicos, sin diferencias clínicas relevantes frente a cepas sensibles. La actividad in 

vitro de linezolid permaneció elevada, confirmando eficacia. Persisten limitaciones por 

escasa información regional y ausencia de estudios longitudinales. Conclusión: La 

resistencia a linezolid en S. pneumoniae sigue baja, preservando efectividad terapéutica. No 

obstante, la detección de mecanismos genéticos, aunque infrecuente, resalta la necesidad de 

vigilancia continua y uso racional. Implementar programas de control antimicrobiano y 

monitoreo epidemiológico es clave para prevenir diseminación de cepas resistentes y 

garantizar tratamientos eficaces. 

Palabras clave: linezolid, resistencia antimicrobiana, Streptococcus pneumoniae, vigilancia 

microbiológica 
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Linezolid Resistance in Streptococcus Pneumoniae: A Systematic Review 

 

Abstract 

Introduction: Antimicrobial resistance is an increasing public health challenge, particularly 

with Streptococcus pneumoniae, which is responsible for severe respiratory and systemic 

infections. Linezolid, a last-line antibiotic from the oxazolidinone group, remains effective 

against multidrug-resistant strains; however, the emergence of resistance threatens its 

efficacy. Analyzing its prevalence and characteristics is essential for clinical practice and 

epidemiological surveillance. Objective: To analyze linezolid resistance in S. pneumoniae 

reported between 2019 and 2024, describing genetic mechanisms, microbiological and 

clinical features, in addition to the drug’s in vitro activity. Methodology: A systematic 

review was conducted including clinical trials, cohort, and cross-sectional studies published 

between 2019 and 2024. Evidence quality was assessed using the National Institutes of 

Health (NIH), and Risk of Bias (RoB) was evaluated with Chrome, RoB 1, and RoB 2 

according to study design. Data on prevalence, microbiological and clinical findings, and 

associated genes were collected.  Results: Seventeen studies were included, with a global 

resistance rate of 3.42%. Resistant strains exhibited mutations in specific genes, with no 

significant clinical differences compared to susceptible strains. Linezolid’s in vitro activity 

remained high, confirming its efficacy. Limitations persist due to scarce regional data and 

the lack of longitudinal studies. Conclusion: Linezolid resistance in S. pneumoniae remains 

low, preserving therapeutic effectiveness. Nevertheless, the detection of genetic 

mechanisms, although infrequent, highlights the need for continuous surveillance and 

rational use. Implementing antimicrobial control programs and epidemiological monitoring 

is key to preventing the spread of resistant strains and ensuring effective treatments.   

Keywords: linezolid, antimicrobial resistance, Streptococcus pneumoniae, microbiological 

surveillance.   
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INTRODUCCIÓN 

 

Las infecciones causadas por Streptococcus pneumoniae representan un importante 

problema de salud pública a nivel mundial. Este microorganismo es responsable de 

enfermedades graves como la neumonía adquirida en la comunidad, meningitis, 

septicemia y otitis media, las cuales causan alta morbilidad y mortalidad, especialmente 

en niños menores de cinco años, adultos mayores y pacientes inmunocomprometidos. 

Según la Organización Mundial de la Salud, las enfermedades neumocócicas causan 

anualmente millones de casos y cientos de miles de muertes en todo el mundo, siendo una 

de las principales causas infecciosas de hospitalización y fallecimiento. La alta 

prevalencia y el impacto clínico de estas infecciones hacen imperativa la vigilancia 

constante y la búsqueda de tratamientos efectivos. (1,2) 

En la práctica médica, el manejo adecuado de las infecciones por S. pneumoniae se ha 

complicado debido a la creciente resistencia bacteriana a múltiples antibióticos como 

penicilinas, macrólidos y cefalosporinas. Esta resistencia limita las opciones terapéuticas 

y conlleva a una mayor duración de hospitalizaciones, costos elevados y peor pronóstico 

para los pacientes. En respuesta a este desafío, el linezolid, un antibiótico del grupo de las 

oxazolidinonas, ha emergido como una alternativa valiosa debido a su acción eficaz 

contra bacterias grampositivas resistentes, incluyendo cepas multirresistentes de S. 

pneumoniae. (3) 

El linezolid actúa inhibiendo la síntesis proteica bacteriana mediante su unión a la 

subunidad 50S del ribosoma, impidiendo la formación del complejo de iniciación de la 

traducción. Sin embargo, el uso creciente de este medicamento ha generado preocupación 

por la aparición y propagación de cepas resistentes, lo cual podría comprometer su 

utilidad clínica en el futuro próximo. (4) La resistencia al linezolid, aunque aún poco 

frecuente, ha sido reportada en diversas regiones del mundo, asociada a mecanismos 

genéticos específicos como mutaciones en el gen del ARN ribosómico 23S y la presencia 

de genes móviles como cfr y optrA, que confieren resistencia mediante modificaciones 

en el sitio de acción del antibiótico. (5,6) 

El aumento de la resistencia al linezolid en S. pneumoniae no solo afecta el tratamiento 

individual, sino que tiene implicaciones epidemiológicas significativas, dado el potencial 

de diseminación de cepas resistentes en la comunidad y el entorno hospitalario. Este 
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escenario representa un reto para la práctica médica general y especializada, ya que limita 

las alternativas terapéuticas disponibles y enfatiza la necesidad de un uso racional de 

antimicrobianos y la implementación de programas efectivos de vigilancia y control.(7) 

Frente a esta situación, la presente revisión sistemática tiene como objetivo principal 

analizar la resistencia al linezolid en Streptococcus pneumoniae reportada en estudios 

clínicos y microbiológicos de los últimos 5 años abarcando el periodo del 2019 al 2024. 

Además, busca evaluar la calidad metodológica y el riesgo de sesgo en dichos estudios, 

describir las características microbiológicas y clínicas de las cepas resistentes y sensibles, 

así como explorar los mecanismos genéticos que subyacen a la resistencia. La pregunta 

de investigación que guía este trabajo es: ¿Cuáles son las características, mecanismos 

genéticos y reportes de resistencia al linezolid en cepas de Streptococcus pneumoniae 

descritos en estudios clínicos y microbiológicos de los últimos 5 años? (8,9) 

Esta revisión pretende consolidar y sintetizar la evidencia actual sobre un problema 

clínico relevante y emergente, para aportar información útil que permita a los 

profesionales de la salud optimizar el manejo terapéutico de infecciones neumocócicas, 

fortalecer estrategias de vigilancia epidemiológica y promover políticas de uso racional 

de antibióticos que contribuyan a frenar la propagación de la resistencia antimicrobiana. 

OBJETIVOS 

Objetivo general: 

 

Analizar la resistencia al linezolid en Streptococcus pneumoniae reportada en estudios 

clínicos y microbiológicos entre el periodo 2019 y 2024. 

 

Objetivos específicos  

•  Evaluar la calidad metodológica y el riesgo de sesgo de los estudios incluidos sobre la 

resistencia a linezolid en Streptococcus pneumoniae.  

•  Describir las características microbiológicas y clínicas de las cepas resistentes y  

    sensibles al linezolid.  

•  Examinar la actividad in vitro y seres humanos de linezolid en Streptococcus 

pneumoniae.



3 

 

METODOLOGÍA 

a. Diseño de estudio 

Se desarrolló una revisión sistemática, siguiendo las pautas establecidas en la declaración 

Preferred Reporting Items For Systematic Reviews and Meta - Analyses (PRISMA 2020), 

se incluyó estudios transversales, cohorte y ensayos clínicos, que evaluaron la resistencia 

al linezolid en Streptococcus pneumoniae. Además, para la organización de la 

información se utilizó el gestor bibliográfico ZOTERO. 

b. Criterios de elegibilidad 

 

Gráfico 1a: Pregunta de Investigación 

 

Elemento Definición Detalle aplicado 

P (Población) Sujetos de estudio, 

pacientes o cepas de 

interés 

Cepas clínicas de Streptococcus pneumoniae 

aisladas de pacientes reportadas en estudios 

clínicos y microbiológicos (2019–2024). 

E (Exposición) Factor o condición a 

la que se someten 

Exposición al antibiótico linezolid. 

O (Outcome / 

Resultado) 

Desenlace a evaluar Resistencia al linezolid: prevalencia, 

características microbiológicas y clínicas, y 

mecanismos genéticos asociados. 

 

     Fuente: elaboración propia. 

 

c. Criterios de inclusión 

 

● Se añadieron todos aquellos estudios que evalúen la pregunta PEO relacionada 

con la hipótesis propuesta para esta revisión 

● Se incluyeron estudios observacionales (transversales, cohorte) y ensayos clínicos 

que evaluaban la resistencia del linezolid en Streptococcus pneumoniae. 

● Se incluyeron estudios de los últimos 5 años dentro del periodo 2019 al 2024 

● Estudios que reportaron resultados clínicos relevantes o información de alta 

calidad metodológica en la escala NHI y que evaluaron la resistencia del linezolid 

en Streptococcus pneumoniae. 

● Estudios que reportaron investigaciones in vitro y en seres humanos



4 

 

d. Criterios de exclusión 

● Artículos y fuentes de información que no respondan a la pregunta de 

investigación sobre la resistencia al linezolid en Streptococcus pneumoniae. 

● No se consideraron revisiones narrativas así también como aquellos estudios que 

no aportaban datos relevantes a la hipótesis planteada. 

● No se consideraron estudios publicados fuera del periodo establecido 

● Artículos donde no se evalúen las cepas resistentes del linezolid frente al 

Streptococcus pneumoniae. 

● Artículos con acceso restringido o bloqueados que impedían la revisión completa del 

contenido.  

● Artículos que contenga investigaciones relacionada en animales 

e. Fuentes de información 

 

La búsqueda bibliográfica se realizó en las bases de datos biomédicas tales como Pubmed, 

Scopus, Web of science, Taylor Francias, DataBase, CINAHL con el fin de garantizar 

una identificación meticulosa de la literatura, la última actualización fue realizada en julio 

de 2024 para asegurar la inclusión de la evidencia más reciente. 

f. Estrategias de búsqueda  

Tabla 1. Estrategias de búsqueda 

 

 

DATOS 

 

ALGORITMO DE BÚSQUEDA CON OPERADORES BOOLEANOS 

 

Características 

microbiológicas de 

streptococcus 

pneumoniae 

 
("Streptococcus pneumoniae"[Mesh] OR "Streptococcus 

pneumoniae"[tiab] OR pneumococcus[tiab]) AND 

("microbiological characteristics"[tiab] OR "phenotypic 

traits"[tiab] OR "antimicrobial susceptibility"[tiab]) 

 

Resistencia al linezolid 

en Streptococcus 

pneumoniae 

 
("Streptococcus pneumoniae"[Mesh] OR pneumococcus[tiab]) 

AND ("Linezolid"[Mesh] OR linezolid[tiab] OR 

oxazolidinone*[tiab]) AND ("Drug Resistance, 
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 Bacterial"[Mesh] OR resistance[tiab] OR "antimicrobial 

susceptibility"[tiab] OR MIC[tiab]) 

 

Analizar la actividad in 

vitro de linezolid en 

Streptococcus 

Pneumoniae 

 
("Streptococcus pneumoniae"[Mesh] OR pneumococcus[tiab]) 

AND (linezolid[tiab] OR oxazolidinone*[tiab]) AND 

("Genetic Mechanisms"[tiab] OR "mutations"[tiab] OR "23S 

rRNA"[tiab] OR optrA[tiab] OR poxtA[tiab]) 

 

Fuente: Elaboración propia 

 

g. Proceso de selección de los estudios 

 

Para la selección de los estudios se siguió un proceso sistemático y estructurado. En una 

primera etapa, se identificaron los registros pertinentes a partir de las estrategias de 

búsqueda en las bases de datos seleccionadas. Posteriormente, se realizó la depuración de 

duplicados mediante el gestor bibliográfico ZOTERO, lo que permitió optimizar la 

gestión de referencias. Los registros únicos se evaluaron en dos fases: (1) cribado inicial 

de títulos y resúmenes, con el fin de descartar los que no cumplían los criterios de 

elegibilidad; y (2) revisión a texto completo de los artículos preseleccionados para 

confirmar su inclusión. 

Se consideraron principalmente estudios observacionales de tipo transversal y de cohorte, 

que reportaron la resistencia a linezolid en Streptococcus pneumoniae, así como los 

desenlaces clínicos y microbiológicos asociados. Para la fiabilidad de los estudios se 

utilizó la herramienta NHI con la finalidad de incluir estudios de buena calidad 

metodológica. 

h. Proceso de extracción de datos 

 

La extracción de datos se realizó de manera estandarizada mediante una matriz elaborada 

en Microsoft Excel. De cada estudio incluido se recopilaron las siguientes variables: autor 

y año de publicación, país o región de procedencia, diseño metodológico, número de 

aislamientos de Streptococcus pneumoniae, métodos utilizados para la determinación de 

la susceptibilidad antimicrobiana (valores de MIC e interpretación según criterios CLSI 

o EUCAST), prevalencia de resistencia a linezolid y características microbiológicas 

descritas. De forma complementaria, se registraron las características clínicas asociadas 

a los aislamientos y, para el tercer objetivo de la investigación, se extrajeron los datos 
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referentes a la actividad in vitro de linezolid frente a Streptococcus
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pneumoniae, incluyendo valores de MIC, patrones de susceptibilidad y comparaciones 

con otros antimicrobianos cuando fueron reportados. 

i. Lista de los datos extraídos 

 

● Autor y año de publicación 

 

● País o región del estudio 

 

● Diseño del estudio 

 

● Tamaño muestral y tipo de muestra 

 

● Métodos para determinar resistencia al linezolid 

 

● Prevalencia reportada de resistencia 

 

● Valores de MIC, patrones de susceptibilidad y comparaciones con otros 

antimicrobianos 

 

● Características clínicas de las cepas resistentes y sensibles 

 

● Evaluación de riesgo de sesgo y calidad metodológica 

 

j. Evaluación del riesgo de sesgos de los estudios individuales 

 

Durante la evaluación del riesgo de sesgo, se utilizaron criterios de manera progresiva a fin 

de poder presentar los resultados de manera concisa y transparente, para esto se utilizó la 

herramienta  propuesta por Cochrane RISK OF BIAS (ROB-2) la cual evaluó cinco dominios 

importantes; primero, se valoró el proceso de aleatorización de cada uno de los estudios 

seleccionados; segundo, se verifico la adherencia de la intervención a cada uno de los 

participantes; tercero, se observaron los datos faltantes tras la intervención realizada; cuarto, 

se examinaron los resultados propuestos de manera ética para cada participante; quinto. Se 

garantizo que se hayan presentado todos los resultados de dicha intervención, de igual 

manera se utilizó la herramienta de ROBINS-1, la cual valoro 7 ítems y finalmente estos 

datos se presentaron en gráficos.  
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Tabla 2. Evaluación de sesgo 

 

Dominio Descripción Posibles fuentes de sesgo 

1. Sesgo por confusión Evalúa si los resultados pueden estar 

afectados por factores externos que 

influyan en la relación exposición- 

desenlace 

Factores de confusión no 

controlados, diferencias basales 

entre grupos 

2. Sesgo en la selección 

de participantes 

Analiza si los participantes fueron 

seleccionados de manera que afecte 

la representatividad 

Inclusión/exclusión selectiva, 

muestras no representativas 

3. Sesgo en la 

clasificación de las 

intervenciones 

Valora si las intervenciones (o 

exposiciones) fueron correctamente 

identificadas y clasificadas 

Errores en registro de 

tratamientos, mal etiquetado de 

grupos 

4. Sesgo por 

desviaciones respecto a 

las intervenciones 

previstas 

Determina si hubo diferencias en la 

implementación de la intervención 

que afecten los resultados 

Cambios en el tratamiento 

durante el estudio, 

incumplimiento de protocolos 

5. Sesgo por datos 

faltantes 

Evalúa el impacto de los datos 

incompletos sobre los resultados 

Pérdida de seguimiento, 

registros incompletos, datos no 

reportados 

6. Sesgo en la medición 

de los desenlaces 

Analiza si la forma de medir los 

desenlaces puede afectar la validez 

Uso de métodos de medición 

inexactos, medición no ciega, 

errores de laboratorio 



9 

 

7. Sesgo en la selección 

del resultado 

reportado 

Examina si se reportaron todos los 

resultados relevantes o solo algunos 

Omisión de desenlaces, reporte 

selectivo de resultados 

positivos 

   Fuente: Elaboración propia 

 

k. Medidas de efecto 

En esta revisión sistemática, los resultados de los estudios sobre resistencia al linezolid en 

Streptococcus pneumoniae se describieron de manera narrativa, agrupando la información 

según características microbiológicas, clínicas y mecanismos genéticos de resistencia. 

Además, se reportaron las métricas estadísticas utilizadas en los estudios originales, 

incluyendo valores de concentración mínima inhibitoria (CMI), porcentajes de resistencia, 

intervalos de confianza al 95% y valores de significancia estadística (p < 0,05) cuando 

estaban disponibles. Esta estrategia permitió evaluar de manera crítica la magnitud de la 

resistencia y la comparabilidad entre estudios, aportando relevancia clínica y microbiológica 

a los hallazgos de la revisión. 

L. Medidas de síntesis 

 

En esta revisión se integraron los datos más relevantes de los estudios que evaluaron la 

resistencia al linezolid en Streptococcus pneumoniae. La síntesis consideró tanto los 

hallazgos de cada estudio individual como las comparaciones entre ellos, incluyendo 

características microbiológicas, clínicas y genéticas de las cepas analizadas. Además, se 

incorporaron los resultados de la evaluación de calidad metodológica y riesgo de sesgo, lo 

que permitió un análisis crítico y riguroso de la evidencia disponible.
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m. Evaluación del sesgo en la publicación 

 

Se evaluó la posibilidad de sesgo de publicación mediante la revisión de características 

de los estudios, incluyendo el tipo de estudio, idioma de publicación, número de centros 

participantes y la coherencia entre los objetivos y los resultados reportados. También se 

consideró la completitud de los datos sobre susceptibilidad y MIC de todos los 

aislamientos. Cualquier indicio de información incompleta se registró en la matriz de 

extracción de datos, de manera que la síntesis de la evidencia refleja de forma rigurosa 

los resultados disponibles. 

n. Evaluación de la certeza de la evidencia 
 

Para esta revisión sistemática se utilizó la escala del National Institutes of Health (NIH) la 

cual considera 14 criterios, los cuales han sido agrupado de manera tal que puedan presentar 

la validez interna, validez externa y el rigor estadístico de los resultados. 

RESULTADOS 

a. Selección de los estudios 

 

Se representa el diagrama de flujo PRIMA 2020, el cual comienza con la identificación de 

los estudios en las diferentes bases de datos reportándose un total de 2145 artículos, 

iniciamos aplicando filtros relacionados con el periodo establecido en esta revisión 

eliminando 1478 artículos, posterior a ello se realizó el proceso de cribado en dos fases 

primero se realiza la lectura de todos los títulos, determinando que 368 de ellos no tienen 

relación con nuestros con nuestros objetivos, aplicamos los criterios de exclusión antes 

mencionados descartando 507 artículos, investigación por lo que para la fase final de cribado 

tenemos 112 registros mismos que se les aplica la calidad de los estudios y lectura crítica, en 

donde al realizar la lectura de los resúmenes 52 de estos artículos no constan con información 

necesaria y cuando se realiza la lectura de texto completo 10 de ellos presentan resultados 

incompletos y 42 de los mismos son duplicados por lo que finalmente los artículos que se 

presentarán dentro de esta revisión sistemática serán 17 documentos que cumplen con todos 

los requisitos establecidos dentro de las directrices PRISMA 20
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Estudios que pasaron el primer 

filtro (n= 875) 

 

 

 

Publicaciones eliminadas (43) 

Criterios 

Estudios empíricos 24 
Estudios con información 
obsoleta 19 

Publicaciones expuestas a una 

segunda lectura completa (n= 60) 

Publicaciones 

seleccionadas 

(n= 17) 

Publicaciones expuestas a una primera 

lectura completa (n= 112) 

No hay relación con 

objetivos 10 

▪ 

Publicaciones eliminadas 52 
Criterios 

Estudios descartados 

(n= 395) 

Criterios de exclusión 

No hay resultados (n=305), 

Idioma (n=90). 

Estudios eliminados por 

año (n= 1.487) 

Estudios obtenidos tras aplicación de 

estrategia de búsqueda 

(n= 2.145) 

Estudios eliminados por 

año (n= 1.487) 

Estudios obtenidos tras aplicación de 

estrategia de búsqueda 

(n= 2.145) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

Estudios descartados por 

título (n= 368) 
Estudios que pasaron el primer 

filtro (n= 875) 
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b. Evaluación de calidad de los estudios transversales y de cohorte 

Se presenta la valoración de la calidad de los estudios según la escala de NIH 

Tabla 1b. Evaluación de calidad de los estudios observacionales: transversales y de 

cohorte según NHI 

 

REFERENCIAS A B C D E F G H I J K L M N PUNTOS CALIDAD 

Chien et al., 2021 

 

             11 ALTA 

Maraki et al., 

2024 

              12 ALTA 

Tran-Quang et 

al., 2023 

              12 ALTA 

Kulkarni et al., 2023 
 

              10 MEDIA 

Mohanty et al., 2023 
 

              10 MEDIA 

Asmit et al., 

2020 

              11 ALTA 

Griffith et al., 

2022 

              11 ALTA 

Zanfardino et 

al., 2023 

              11 ALTA 

Shi et al., 2024 
 

              10 MEDIA 

Wang et al., 

2021 

              10 MEDIA 

Carvalhaes et 

al., 2021 

              10 MEDIA 

de Miguel et al., 2023 
 

              12 ALTA 

Deshpande et 

al., 2024 

              12 ALTA 

Sandoval et al., 

2024 

              10 MEDIA 

Shi et al., 2019               10 MEDIA 

              11 ALTA 
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Heidary et al., 

2024 
 

Fuente: Elaboración propia 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Análisis 

La calidad metodológica de los estudios incluidos fue evaluada mediante la herramienta 

del NIH, representando cada criterio con un sistema visual de colores (verde: bajo riesgo 

de sesgo, amarillo: riesgo incierto y rojo: alto riesgo). En función de los puntajes 

obtenidos, los artículos fueron clasificados en niveles de calidad alta, media o baja. 

Del total de 16 estudios analizados, se observó que la mayoría correspondieron a calidad 

alta (62,5%), mientras que el 37,5% fueron de calidad media. Ningún estudio fue 

catalogado como de baja calidad, lo que indica que en general la evidencia recopilada 

posee una base metodológica sólida. 

Este resultado respalda la confiabilidad global de los hallazgos de la presente revisión 

sistemática. Sin embargo, la existencia de estudios de calidad media refleja que algunos 

trabajos presentan limitaciones en aspectos metodológicos, lo que obliga a interpretar los 

resultados con cautela y reconocer la posible influencia de sesgos en ciertos casos.
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Tabla 2b. Evaluación de calidad de los ensayos clínicos según NHI 

 

REFERENCIAS A B C D E F G H I J K L M N PUNTOS CALIDAD 

Sets et al., 2019               10 MEDIA 

Fuente: Elaboración propia 

 

c. Riesgo de sesgo en los estudios incluidos utilizando las herramientas 

Cochrane  

Tabla 1c. Riesgo de sesgo en los estudios observacionales incluidos  

 
Fuente: elaboración propia 

 

Interpretación : El gráfico demuestra que el sesgo de confusión es la mayor amenaza en 

los estudios seguido por el sesgo de selección y la medición del desenlace. El resto de los 

dominios indican mayores proporciones de cumplimiento o resultados que no aplican a 

los estudios. 

Para el análisis de la información proporcionada en cada estudio, la tabla de 

características generales sintetiza la información más relevante de los estudios 

seleccionados, mediante la cual se analiza la resistencia del linezolid en Streptococcus 

pneumoniae. 
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Tabla 2c. Riesgo de sesgo en el ensayo clínico mediante Rob 2 
 

Fuente: Elaboración propia 

 

Interpretacion: dentro de la revision sisematica se incluyo un solo ensayo clinico el mismo 

que posterior a evaluacion mostro un riesgo bajo de sesgo, esto indica que la calidad 

metodológica del estudio es sólida y que los resultados obtenidos son confiables. 
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Fuente: Elaboración propia 
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Análisis. En los 17 estudios incluidos, distribuidos en Asia, Europa, América del Norte y América Latina, Streptococcus pneumoniae mostró una 

susceptibilidad prácticamente total a linezolid, con prevalencia de resistencia baja reportada en un 3.42 % en la mayoría de los aislamientos clínicos y de 
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vigilancia. Esta tendencia se observó tanto en estudios transversales multicéntricos, ensayos clínicos. Los hallazgos demuestran que linezolid mantiene 

eficacia frente a cepas multirresistentes y serotipos invasivos, destacando su relevancia clínica como alternativa terapéutica en infecciones neumocócicas 

graves. 

Los intervalos de confianza al 95% confirmaron la precisión de estas estimaciones, sin superar el 11% en ningún caso. En Europa y Norteamérica 

se observaron prevalencias mínimas (≈1%), mientras que en Asia se reportaron cifras ligeramente más altas (3–5%). La resistencia se asoció 

principalmente con exposición previa a antibióticos y la presencia de cepas multirresistentes, aunque linezolid conservó una eficacia adecuada en 

la mayoría de escenarios. (10,11,12) 

Tabla 5b. Características microbiológicas y clínicas de Streptococcus pneumoniae sensibles a linezolid. 
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Fuente: Elaboración propia 

 

Análisis. Los 8 estudios incluidos muestran que todas las cepas evaluadas de Streptococcus pneumoniae fueron totalmente sensibles a linezolid, 

confirmando la eficacia sostenida de este antibiótico frente a infecciones neumocócicas graves en diferentes regiones del mundo (Asia, Europa, 

América del Norte y América Latina). 

Desde la perspectiva microbiológica, se observa una diversidad de serotipos predominantes, principalmente 19A, 3, 6B, 11A y 19F, muchos de 

ellos asociados con infecciones invasivas. Aunque no se detectó resistencia a linezolid, varias cepas presentaron multirresistencia a otros 

antibióticos, incluyendo macrólidos, penicilina, tetraciclinas y fluoroquinolonas. Además, algunos estudios reportaron la presencia de genes de 

resistencia como ermB, mefA, pbp2x, pbp2b, parC y gyrA, lo que subraya la complejidad del perfil de resistencia bacteriana y la necesidad de 

vigilancia constante. 
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En cuanto a las características clínicas, los pacientes afectados fueron tanto adultos como niños, con infecciones que incluyeron neumonía grave, 

bacteriemia e infecciones invasivas. Algunos estudios reportaron hospitalización prolongada y gravedad moderada a alta en los casos pediátricos 

y adultos, destacando la relevancia clínica de linezolid como alternativa terapéutica frente a cepas multirresistentes. (13,14) 

Tabla 6b. Actividad in vitro de linezolid en Streptococcus pneumoniae 
 

Fuente: Elaboración propia 
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Análisis: Los estudios incluidos muestran que linezolid mantiene eficacia in vitro frente 

a Streptococcus pneumoniae en todas las regiones evaluadas (Asia, Europa, América del 

Norte y América Latina). Ningún aislamiento clínico presentó resistencia establecida a 

linezolid, incluso en cepas con multirresistencia a otros antibióticos como macrólidos, 

penicilina, tetraciclinas y fluoroquinolonas. La MIC determinada según CLSI y EUCAST 

confirma que linezolid es activo frente a aislamientos clínicos y experimentales. Algunos 

estudios identificaron mutaciones asociadas a resistencia potencial, lo que resalta la 

necesidad de vigilancia continua, aunque estas mutaciones no se traducen en resistencia 

clínica. 

Además, comparaciones con otros antibióticos (tedizolid, contezolid, omadaciclina) 

demuestran que linezolid mantiene actividad superior o equivalente, consolidando su 

posición como opción terapéutica de última línea. Ensayos clínicos incluidos también 

validan que la eficacia in vitro se refleja en resultados clínicos favorables.(15,16,17) 
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DISCUSIÓN 

Los hallazgos de esta revisión sistemática reflejan que la resistencia de Streptococcus 

pneumoniae a linezolid se mantiene baja, con un valor global de 3,42%, lo que confirma 

la eficacia sostenida de este antibiótico frente a cepas clínicamente relevantes en distintos 

contextos geográficos y poblacionales. Este hallazgo es relevante, considerando la 

creciente preocupación por la multirresistencia a antimicrobianos en patógenos 

grampositivos, especialmente aquellos implicados en infecciones respiratorias e invasivas 

graves. Aunque la resistencia a linezolid sigue siendo poco frecuente, la presencia de 

genes de resistencia potencial identificados en algunos estudios experimentales subraya 

la importancia de vigilancia constante y uso prudente del antibiótico para prevenir la 

aparición y diseminación de cepas resistentes en el futuro.(18) 

Los resultados de esta revisión concuerdan con hallazgos reportados en estudios 

internacionales recientes. Por ejemplo, Chien et al. (2021) realizaron un seguimiento 

multicéntrico en Taiwán y documentaron que ninguna de las cepas de S. pneumoniae 

aisladas de pacientes adultos presentaba resistencia clínica a linezolid, aunque sí 

mostraban multirresistencia a macrólidos, tetraciclinas y algunos betalactámicos. De 

manera similar, Shi et al. (2024) en China reportaron ausencia de resistencia a linezolid 

en cepas pediátricas, pero confirmaron la presencia de resistencia a penicilina y 

fluoroquinolonas, así como genes de resistencia como pbp2x, pbp2b, parC y gyrA. Estos 

hallazgos refuerzan la idea de que linezolid sigue siendo una opción terapéutica confiable, 

incluso frente a cepas multirresistentes que representan un desafío clínico significativo. 

(19) 

En Europa, estudios como los de Maraki et al. (2024) en Grecia y De Miguel et al. (2023) 

en España reportaron resultados similares, indicando que linezolid mantiene actividad 

completa frente a aislamientos clínicos invasivos, incluso cuando los pacientes presentan 

infecciones por cepas multirresistentes a penicilina, macrólidos o cefalosporinas. La 

evidencia europea también sugiere que, aunque la resistencia a linezolid es rara, las 

infecciones invasivas asociadas a serotipos como 19A, 3, 6B y 11A requieren un 

monitoreo constante de la actividad antimicrobiana, ya que estos serotipos son 

frecuentemente asociados con complicaciones graves y mayor presión selectiva por 

antibióticos en el entorno hospitalario. (20) 
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En América, estudios multicéntricos en Estados Unidos y Brasil, como los de Mohanty et 

al. (2023) y Kurtz (2025), confirmaron que linezolid conserva eficacia frente a 

aislamientos clínicos de neumonía y bacteriemia en niños y adultos. Aunque la resistencia 

global es baja, estos estudios subrayan la presencia de patrones de multirresistencia a 

otros antimicrobianos, lo que posiciona a linezolid como un antibiótico estratégico en 

infecciones graves y complicadas. En el contexto latinoamericano, revisiones sistemáticas 

previas, incluyendo análisis de Brasil antes y después de la introducción de vacunas 

antineumocócicas conjugadas, muestran que la resistencia a linezolid se mantiene baja y 

estable, lo que indica que los cambios epidemiológicos y la presión selectiva por la 

vacunación no han comprometido su eficacia. (21) 

La revisión de la actividad in vitro de linezolid, que incluyó estudios experimentales y 

comparativos, evidencia que el antibiótico mantiene su eficacia frente a aislamientos con 

genes de resistencia a otros antimicrobianos y frente a mutaciones potencialmente 

asociadas a resistencia, como reportan Zanfardino et al. (2023) y Wang et al. (2021). En 

estos estudios, la MIC de linezolid se mantuvo dentro de rangos sensibles según los 

criterios de CLSI y EUCAST, incluso en aislamientos multirresistentes. Comparaciones 

con otros antibióticos de última línea, como tedizolid, contezolid y omadaciclina, 

mostraron que linezolid presenta actividad igual o superior, consolidando su posición 

como opción terapéutica confiable frente a patógenos resistentes. (22) 

Los estudios globales sobre resistencia a linezolid, incluyendo análisis de enterococos y 

vigilancia ambiental y humana, como los de Ma et al. (2022) y las revisiones sobre 

resistencia a nivel mundial, muestran que la resistencia sigue siendo poco frecuente, pero 

existe un potencial de transmisión horizontal de genes de resistencia. Esto resalta la 

necesidad de implementar estrategias de vigilancia y control, así como un uso racional 

del antibiótico, para preservar su eficacia a largo plazo. (23) 

Los hallazgos clínicos de los estudios incluidos también confirman que la actividad in 

vitro se traduce en resultados terapéuticos positivos, especialmente en pacientes graves o 

en cuidados intensivos, como indica Ma et al. (2022). En conjunto, esto evidencia que 

linezolid no solo mantiene eficacia microbiológica, sino que su efectividad clínica es 

consistente en diferentes regiones, tipos de infección y grupos poblacionales. (24) 
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La resistencia global de 3,42% encontrada en esta revisión, aunque baja, refleja la 

importancia de continuar con vigilancia activa, sobre todo considerando la presión 

selectiva que generan el uso indiscriminado de antimicrobianos y la circulación de 

serotipos invasivos multirresistentes. Los hallazgos sugieren que, aunque linezolid sigue 

siendo altamente efectivo, la estrategia de uso debe combinar monitoreo microbiológico, 

políticas de uso racional y seguimiento epidemiológico, para evitar que la resistencia 

aumente en el futuro. (25) 

Finalmente, la comparación de los resultados de esta revisión con los de otros países y 

estudios internacionales evidencia que la actividad de linezolid es consistente a nivel 

global, manteniendo su utilidad tanto en infecciones pediátricas como en adultos, en 

contextos clínicos de alta complejidad y frente a cepas multirresistentes. Esto refuerza la 

posición de linezolid como un antibiótico de última línea, cuya vigilancia y uso 

estratégico son esenciales para la preservación de su eficacia frente a Streptococcus 

pneumoniae y otros patógenos grampositivos resistentes. La evidencia demuestra que, a 

pesar de la baja resistencia, los esfuerzos de monitoreo y control deben mantenerse, y la 

implementación de políticas de uso racional de linezolid es fundamental para prevenir 

futuros incrementos de resistencia. (26) 

Esta revisión sistemática confirma que linezolid sigue siendo altamente eficaz frente a 

Streptococcus pneumoniae, tanto in vitro como clínicamente, en diferentes contextos 

geográficos y poblacionales. La baja resistencia encontrada y la actividad sostenida frente 

a cepas multirresistentes consolidan su rol como antibiótico estratégico, mientras que la 

vigilancia continua, el control epidemiológico y el uso racional son esenciales para 

asegurar que esta eficacia se mantenga a largo plazo. Los hallazgos obtenidos se alinean 

con la evidencia internacional, reforzando la aplicabilidad global de linezolid y su 

relevancia en la práctica clínica frente a infecciones neumocócicas graves y 

multirresistentes. 
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CONCLUSIONES´ 

 

La revisión sistemática realizada entre 2019 y 2024 muestra que la prevalencia de cepas 

resistentes es baja, con un promedio de 3,42% (IC 95%: 2,1–4,7%), confirmando que linezolid 

continúa siendo un antibiótico eficaz incluso frente a cepas multirresistentes. Este hallazgo 

cumple con el objetivo principal de la revisión y respalda su uso clínico seguro. 

 

Las características microbiológicas y clínicas de las cepas resistentes son similares a las de las 

sensibles; sin embargo, algunas presentan mutaciones genéticas específicas que podrían afectar 

el pronóstico en casos individuales. Esto evidencia la capacidad adaptativa del microorganismo 

y subraya la necesidad de vigilancia epidemiológica constante y de análisis genotípicos, 

especialmente en entornos hospitalarios con alta presión antimicrobiana. 

 

La revisión también identificó vacíos importantes en la investigación, como la falta de estudios 

longitudinales y regionales que evalúen la evolución de la resistencia. Reconocer estas 

limitaciones fortalece la interpretación de los resultados y guía futuras investigaciones para 

implementar estrategias combinadas de manejo antibiótico y control de infecciones. 

 

En conclusión, aunque la resistencia a linezolid en S. pneumoniae es baja, su monitoreo 

continuo, el uso racional del antibiótico y la integración de información microbiológica, clínica 

y genética son esenciales para preservar la eficacia del fármaco. Estos hallazgos proporcionan 

una base sólida para la toma de decisiones terapéuticas más seguras, eficaces y sostenibles, 

reforzando la importancia de la vigilancia y la investigación constante frente a infecciones 

neumocócicas. 
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