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SINTESIS

La presente investigacion se realiz6 en la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Militar
Docente “Dr. Mario Mufioz Monroy” de Matanzas, entre enero de 1998 y diciembre de 2006,
con el objetivo de disefiar y validar un modelo predictivo de neumonia y mortalidad en
pacientes ventilados mas de 24 horas (MPN-MV), sin afecciones neuroquirdrgicas,
ginecobstétricas, quemados, ni cirugia cardiaca. Se disefid un sistema de puntuacion dindmico
con dos escalas prondsticas y cada una con 12 variables, ponderadas por el método de
regresion logistica, cuyo acumulado permitio una puntuacion de riesgo individual y la
estratificacion de la poblacion en tres estratos de riesgo: bajo, intermedio y alto. La escala de
riesgo de neumonia asociada al ventilador exhibid una sensibilidad de 80%, especificidad
77,1%, discriminacion (area COR: 88,5%) y calibracion 0,87, a diferencia del prondstico de
mortalidad, que mostrd: sensibilidad 91,2%, especificidad 90,3%, discriminacion (area COR:
97%) y calibracion 0,91. Su aplicacion determind en el grupo de alto riesgo una probabilidad
de enfermar por neumonia de 71,7% (RR: 5,6) y de morir 98,8% (RR: 30,8). Se demostro su
eficacia, validez interna y externa. Constituye una novedad en los Cuidados Intensivos como

herramienta de alerta clinica y epidemioldgica.
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INTRODUCCION

Contexto histérico social del objeto de estudio.

El objeto social de estudio de la investigacion titulada Modelo predictivo de neumonia y
mortalidad en pacientes ventilados (MPN-MV) es la Unidad de Cuidados Intensivos
(UCI) del Hospital Militar Docente “Dr. Mario Mufioz Monroy”, de Matanzas, cuya
MISION es brindar atenciébn médica especializada de urgencia a todos los pacientes
graves, con criterios de ingreso: militares, civiles regionalizados y coordinados, a través del
Sistema Integrado de Urgencias Médicas (SIUM), excepto pacientes neuroquirdrgicos,
ginecobstétricas, quemados o con cirugia cardiaca, con el OBJETIVO de restaurar la
salud, mediante la prestacion de asistencia respiratoria invasiva, monitoreo hemodinamico
y vigilancia intensiva de las funciones vitales.

Caracteristicas de la unidad objeto de estudio:

La Unidad de Cuidados Intensivos del centro tiene una distribucion espacial mixta con
cuatro camas polivalentes, las cuales se adaptan a las necesidades de los enfermos y la

institucion. Cumple los requerimientos epidemioldgicos para estos tipos de unidades. Se

recepcionan pacientes en su generalidad con un APACHE 11 Score >20 puntos. Dentro de
sus principales causas de morbilidad se encuentran las enfermedades clinicas graves y
quirurgicas postoperatorias de alto riesgo.

El trabajo asistencial esta documentado en el Manual de Perfeccionamiento de la propia
unidad establecido por la Direccion de Servicios Médicos de las Fuerzas Armadas
Revolucionarias, al que se adjuntan protocolos y normas epidemiologicas segln la

Actualizacion del Programa Nacional de Prevencion y Control de las Infecciones



Intrahospitalarias (1), ajustado a las estrategias locales de la institucion. Anexos 1, 2, 3, 4,
5.

Antecedentes.

El Anuario Estadistico de Salud de Cuba report6 en el 2006 la neumonia como segunda
causa de egreso hospitalario con una morbilidad global del 21,4% y una tasa de mortalidad
de 54,6 x 100 000 habitantes (2).

Importantes estudios epidemioldgicos sefialan claramente la elevada incidencia y letalidad
poblacional de la sepsis (3,4). Esta enfermedad supone aproximadamente el 10% de los
ingresos y posiblemente el principal eje de labor en los Cuidados Intensivos (3, 5,6).

En Estados Unidos y Europa se estima que en los dltimos veinte afios la incidencia de
sepsis se incrementa a un ritmo anual de 8,7%, lo cual se relaciona con un aumento de la
edad, la generalizacion de procedimientos invasivos y farmacos quimioterdpicos e
invasores. Esto hace que de forma proporcional crece el nimero de fallecimientos. Por
tanto, se define la sepsis como una enfermedad emergente (6, 7, 8,9).

En su deseo de aportar algo novedoso, los participantes en la Conferencia de Consenso
Internacional en el 2001, (10,11) presentaron un esquema de clasificacion para la sepsis
denominado PIRO (factores predisponentes- infeccion- respuesta del huésped- disfuncion
de 6rganos). Este sistema se ha presentado como una plantilla para la investigacién futura y
como un modelo en desarrollo mas que un producto acabado, sin aplicar todavia en la
practica médica (12,13).

Las pautas de actuacion en la sepsis segn los conocimientos actuales, facilitan la rutina
asistencial y constituyen una premisa en la Campafia para sobrevivir la sepsis iniciada en el

2004, la cual se ha propuesto reducir la mortalidad en un 25% para el 2009, si se generaliza.



(4,14,15,16,17,18,19). Sin embargo, su formato es mas el de recomendaciones de una
conferencia de consenso de expertos, que el de guias de préacticas clinicas basadas en la
evidencia, con el consiguiente riesgo de sesgo. No obstante el valor global es
incuestionable, al representar un esfuerzo conjunto por homogeneizar el manejo de los
pacientes con sepsis (10), como herramienta Util para evaluar gravedad del episodio y
decidir el tratamiento méas adecuado (20). Estas pautas de actuacion no tienen en cuenta la
asociacion de las infecciones nosocomiales con la aplicacion de medidas terapéuticas, pilar
importante para reducir morbimortalidad en los pacientes criticos. Por tanto, es necesario
avanzar en el conocimiento de sus factores de riesgo, mortalidad atribuible, asi como en la
esperanza y calidad de vida a mediano y largo plazo (21,22).

Con el surgimiento de los sistemas de puntuacion se presentan diferentes modelos
prondsticos de gravedad basados en ecuaciones probabilisticas (23, 24,25), dentro de los
cuales se encuentran los dirigidos a enfermedades concretas, como la Escala de Ramson
para la pancreatitis aguda, el Indice de PEEL para la cardiopatia isquémica y la Escala de
Glasgow para el coma (26).

En las dos Ultimas décadas se desarrollaron diversas escalas de puntuaciones en el adulto
relacionadas con la sepsis y la mortalidad hospitalaria. Dentro de las referidas a la sepsis se
reportan las escalas destinadas al Sindrome de sepsis y el Sindrome de Respuesta
Inflamatoria Sistémica, el Shock séptico, la Disfuncién Organica e Infeccion (ODIN Score)
y el Fallo Multiorganico relacionado con el Sindrome de sepsis. Dentro de los modelos

predictivos de mortalidad se han descrito las versiones del Acute Physiology And Chronic

Health Evaluation (APACHE I, Il , IlI), Mortality Probality Models (MPM 0, 24, 48, 72




horas) y Simplified Acute Physiology Score (SAPS Il), que establecen prondsticos de

forma dindmica en la evolucién del paciente (27,28,29,30).
Entre las escalas pronésticas especificas para predecir el riesgo de mortalidad en los
pacientes diagnosticados con neumonia, se encuentran dos escalas probadas por su

capacidad predictiva, en la neumonia adquirida en la comunidad: el Pneumonia Severity

Index (PSI), desarrollado en los Estados Unidos por Fine MJ y col (31) y la Escala CURB-
65 (32), disefiada en Europa por Lim WS vy col, las cuales se correlacionan
significativamente con la estancia hospitalaria, decision de ingreso, readmision en treinta
dias, utilizacion de los Cuidados Intensivos y necesidad de ventilacion artificial. Estas
caracteristicas permitieron convertir estas escalas en herramientas Utiles para el manejo y
tratamiento de estos pacientes (33).

En nuestro pais se han realizado en los ultimos afios diferentes estudios de aplicacion y
validacion de modelos predictivos en areas de atencion al grave, como los de Fernandez
Reveron y col sobre la aplicacion del Modelo MPM 11 (34), Validacion de la Escala
prondstica del enfermo critico | (EPEC 1), comparada con el APACHE Il por Padron
Sanchez y col (8), y el Sistema de puntuacion para el diagndstico del Dafio Mdltiple de
Organos por Cabrera Rosell y col (35)

Como antecedentes de la presente investigacion , se encuentran estudios preliminares
llevados a cabo por el autor. Entre el 2000 y el 2001 (36) se reportd en 25 pacientes
ventilados con neumonia asociada al ventilador, un predominio (p< 0,05) de los siguientes
factores de riesgo: edad > 60 afios (84%), tiempo de ventilacion > 72 horas (72%) e
infecciones pulmonares previas (64%). En otro estudio del 2004 (37), se identifico el riesgo

de neumonia en 86 pacientes ventilados, con la presencia de factores intrinsecos y



extrinsecos relacionados con la mortalidad (p<0,05). Dentro de los factores intrinsecos méas
frecuentes se encontrd la edad > 65 afios, disfuncidon multiorgdnica, enfermedad pulmonar
obstructiva cronica y coma 48 horas antes de la sepsis. La infeccién nosocomial previo
ingreso en UCI resultd el factor extrinseco mas frecuente en la serie analizada. Estos
resultados permitieron mostrar el problema de forma transversal,con un analisis univariado
de los factores de riesgo, aspectos que no demuestran las verdaderas causas que lo generan.
Fundamentacion tedrica.

Los estudios epidemioldgicos demuestran que la capacidad predictiva de los modelos
prondsticos es variable y depende de la poblacion a la que se aplica. Entre las poblaciones
que mantienen una menor exactitud se encuentran los enfermos que precisan ventilacion
mecanica artificial (VMA), que constituyen alrededor de un 30% de los pacientes
ingresados en las Unidades de Cuidados Intensivos (UCIs) (38,39).

Las escalas de evaluacion pronostica se utilizan para realizar una evaluacion objetiva,
global e inicial de gravedad y evolucion en los pacientes criticos. Los indices de gravedad
se crearon a partir de amplias bases de datos y se validaron mediante técnicas estadisticas
precisas. Ademas de la eficacia de los servicios, pueden resultar de ayuda en la auditoria
clinica -proceso de mejora de la calidad asistencial que consiste en autoevaluacion,
comparacion con los estandares, cambios en la practica y reevaluacion (40).

No se debe confundir un indice de gravedad con un modelo de probabilidad de muerte. El
indice de gravedad cuantifica el dafio y la probabilidad de muerte es una ecuacion que toma
en cuenta el indice de gravedad y da una probabilidad de muerte. Existen dos maneras de
construir un indice de gravedad, por consenso de expertos o por método estadistico objetivo

(40). Generalmente se toman en cuenta variables recogidas durante el primer dia y se



clasifican los pacientes en grupos homogéneos de riesgo, esto permite comparar entre
hospitales el manejo y el desenlace, asi como establecer controles de calidad con
fundamento clinico (mortalidad, duracion de la estancia hospitalaria, complicaciones,
fracaso terapéutico, reingresos, duracién de la medicacion, entre otros). Esto hace que en su
generalidad sean herramientas fundamentales para la investigacion (33).

Resulta de interés sefialar, que dentro de las infecciones nosocomiales (IN) la neumonia
asociada a la ventilacion mecanica (NAVM) es la principal complicacion infecciosa
asociada a una elevada morbilidad, mortalidad, prolongacién de la estancia hospitalaria y
aumento del gasto economico (41, 42, 43, 44). Desde hace 20 afios es un tema de
actualidad por su frecuencia, gravedad y por sus implicaciones etiologicas y terapéuticas
(42). Los factores de riesgo y prondstico asociados constituyen un problema no resuelto en
las UCls.

El contexto asistencial se enfrenta diariamente a diferentes situaciones: uno de cada cuatro
pacientes ventilados desarrolla una NAVM (20); la no existencia de medios diagnosticos
microbioldgicos tempranos; el uso indiscriminado empirico de antibidticos; la no existencia
de un sistema de vigilancia epidemiologica capaz de satisfacer las expectativas del control
y la prevencion. La no calidad diagnostica de la neumonia nosocomial, la falta de
identificacion sistematica de los factores de riesgo, y la carencia de estudios con analisis
multivariado hacen navegar constantemente en una incertidumbre para trazar estrategias
gue se ajusten al nosocomio de cada unidad.

A través de las décadas anteriores crecio el conocimiento sobre la neumonia en el paciente
ventilado con respecto a la patogénesis, factores de riesgo, pruebas diagndsticas, terapia y

prevencion. La vigilancia agresiva es esencial para comprender los factores locales y el



entorno microbioldgico de una unidad en particular (45). La determinacion de pacientes en
la categoria de riesgo mas alto sugiere la iniciacion de medidas urgentes de manejo
intensivo, lo cual abre la perspectiva de prevencién frente al enfermo critico.

Entre la vigilancia epidemioldgica y el diagnéstico de neumonia en el paciente ventilado
existe un vacio, es la determinacion del pronostico de enfermar por neumonia y la
mortalidad.

Estudios realizados asumen que las recomendaciones plasmadas en las guias de practicas
clinicas sobre la sepsis grave, son el estandar actual para el tratamiento ( 14) , asi como los
indicados por la Asociacion Americana de Torax para la neumonia asociada al ventilador ,
la neumonia intrahospitalaria (NIH) y la relacionada con los procederes hospitalarios (46).
Sin embargo, no caben dudas que la evidencia en la actualidad es mejorable y no hay razon
para permanecer inactivos.

El prondstico de los pacientes graves debe estar dirigido hacia la prevencion dentro de las
UCls, asi como el uso mas efectivo de los ya existentes, aspecto éste, sefialado por
Pronovost PJ y col (47). Se deben crear centinelas en la practica intensiva, monitorear los
aspectos fisiologicos en la infeccion pulmonar y prevenir muchas de las potenciales
complicaciones durante la ventilacidon mecanica.

En la actualidad existen una serie de condiciones que justifican la creacion de modelos
predictivos en los Cuidados Intensivos. En su mayoria fueron creados hace mas de 10 afios
en diferentes condiciones y tecnologia. Existe carencia de estudios multivariados en Cuba,
que establezcan el pronostico de enfermar por infeccion pulmonar y mortalidad en
pacientes con soporte ventilatorio. No existen antecedentes en el pais, ni reportado segun la

literatura internacional revisada, de un modelo que evalle la probabilidad del riesgo de



ambas condiciones. Resulta necesaria la creacion de instrumentos que se ajusten a nuestro
contexto con términos probabilisticos de morbimortalidad dirigidos hacia poblaciones
vulnerables.

Motivados por lo expuesto con anterioridad, se decidié dar solucion al siguiente Problema
Cientifico: ¢Puede determinarse el pronostico de neumonia y mortalidad mediante un
modelo predictivo que incluya un minimo de variables con alto nivel de discriminacion y
estratifique la poblacion de pacientes ventilados?

Una vez identificado el problema se presenta la siguiente Hipdtesis: La introduccion del
modelo predictivo de neumonia y mortalidad en pacientes ventilados, compuesto por dos
escalas, predice la incidencia tanto individual como poblacional, a partir de la exposicion a
variables con mayor fuerza de asociacion causal, permite la evaluacion cuantitativa y la
estratificacion del riesgo global .

Este modelo se obtuvo de las ecuaciones de un método de regresion logistica, validado en
un estudio de cohorte histérica. Es dindmico y clasifica los pacientes en tres estratos: bajo,
intermedio y alto riesgo para ambas condiciones. Permite realizar una evaluacion de los
factores de riesgo, asi como un analisis individual y grupal de los pacientes. Constituye un
instrumento de alerta clinica y epidemioldgica, que permitira revertir el proceso de la
enfermedad junto a la aplicacién temprana de estrategias de intervencion. Sus resultados
pueden constituir un indicador evaluativo para la institucion hospitalaria. Tiene interés
médico militar y pudiera ser aplicado en situaciones de desastres y tiempo de guerra,
condiciones en las que se eleva la sepsis, se restringe la accesibilidad a los recursos
diagnodsticos y terapéuticos y se eleva el juicio clinico para la toma de decisiones. Su

aplicacion se pudiera extender a nivel de las Unidades de Terapias Intensivas Municipales,



pues, durante el enfrentamiento de contingencias epidemioldgicas las UCIs se dirigen al
nivel primario de salud.

En términos de impacto el aporte de la presente investigacion consiste en que ofrece la
pauta metodoldgica para enfrentar el problema, basado en las experiencias propias de la
institucién, guia al conocimiento de las causas y condiciones que influyen en la incidencia
de neumonia y mortalidad y constituye un aporte cualitativo superior por su capacidad
probabilistica como herramienta capaz de enriquecer la visién del médico intensivista. La
novedad radica en que es original, no reproduce los modelos existentes, no sustituye ni
complementa otro anterior, el elemento de anticipacion al dafio es nuevo y aporta otro
lenguaje a utilizar por los Cuidados Intensivos.

A partir del problema cientifico se determinaron los siguientes objetivos:

Objetivo General: Disefiar y validar un modelo predictivo de neumonia y mortalidad en
pacientes ventilados (MPN-MV) en la Unidad de Cuidados Intensivos, del Hospital Militar
de Matanzas “Dr. Mario Mufioz Monroy," durante el periodo de 1998 al 2006.

Objetivos Especificos:

1. Caracterizar el riesgo relacionado con la morbilidad por neumonia y mortalidad en

los pacientes ventilados méas de 24 horas.

2. Disefiar un modelo pronostico a partir de las variables que muestren mayor

capacidad predictiva.

3. Validar el modelo predictivo de neumonia y mortalidad en pacientes ventilados.



CAPITULO 1. DISENO METODOLOGICO GENERAL DE LA INVESTIGACION
El disefio metodoldgico de la investigacion incluye tres estudios que constituyen etapas de

trabajo e hilo conductor para dar cumplimento al objetivo principal.

IR ESTUDIO: CARACTERIZACION DEL RIESGO DE NEUMONIA Y MORTALIDAD
EN PACIENTES CON VENTILACION MECANICA ARTIFICIAL.
Disefo: Estudio observacional descriptivo transversal (1999-2005)

Universo: 200 pacientes ventilados mas de 24 horas.

Muestra: 140 pacientes ventilados mas de 24 horas.
Muestreo utilizado: Simple aleatorio.

2°° ESTUDIO: DISENO DE UN MODELO PRONOSTICO A PARTIR DE LA
PREDICCION DE NEUMONIA Y MORTALIDAD EN PACIENTES VENTILADOS.

Disefio: Dos estudios de caracter observacional, analitico de casos y controles. (1999-2005)
Universo: 200 pacientes ventilados mas de 24 horas.

Muestras:

N1 =140 pacientes para evaluar riesgo de neumonia (casos n=70 controles n=70).

N2 =124 pacientes para evaluar prondstico de mortalidad (casos n=62 controles n=62).
Muestreo utilizado: Simple aleatorio. F

3R ESTUDIO: VALIDACION DEL MODELO PREDICTIVO DE NEUMONIA Y
MORTALIDAD EN PACIENTES VENTILADOS.

Disefio: Estudio observacional analitico de cohorte histérica (1998-2006)

Universo: 208 pacientes ventilados mas de 24 horas.

Grupos de estudio: Segun la exposicion a la condicion de riesgo de neumonia y

mortalidad.



Criterios y definiciones claves del tema en cuestion

Test de deteccion: Es aplicado a personas aparentemente sanas, practicado sobre grupos
poblacionales, no constituyen una base para el tratamiento. Son precisos y menos caros
precisos con relacién a los test diagnosticos. Requiere para su aplicacion elegir bien la
enfermedad que hay que detectar y la poblacién diana (48).

Modelo prondstico: Es fruto de una investigacion y aplicacion matematica de la regresion
logistica. Para su calculo y aplicacion se requiere del conocimiento de la ecuacion de
regresion y los coeficientes. Es mas laborioso y el resultado final esta dirigido a establecer
la prediccion en términos de probabilidad (49).

Riesgo: Contingencia o proximidad del dafio. Probabilidad de un hecho que dafie la salud.
Es la probabilidad de aparicion de un evento, dafio o enfermedad que puede ser medible
(50).

Factor de riesgo: Son elementos externos o internos de exposicion que afectan la salud y
pueden ser o no modificables, pero siempre controlables (51).

Magnitud del riesgo: Se determina por la incidencia y prevalencia de una enfermedad o
grupos de pacientes con una condicion dada (51).

Severidad del riesgo: Se determina por la mortalidad y letalidad de una enfermedad o en

grupos de pacientes (51).

Consideraciones éticas .

La Declaracion de Etica de la Federacion Panamericana e Ibérica de Medicina Critica y

Terapia Intensiva sefiala que la validez del consentimiento de los pacientes depende de su



competencia para tomar decisiones, 0 de su otorgamiento por un representante autorizado
en caso de que el paciente no sea competente, con una total ausencia de coaccion (52).

La historia clinica como medio de expresion de nuestro quehacer médico es el documento
donde se refleja el estado del enfermo, por lo que se convierte en un medio de prueba a
favor del facultativo (53).

Segun Abizanda Campos, el consentimiento informado no es una excusa para obviar la
responsabilidad ética, las cosas deben hacerse bien. Su funcién es ayudar al paciente a
conocer el procedimiento diagnostico o el tratamiento propuesto y decidir al respecto. En
los Cuidados Intensivos la decision de la delegacion implicita en la asistencia médica y el
consentimiento ante lo no cuestionable cientificamente, es la conducta a tener en cuenta en
todo profesional y en el paciente critico, el cual posee capacidad limitada de forma
transitoria 0 permanente. Es importante no confundir los efectos éticos y juridicos con el
proceso comunicativo de informacion y toma de decisiones (54).

En los trabajos de investigacion se busca el beneficio de la ciencia, justicia, autonomia y
beneficencia. Hay un principio ético que es el de no dafiar (52,55).

En el estudio que nos ocupa se da cumplimiento a los principios bioéticos de la sociedad
socialista, en correspondencia con la formacion revolucionaria recibida, como profesionales
de las ciencias médicas cubanas y los postulados del Codigo Internacional de Etica Médica,
aprobado por la Asociacion Médica Mundial en su 3™ Asamblea realizada en Londres, en
octubre de 1949, revisada en la 22% Asamblea de Sydney en agosto de 1968 y la 35°
Asamblea, celebrada en Venecia en octubre de 1983 (52). En el Anexo 13 se adjunta la
planilla de consentimiento informado dirigida a los familiares de los pacientes incluidos en

el estudio.



CAPITULO 2. MARCO TEORICO

Objetivos parciales:

1. Sefialar generalidades de las escalas predictoras en los Cuidados Intensivos.

2. Describir brevemente los modelos prondsticos de mortalidad y sepsis mas utilizados en

las Unidades de Cuidados Intensivos.

3. Sefalar algunas consideraciones epidemiologicas a tener en cuenta en los test de

deteccion.
4. Presentar una revision actualizada sobre la neumonia asociada al ventilador.

5. Exponer los factores de riesgo y mal prondstico de la neumonia asociada al ventilador.

2.1 Generalidades de las escalas predictoras en los Cuidados Intensivos.

Historia y antecedentes.

Las ciencias meédicas desde sus inicios necesitaron del fenomeno predictivo, por lo que
siempre intereso al antiguo galeno, saber de antemano lo que podia suceder con un enfermo
(56).

La creciente utilizacion de los modelos de regresion logistica en el andlisis epidemiologico

determiné un nuevo enfoque en la realizacion de los indices de gravedad (27, 35,41).



Caracteristicas generales de las escalas predictivas (24, 57,58).

o Estas escalas son sistemas de valores numéricos dirigidas a describir la evolucién de
la enfermedad del paciente. Son el resultado de calculos matematicos a los que se le
asignan probabilidad de muerte a través de una formula matematica.

o En su disefio se generalizd la técnica de la regresion logistica y se puso especial
énfasis tanto en la definicién precisa de las variables a escoger, como en minimizar
la inclusién de medidas fisiol6gicas no habituales. Otro punto en comun es la
utilizacion de la mortalidad hospitalaria, como variable de resultado y por tanto, la
asignacion a cada paciente de una probabilidad estimada de morir, segun los valores

de las variables que componen el modelo.

o El valor en puntos de las variables utilizadas para conformar un modelo prondstico
se puede alcanzar por medios subjetivos u objetivos. Esta distincion concuerda con
las nociones utilizadas por la teoria de la probabilidad, donde la probabilidad
objetiva de un hecho iguala la frecuencia relativa con que aparece en una poblacion
y la probabilidad subjetiva representa el grado de idea (sujeto a las limitaciones
coherentes légicas) que un experto informado tiene sobre la ocurrencia de ese

acontecimiento.

Condiciones que se deben cumplir para el disefio de las escalas predictivas.

» Discriminacién aceptable
» Calibracion adecuada.

» Validacion (Especificidad predictiva). Poder de prediccién



La discriminacién es la condicién que describe con exactitud una prediccion dada, o sea,
cuando predice una mortalidad del 90 % y ocurre una mortalidad del 90 %. Esta evalta en
qué grado el modelo distingue a los pacientes que sobreviven de los que mueren. Como
medida de discriminacion se utiliza el area bajo la curva operativa del receptor (COR) que
representa, los pares posibles formados por un paciente superviviente y uno fallecido, y la
proporcién de riesgo superior de muerte en el paciente que fallecid, con respecto a los
pacientes supervivientes. A partir de un area COR con valores por encima de 0,7 un modelo

se considera aceptable (27,34).

La calibracion compara el nimero estimado de defunciones segun la probabilidad de morir
con el nimero real observado, por grupos de pacientes. Dicho de otra forma, si tenemos
100 pacientes con probabilidad de morir del 25 % ¢mueren aproximadamente 25 pacientes?
Si no es asi, el modelo no estd bien calibrado. Dentro de las posibles causas de una
calibracion deficiente se encuentran, una composicién de pacientes no usual, o0 un
comportamiento diferente en la unidad con respecto a la UCI donde se disefié el modelo
original. También se puede dar el caso que el modelo utilizado no sea el adecuado. La
prueba estadistica que evalla la calibracion es la de Hosmer-Lemeshow, que compara el

namero de defunciones y de supervivencia esperadas y observadas (59, 60,61).

La validacién de una escala es la comprobacion en la practica de su poder de prediccion , o
sea su capacidad de calibracion y discriminacion (27). En la divulgacion de una nueva
escala los autores deben intentar demostrar su especificidad predictiva auxiliados por
diversos métodos de significacion y validacion. Cuando se realiza una validacion por parte

de un grupo diferente de investigadores o en un grupo diferente de pacientes, los resultados



rara vez son tan buenos como los del informe original, ya que es dificil duplicar
exactamente los métodos originalmente desarrollados; ademds, los nuevos prondsticos

incluyen variaciones naturales (ruidos) que no aparecen en el estudio inicial (62).

Principios importantes que deben cumplir los modelos predictivos (27)

Primero, deben medir un resultado importante.

Segundo, deben ser faciles de usar, reflejar y procesar.

Tercero, metodoldgicamente se le exige a este tipo de sistemas el que sean validos (deben
medir lo que realmente se desea medir), reproducibles (que ofrezcan el mismo resultado
siempre que se mida en las mismas condiciones o tipos de pacientes) y con capacidad de

respuesta (que detecten los cambios significativos que se produzcan).

Dentro de las limitaciones generales de los modelos prondsticos encontramos el tipo de
paciente al que se aplica y la precaucion para su generalizacion, ya que se requiere de un
reajustarse previo del peso asignado a cada variable, asi como demostrar una adecuada
discriminacion y calibracion en la poblacion a estudiar. Otra limitacién es el caracter
estatico como sistemas de gravedad, por lo que se debe considerar la evolucion del
enfermo. Hasta los momentos actuales, no disponemos de un sistema de evaluacion en
condiciones de absoluta fiabilidad y cada vez son mayores las exigencias para su utilizacion

por todos y entre las diferentes unidades (15, 63).

Los modelos prondsticos de gravedad deben actualizarse periodicamente para que reflejen
el cambio en la tecnologia, las nuevas practicas introducidas y los cambios en la poblacion

atendida (27).



2.2. Modelos pronosticos relacionados con la mortalidad y la sepsis en Cuidados

Intensivos de adultos.

Los primeros estudios disefiados para la validacion y comparacion entre modelos
predictivos comenzaron en la década de los afios 80 por Hosmer y Lemeshow (64,65).

A comienzo de la década de los 90, cuando se inserta la tercera generacion de modelos
pronosticos, tres grupos de investigadores propusieron nuevos instrumentos de prediccion:
el APACHE 11 por Knaus y col, revisado y ampliado por el APACHE 111 (10,34), el SAP II
editado en 1993 por Jean Roger Le Gall y col, y el MPMII , dado a conocer en 1993 por
Stanley Lemeshow y col. Estos estudios se desarrollaron con métodos similares y utilizaron
informacion con extensas bases de datos multicentricas recopiladas especificamente para
ese fin (29,61). Todos fueron aplicados a grupos heterogéneos de pacientes necesitados de
Cuidados Intensivos, pretenden predecir el estado vital al alta hospitalaria segln
determinadas variables recolectadas al ingreso en la UCI, o después de 24 horas de
permanecer en ella (66). Estos modelos fueron designados para clasificar a los pacientes en
grupos, por lo que no deben ser utilizados para pronosticos individuales o la toma de

decisiones terapéuticas (26).

El uso del Sistema APACHE permite determinar grupos de enfermedades con bajo riesgo
de muerte que no necesitan de Cuidados Intensivos, asi como evaluar las nuevas
intervenciones y conductas terapéuticas que modifican la mortalidad o la eficacia del
tratamiento (67). EI APACHE 11l (1991) resultd muy similar al APACHE II, pero
incorpora la valoracién de la procedencia asi como dos variables serina y bilirrubina, y
ofrece ecuaciones para la valoracion de los dias subsiguientes al ingreso. Puede ser

calculado el indice de mortalidad pronosticado para pacientes extremadamente graves (60).



El SAP Il constituyd una simplificacion del estado fisioldégico ya que puede llevarse a cabo
cualquier dia y en forma retrospectiva. Establece el prondstico de mortalidad sobre la base
de 12 variables, sin embargo, no considera los menores de 18 afios, quemados, coronarios o
sometidos a cirugia cardiovascular (61).

El modelo de prediccion de mortalidad MPM Il renovado por el European and North

American Study of Severity Systems se derivd de técnicas univariadas y multiples de

regresion logistica para reducir las numerosas caracteristicas de los pacientes a pocas
variables estrechamente relacionadas, clinica y estadisticamente con el estado al egreso.
Tanto el SAP 1l como el MPM 11 incorporaron ecuaciones especificas para la sepsis severa
(26).

Desde mediados de los afios 80 aparecieron sistemas pronosticos dirigidos a la sepsis y
fallo multiorganico en los pacientes criticos. Goris R JA'y col (68) desarrollaron en 1985 un
sistema de puntuacion para cuantificar el fracaso multiorganico relacionado con el
sindrome de sepsis. Fagon JY y col en 1993 (ODIN- Modelo de disfuncion organica e
infeccidn) (69), Marshall JC y col en 1995 (Score de disfuncidn organica) (70) y Le Gall y
col en 1996 (Sistema logistico de disfuncion organica) (71), presentaron modelos
orientados a pronosticar la probabilidad de muerte en los pacientes con Disfuncion
Multiorganica (DMO) y sepsis en los pacientes criticos. En 1992 Baumgarther JD y col
(72) desarrollaron un Score predictor de mortalidad para pacientes con shock séptico con
dos variantes para su uso: con puntaje simple obtenido al ingreso del paciente y puntaje
complejo que requiere de los resultados de los cultivos realizados. En 1996 Pittet D y col
(73) determinaron el pronéstico de mortalidad por bacteriemia al compararse con pacientes

no septicos, relacionada con los hemocultivos indicados, gravedad de la enfermedad,



complicaciones secundarias a la infeccion y enfermedad crénica subyacente. En el 2005 se
reportd por Notash y col un Indice de Peritonitis, con la Escala de fallo multiorganico

dirigido a pacientes en Cuidados Intensivos (74).

2.3. Consideraciones epidemiolégicas generales (48).

Segun la definicién de la Organizacion Mundial de la Salud, los test de deteccién deben
permitir establecer grupos de personas enfermas y no enfermas. Permiten determinar la
prevalencia de las enfermedades en la poblacién. Constituyen la base para estudios de
intervencidn, y su objetivo no es establecer diagnostico.

Todo trabajo epidemioldgico parte de la identificacion de los problemas de interés. Se trata
de seleccionar aquellos enfermos, como punto de partida de una serie de observaciones e
identificar a aquellos sujetos que probablemente sufran la enfermedad. Posteriormente se
debe plantear un diagndstico colectivo, que equivale a caracterizar la salud de la
colectividad que se propone estudiar (amplitud de los problemas de salud). Antes de iniciar
el estudio se deben definir los criterios estadisticos, biologicos u operativos de normalidad.
Se requiere que la salud y la enfermedad sean claramente identificados y medidos, tanto
cualitativa como cuantitativamente.

Valor de un método diagndstico.

El método ideal debe tener una sensibilidad, especificidad y valores predictivos tan

proximos a 100% como sea posible, aunque esto constituye la excepcion de la regla.

La sensibilidad de un método indica la proporcion del total de enfermos que el test es capaz
de detectar en la colectividad (resultados positivos). La especificidad indica la proporcion

de individuos sanos confirmados como tales por el resultado negativo del test.



El valor predictivo positivo indica la proporcion de resultados validos entre los resultados
positivos del test. El valor predictivo negativo indica la proporcion de resultados validos
entre el conjunto de resultados negativos. El valor global del test indica la proporcion de
resultados validos entre la totalidad de pruebas efectuadas.

Los valores predictivos son variables y dependen de la prevalencia de la enfermedad sin
afectarse la sensibilidad y especificidad del mismo. Su aceptabilidad depende de la
patologia estudiada asi como de las condiciones reales en el medio y en la colectividad
donde se aplique.

Validez interna y externa de un test o0 modelo prondstico.

Cada método posee su propia validez interna y externa. La validez interna se determina por
la capacidad de identificar la enfermedad, demuestra la calidad propia del método. Esta
avalada por la calidad de seleccion, observacion, comparacion y discriminacion del modelo.
La validez externa esta dada por la capacidad de describir lo que ocurre realmente en la
poblacion y en las condiciones de la encuesta con una reproductibilidad, rendimiento,
exactitud y representatividad adecuadas.

Su valor se debe establecer sobre la base de un amplio abanico de individuos enfermos y
sanos. Las interpretaciones de los resultados y el método de referencia se deben hacer de
forma independiente, a fin de no sobrestimar su utilidad.

Se plantea que una sensibilidad baja lleva al desconocimiento y descuido de numerosos
casos no identificados. Los test sensibles pero poco especificos, dan un nimero elevado de
falsos positivos, se descubren muchos casos sospechosos. Los falsos positivos se eliminan a
través de un diagndstico mas preciso. Para la deteccidn deben utilizarse test sensibles. Por

otra parte, los test especificos son buenos para la busqueda de casos en un trabajo



experimental, al detectar los pacientes realmente enfermos, confirmados por un diagnostico
preciso (en el ensayo de un nuevo medicamento, o procedimiento diagndstico).

Existen dos formas de aplicar los métodos de estudio para elaborar las ecuaciones
predictivas. EI método univariado analiza el poder de prediccion de cada variable por
separado con independencia de las relaciones mutuas que pueden existir entre ellas. Los
métodos multivariados se utilizan para obtener variables predictoras relacionadas entre si
en el disefio de modelos pronésticos (57,58, 75,76,77,78).

Para estar seguros del test utilizado se debe considerar la importancia de la enfermedad en
la poblacion diana y que este sea validado en la propia poblacion. Su disefio lleva implicito

el calculo de los valores predictivos para definir el riesgo. (48,79,80).

2.4. La neumonia asociada al ventilador. Revision del tema

Los aspectos tedricos a tratar en la presente revision se acompafian de las recomendaciones
propuestas por las Guias de la Sociedad Americana de Torax (ATS), basado en un sistema
de niveles de evidencia cientifica del 2005 (46). Anexos 6 al 18 (81,82,83,84,85,86,87,88,

89,90,91,92,93).

Epidemiologia: Anexo 7.1

La neumonia nosocomial asociada a la ventilaciobn mecénica es un tipo particular de
neumonia. Es la principal infeccion en los pacientes intubados y se asocia a altas tasas de
mortalidad y morbilidad, a pesar de la introduccion de agentes antimicrobianos de amplio
espectro, del desarrollo de modalidades de apoyo complejas y del uso de medidas
preventivas. Se asocia con prolongacién de la estancia hospitalaria y aumento del gasto

econdmico. Se estima que el riesgo de tener neumonia es 21 veces mayor en los pacientes



ventilados mecanicamente (42, 94, 95,96). La incidencia de NAVM se encuentra entre el 9
y 70%, siendo la incidencia promedio del 20-25%, con un comportamiento entre el 1 y el

3% por cada dia de ventilacion (97).

La evaluacion de la epidemiologia local en las UCIs debe ser sistemética, continua y
permanente. Se requiere de un sistema de vigilancia y un diagnostico microbiolégico

adecuado (97).

Patogenia y etiologia: Anexo 7.2

El esquema etiopatogénico de la MM actualmente aceplado es el siguiente:

Colonizacidn Colonizaciaon Inhalaciones
Drnlaﬁng-&ah Sastrica asrosocles

_-_ contaminados

Aspiracion ‘
Bacteriemia _ Defensas pulmonares alteradas Translocacion

===  NEUMONIA —

La etiologia de la NAVM esta bien definida. Sin embargo, es un hecho preocupante la
escasa filiacion bacteriologica de este tipo de infecciones que llega a ser tan s6lo del 39%
en series revisadas, aunque en estudios llevados a cabo por este autor se present6 un 83,3%

(98).

Los patégenos que con mayor frecuencia se asocian a la NAVM son los bacilos Gram-
negativos de origen entérico y Estafilococco aureus. Se conoce, que en el 50% de enfermos
con VMA la etiologia es polimicrobiana y con menor frecuencia asociados a

microorganismos anaerobios y hongos (42, 99, 100,101).



Clasificacion segun la etiologia y prondstico:

Neumonia asociada al ventilador precoz: Cuando aparece la neumonia durante la
ventilacion mecénica en los primeros cuatro dias. Se describe mayor frecuencia en los
pacientes sin antibioticoterapia previa y sin enfermedades crdnicas, con alteraciones de la
conciencia (traumatica y neuroldgica), asi como en el postoperatorio quirdrgico. Predomina
como responsable la flora endégena primaria formada por Estafilococo aureus sensible a la
meticilina, Haemophilus influenzae, Estreptococo pneumoniae y Enterobacteriaceas.
(42,95)

Neumonia asociada al ventilador tardia: Cuando aparece la neumonia durante la
ventilacion mecanica entre los cinco y mas dias. Se desarrolla en pacientes ingresados
previamente en el hospital, que han recibido tratamiento antibidtico o profilaxis y son
portadores de enfermedades cronicas. Predomina como responsable la flora enddgena
secundaria, formada por bacilos Gram. negativos, como Pseudomona aeruginosa,
Acinetobacter baumanni, Estafilococco aureus meticillino- resistente, Enterobacteriaceas y
gérmenes prevalentes en la UCI. (42,95)

La variedad etioldgica regional de esta enfermedad esta determinada por la epidemiologia
local del hospital (endemia), las caracteristicas de la UCI (tipo de unidad), morbilidad del
servicio y el mapa microbioldgico de la unidad (97).

Diagnostico de la neumonia asociada al ventilador: Anexos 7.3, 7.4, 8

La neumonia asociada al ventilador se clasifica con interés diagndstico en sospechada,
confirmada bacteriologicamente y curada (103).

NAVM sospechada: Infiltrado nuevo y persistente en la radiologia de térax sumado a dos o

mas de los siguientes criterios:



a) temperatura rectal > 38,5°C 0 < 36°C

b) leucocitosis > 12 x 103/mm? o <4 x 103 /mm3

¢) purulencia en la via aérea.

NAVM confirmada bacteriolégicamente: Cuando al sindrome clinico radiolégico expuesto
anteriormente se agrega por lo menos uno de los siguientes criterios:

A) Aislamiento de un patdgeno en el lavado broncoalveolar no broncoscépico

(LBA NB) mayor o igual a 10* ufc/ml.

B) Aspirado endotraqueal (AET) positivo méas clinica pulmonar y Clinical Pulmonary

Infection Score (CPIS >6 puntos) (104).

C) Microorganismo aislado en dos 0 mas hemocultivos positivos con idéntica sensibilidad
al hallado en secreciones y sin otra fuente de infeccion probable.

D) Cultivo positivo de liquido pleural en ausencia de instrumentacion pleural previa.
NAVM curada: Cuando los cultivos microbiologicos de la via aérea de control son
negativos, con resolucion de todos los sintomas clinicos y disminucion o desaparicion de la
imagen radioldgica. Si los cultivos microbioldgicos de control persisten positivos y el

paciente presenta buena evolucion y es dado de alta.

Técnicas diagndsticas que se realizan en la NAVM (96,105).

» Técnicas invasivas:

-Fibrobroncoscopia mediante cepillo protegido (CP).
-Lavado broncoalveolar (LBA) por fibrobroncoscopia (FBC) .

-Biopsia pulmonar .



» Técnicas no invasivas:
-Tanto el CP como el LBA se han aplicado en forma no invasivas (a ciegas) para el

estudio de la NAVM.

-Cultivo cuantitativo o semicuantitativo del aspirado endotraqueal:
-Cultivo simple del aspirado endotraqueal:
» Otras técnicas:
-Hemocultivos: Su utilizacion esté limitada por su baja positividad y discordancia con
un origen pulmonar (102).
Prevencion:
En la actualidad se recomiendan una serie de medidas farmacologicas y no farmacoldgicas
para la prevencion de la neumonia asociada al ventilador, las cuales remitimos al Anexo 9
(106,107).
Tratamiento.
Se recomienda a cada centro establecer indicaciones de acuerdo a la situacion particular y
la informacion disponible de forma protocolizada (61). Se sugiere el algoritmo propuesto
por Kollef M.H para el manejo de la NAVM que se utiliza en la unidad objeto de estudio.
Anexo 10 (108).
Hasta el presente, no existen normativas especificas para el tratamiento de la NAVM, como
se ha reflejado en las recomendaciones del Task Force de varias sociedades europeas
(109,110). No obstante, es importante sefialar que el objetivo es iniciar el tratamiento no en

las primeras 24 horas, sino con la mayor rapidez tras la sospecha clinica (111).



A continuacion se sefialan diferentes recomendaciones propuestas para el tratamiento
empirico inicial, patogenos multirresistentes y diferentes situaciones especiales a considerar

en la practica médica. Anexos 7.5, 7.6, 7.7, 7.8, 7.9, 7.10, 11.

2.5. Factores de riesgo y mal prondstico en la neumonia asociada al ventilador (42).

Los elementos fisiopatoldgicos se explican en el Anexo 12 (42, 112, 113, 114, 115, 116,

117,118).

Factores del huésped:

1. Edad avanzada: > 65 afios.

2. Enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC), Diabetes Mellitus , Cirrosis

Hepatica, Insuficiencia renal crénica, etc.

3. Enfermedad de base grave.

4. Neoplasias, hipoalbuminemia.

5. Inmunosupresion.
Factores que facilitan la colonizacion de la orofaringe y/o estbmago por
microorganismos:

1. Administracién de antibioticos.

N

Ingreso en la UCI.
3. Enfermedad pulmonar crénica de base.
4. Coma.

Condiciones que favorecen la aspiracion o reflujo:
1. Laintubacién endotraqueal.

2. Introduccién de sonda nasogastrica.



3. Posicion en decubito supino.
Condiciones que prolongan el periodo de ventilacion mecénica:
1. Mayor riesgo potencial de contaminacion del equipo respiratorio.
2. Contacto de las manos contaminadas o colonizadas del personal sanitario,
especialmente en posicion prona durante la ventilacion.
Factores que impiden una limpieza pulmonar adecuada:
1. Intervenciones quirargicas sobre la cabeza, cuello, térax o abdomen superior.
2. Inmovilizacion por politraumatismo.

3. Cirugia o patologia medica grave.

Factores que se relacionan con la terapéutica:

1. Intubacion, reintubacion.

2. Ventilacion mecénica durante mas de 48 horas.

3. Presion positiva al final de la espiracion (PEEP).

4. Cambios de tubuladuras cada 24 horas.

5. Tratamiento con bloqueadores Hs.

6. Monitorizacion de la presion intracraneal (PIC).

7. Inmunosupresores, corticoides.

8. Antibioticoterapia previa.

9. Estancia hospitalaria prolongada.
Factores de riesgo en la NAVM por Acinetobacter spp (103).
-Uso previo de fluorquinolonas o ceftriaxona.
Factores de riesgo en pacientes sometidos a cirugia abdominal (118).

* Alteracion del estado de conciencia postquirdrgico.



* Dolor abdominal. Hipomotilidad torécica.

* Alteracion de la motilidad intestinal. Facilidad de reflujo.

* Empleo de antiacidos y bloqueadores Hy.

* Sonda nasogastrica. Nutricion enteral continua.

* Cirugia de urgencia.

* Antibioticoterapia previa.

* Estados de desnutricion. Neoplasias.

Condiciones propias de la neumonia nosocomial: (Peor pronoéstico) (42).

1. Shock, insuficiencia respiratoria progresiva, barotrauma o DMO.

2. El patron que muestra una afectacion bilateral difusa de la neumonia nosocomial.

3. Si la causa de la infeccidbn pulmonar es polimicrobiana o es uno de los
microorganismos de alto riesgo (Pseudomona aeruginosa, Enterobacteriaceas,
Estafilococco aureus meticillino-resistente, Candida spp, Aspergillus spp .

Las recomendaciones para los factores de riesgo modificables se sefialan segun las Guias de
la Asociacion Americana de Térax en el Anexo 7.11.

Factores prondsticos de mortalidad en la neumonia asociada al ventilador.

La mortalidad adicional que provoca la NAVM, o mortalidad atribuible va desde el 30% al
70% segun diferentes estudios. La mortalidad bruta y la relacionada con la neumonia se
mantienen elevadas a pesar del mayor conocimiento de su fisiopatologia, de la mejoria de
los métodos de diagndstico etioldgico y la utilizacion de antibi6ticos de amplio espectro.
Las tasas de letalidad en pacientes con NAVM, segun diferentes estudios publicados
oscilan entre el 20% y el 71%, con una media de 42,5% (42, 96,106). Cabe sefialar, que

aungue los antibidticos repercuten en el descenso de la mortalidad atribuible a la NAVM,



da la impresion que esta disminucién no puede incrementarse mucho més. Es por ello la
necesidad de continuar el analisis de los factores que influyen en la mala evolucion de los

casos y la mortalidad (119).

CONCLUSIONES PARCIALES:

La revisidn de los temas expuestos constituye la base para la interpretacion del problema
objeto de estudio, el cual se abordara con un método cientifico que permita transitar desde
la fase de la observacion y respuesta de hip6tesis hasta la comprobacion de la herramienta

disefiada.



CAPITULO 3. CARACTERIZACION DEL RIESGO DE NEUMONIA'Y
MORTALIDAD EN PACIENTES CON VENTILACION MECANICA ARTIFICIAL
Sintesis
Se realizé un estudio observacional descriptivo transversal a 140 pacientes ventilados mas
de 24 horas, ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Militar de
Matanzas desde enero de 1999 hasta diciembre de 2005, con el objetivo de caracterizar el
riesgo ante estos eventos. La tasa media de neumonia alcanzo el 41%, con tendencia a
disminuir y la mortalidad el 60%, con tendencia a mantenerse elevada. Ambas condiciones
predominaron en pacientes masculinos, con edades > 35 afos, predominio de enfermedades
respiratorias y quirdrgicas, asi como inicio de la ventilacion principalmente por
enfermedades no infecciosas. Prevalecio la neumonia monobacteriana y la presencia de los
siguientes gérmenes patdgenos: Enterobacter, Klebsiella pneumoniae, Pseudomona
aeruginosa y Bacilo no fermentador. El riesgo de neumonia (p<0,01) se elevo
especialmente cuando se asocié a procederes terapéuticos como la sedacién profunda,
PEEP entre 5-10 cm H,0, traqueostomia, aerosolterapia y reintubacion. El riesgo de
mortalidad (p<0,01) se incrementé mayormente frente a factores relacionados con la
evolucién clinica del paciente durante la ventilacibn como la presencia de insuficiencia
respiratoria progresiva, fallo renal agudo, acidosis, shock, sepsis severa, disfuncion

multiorganica, arritmia cardiaca, trastornos hemodinamicos o de coagulacion.



3.1. Introduccion

Las infecciones en las Unidades de Cuidados Intensivos se consideran un problema
epidemioldgico, en el que la neumonia asociada al ventilador es el mas frecuente y causante
de la prescripcion de mas del 50% de los antibidticos (130), asi como de la morbilidad y
mortalidad (131). La morbilidad hospitalaria depende de dos factores: el tipo de unidad y
los servicios que brinda.

La via respiratoria artificial es el principal factor de riesgo para el desarrollo de la NAVM,
la cual se incrementa con la duracion de la ventilacion mecénica (132, 133).

Los factores de riesgo para infeccion nosocomial y de mortalidad estan directamente
relacionados en los pacientes ventilados, la severidad de la enfermedad de base puede
influenciar en ambos eventos, especialmente en pacientes con mayor gravedad. Esto nos
explicaria el caracter multifactorial de la muerte en los pacientes con infeccion nosocomial,
asi como el comportamiento de la mortalidad bruta y la atribuible, que pueden diferir de
forma considerable (134). Se considera que la mortalidad puede atribuirse a la infeccion
pulmonar si ocurre antes de una respuesta objetiva al tratamiento antibidtico o si la
neumonia se considera un factor contribuyente en pacientes con condiciones asociadas.
Cualquiera que sea el método de determinacion de la mortalidad atribuible, parece
aproximarse en varios estudios a valores entre 20 y 54%, hasta un 76%, cuando la infeccién
es causada por patdgenos de alto riesgo, con la presencia simultdnea de factores que
facilitan la multirresistencia (134, 135, 136, 137,138).

Diferentes reportes sefialan que la sepsis nosocomial de origen respiratorio causada por
bacilos Gram. negativos muestran un patron de mayor resistencia comparado con los focos

abdominal y urinario (139,140)



Con la finalidad de dar cumplimiento a la primera fase de la investigacion se decidi6 llevar
a efecto la etapa de observacion del fendmeno, a través de la caracterizacion del riesgo de
enfermar por neumonia y morir, en una poblacion de pacientes ventilados

Objetivo General:

Caracterizar el riesgo en relacién con la morbilidad por neumonia y mortalidad en los
pacientes con soporte ventilatorio mas de 24 horas.

Obijetivos especificos:

1. Mostrar indicadores que miden magnitud y severidad del riesgo de neumonia y
mortalidad.

2. Sefialar la distribucién de los pacientes segun morbilidad por neumonia y mortalidad.

3. Identificar los factores que definen el riesgo de ambas condiciones en la poblacién objeto
de estudio.

3.2. Disefio y Método.

Disefio: Estudio observacional descriptivo transversal.

Marco espacial: Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Militar Docente “Dr. Mario
Mufoz Monroy”, de Matanzas.

Marco temporal: Periodo comprendido entre enero de 1999 y diciembre de 2005.

Universo: 200 pacientes con ventilacion mecéanica artificial.

Muestra: 140 pacientes ventilados méas de 24 horas.

Muestreo: Se seleccionaron los pacientes a través de un muestreo simple aleatorio con una
probabilidad de exposicion del 30%, precisién del 50% y nivel de confianza del 95%. Se
determinaron dos grupos de estudios segun la ocurrencia de neumonia (70 pacientes) y

fallecimiento (78 pacientes).



Criterios de restriccion:
e Se incluyeron los pacientes mayores de 16 afios con soporte de ventilacion
mecénica artificial ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos Polivalentes,

por un tiempo superior a 24 horas.

e Se excluyeron los pacientes traqueostomizados de urgencia, autoextubados en las
primeras 24 horas, portadores de Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida,
neutropenia (<1000/mm?® ) y por recoleccién insuficiente de los datos.

Variables objeto de estudio:
Variables dependientes

=  Neumonia asociada al ventilador.

=  Mortalidad en ventilados.

Variables independientes:

=  Factores relacionados con el riesgo de neumonia asociada al ventilador:

=  Factores relacionados con el riesgo de mortalidad en pacientes ventilados.
Recopilacion de la informacion:
Se empled un modelo de recoleccion de la informacion (Anexo 14), confeccionado para el
estudio, recogido por el autor y especialistas de la UCI, a partir de la revision de las
historias clinicas, pruebas de laboratorios, resultados del Departamento de Microbiologia

del centro, registro de infecciones de la unidad, resultados de la Escala de valoracion clinica

de infeccién pulmonar Clinical Pulmonary Infection Score, CPIS (104) y de la aplicacion
del Sistema de Clasificacion Prondstica APACHE Il en soporte automatizado (60) Anexo

16.



Factores relacionados con el riesgo de neumonia asociada al ventilador:

Situacion delpaciente alingreso en
ucil.

-Edad.

-M alnutricién previa.

-Infeccién neumodnica extrahospitalaria o
intrahospitalaria previa.

-Lugarde realizacién de la intubacién
endotraqueal:

SIUM .

.Cuerpo de guardia.

.Unidad de Cuidados Intermedios.
.Unidad de Cuidados Intensivos.

.Sala de hospitalizacion.

.Salén de operaciones.

.0 tros.

-Tratamiento con antibiéotico previo a la
ventilacion .

-Traumatismo.

-Cirugia.de urgencia.

-Sepsis severa.

Estado delpaciente durante la ventilaciéon. Acciones realizadas durante la

ventilaciéon.
-Tiempo de ventilacion = 5 dias.
-Estado de shock.

-Reintubacién.
-Reintervencién quiurdrgica
-Enfermedad pulmonarobstructiva crénica

-Cirugia de térax o de abdomen.

agudizada. -Broncoscopia.
-Enfermedad isquémica intestinal. -Transfusion.
-Presencia de infeccion intrabdominal . -Pleurotomia.
-Disminuciéon delnivelde conciencia. -Traqueostom ia.
-Acidosis mas de 24 horas. -Aerosoles con nebulizacién de
-Complicaciones: medicamentos.

.Sangramiento de la via aérea. -Baja presion o ponchado el coff .

.Hemorragia porulceras de estrés. -Posicion decubito supino plano o
.Aspiracion de contenido gastrico. prona.
.Autoextubacién. -Cambios del circuito y / o
.Insuficiencia respiratoria aguda progresiva. tubuladuras del ventiladoren
JdAnmunosupresion. menos de 48 horas.
.Tromboembolismo pulmonar. -Altas concentraciones de
.Barotrauma. oxigeno(Fi02>50%).
.Distrés respiratorio agudo. -Presiéon positiva al finalde la
espiracion (PEEP)

-Tratamiento con :

.Barbitiricos.

AAminofilina.

.Digoxina.

.Glucocorticoides.
.Bloqueadores de receptores H ,
gastricos.

.Sedacion profunda continua mas
de 24 horas.

.Terapia antibiética em pirica con
ceftazidima, cefotaxima,

ciprofloxacina, ceftriaxona.

Factores relacionados con el riesgo de mortalidad:

Situacion del paciente al ingreso en
UCI.

-Edad.

-Estadia hospitalaria prolongada.
-Infeccién nosocomial.

- Diagnéstico al ingreso
-Diabetes mellitus.

-Cirrosis hepatica.

-Neoplasia.

-Insuficiencia renal crénica.
-Cirugia de urgencia.

-Cirugia electiva.

- Valor del APACHE Il Score

Estado del paciente durante la ventilacion.

Acciones realizadas durante la

ventilacion.
-Valor de la Escala de Glasgow. -Reintervencion quirdrgica
-Estadia > 5 dias en UCL -Endoscopia

—Inmunosupresion.

-Inmovilizacién por  politraumatismos.
-Hipoalbuminemia < 2,5 gr.

-Coma 48 horas antes de la sepsis.

-Enfermedad pulmonar obstructiva cronica agudizada.
-Neumonia recidivante o segunda neumonia.
-Presencia al menos de un microorganismo de riesgo
en la neumonia.

-Etiologia polimicrobiana de la NAVM.
-Afectacion pulmonar bilateral difusa radiol6gica
(patrén B de la neumonia nosocomial en UCI).
-Complicaciones:

.Sepsis severa.

.Disfuncién multiorgénica.

.Insuficiencia respiratoria aguda progresiva.
.Distrés respiratorio agudo.

.Barotrauma.

Acidosis.

.Shock.

.Fallo renal agudo.

.Fallo hepatico.

.Tromboembolismo pulmonar.

.Trastornos hemodinadmicos

.Trastornos del ritmo cardiaco

.Trastornos de la coagulacion.

-Uso de farmacos inotrépicos
-Antibioticoterapia empirica inadecuada.




Operacionalizacion de las variables:

Denominacién

operacional de . : Escala de 2SI .
las variables Variables Tipo Clasificacion de Ias, Indicadores
categorias

Neumonia Cualitativa || Si Segln Tasa de

asociada al nominal No diagndstico || incidencia.

Variables ventilador dicotomica confirmado
dependientes de la
enfermedad.

Mortalidad en Cualitativa || Si Segln Tasa de

ventilados nominal No condicion mortalidad y
dicotomica de fallecido. || letalidad.

Edad Cualitativa || < 35 afios Edad en Proporcion

Variables nominal > 35 afios anos segun grupos

independientes dicotomica cumplidos. de estudio.
Cuantitativa || Continua Edad en Media (DS)

Variables 23(r)r?pli dos

socio- :

demograficas || Sexo Cualitativa || Femenino Segun sexo || Prevalencia de

y clinicas nominal Masculino bioldgico de || sexo.
dicotdmica pertenencia.

Estadia Cualitativa || <5 dias Tiempo en Proporcion
nominal > 5 dias dias del segun estadia.
dicotémica paciente

ingresado en
la UCI.
Cuantitativa || Continua Tiempo en Media (DS)
dias del
paciente
ingresado en
la UCI.

Procedencia Cualitativa || Cuerpo de Segun Prevalencia

ordinal Guardia servicios segun servicios
Salén de que drenan de procedencia.
operaciones hacia la
Salas de UCI.

hospitalizacion
UCIM
SIUM




Tiempo de Cualitativa || <5 dias Tiempo en Proporcion

ventilacion nominal > 5 dias dias del segun tiempo
dicotémica paciente de ventilacion.

ventilado.
Cuantitativa || Continua Tiempo en Media (DS)
dias del
paciente
ventilado.

Tiempo de Cualitativa || Precoz Aparicion Proporcion

aparicion de la nominal de la segln el

NAVM dicotomica NAVM momento de

entre 2doy || aparicién de la

4to dia NAVM.

ventilado.

. Aparicion Proporcion
Tardia de la segun el

NAVM >5 || momento de

dias aparicion de la

ventilado. NAVM.
Cuantitativa || Continua Tiempo en Media (DS)

dias de

aparicion de

la NAVM.

Tipo de paciente Cualitativa || Clinico Segun el Prevalencia
nominal Quirurgico diagndstico || segun tipos de
dicotémica principal de || pacientes.

ingreso en
la UCI.

Estado al egreso Cualitativa || Vivo Segun Proporcion
nominal Fallecido condicion segun
dicotémica del paciente || condicion del

al altade la || paciente al alta
UCI. de UCI.
Antecedentes || Infeccion Cualitativa || Si Segun Prevalencia
de infeccion extrahospitalaria nominal No antecedentes || segun
previa en UCI || no neumdnica dicotémica descritos al antecedentes

Infeccion ingreso en descritos al

neumanica la UCI. ingreso.

extrahospitalaria

Infeccion

nosocomial no

neumaonica

Neumonia




nosocomial

Diagnostico al || Enfermedades Cualitativa || Si Segun la Proporcion
ingreso Respiratorias nominal No enfermedad || segun

Cardiovasculares dicotémica principal diferentes

Quirdrgicas causante del || estratos de

Traumaticas ingreso en enfermedades.

Infecciosas no UCI.

neumaonicas

Estados de shock

Otras

enfermedades

EPOC Agudizada || Cualitativa || Si Segun el Proporcion
Motivos de Broncoespasmo nominal No principal segun los
inicio de la Insuficiencia dicotémica motivo de motivos de
ventilacion Cardiaca inicio de inicio de la

descompensada VMA. VMA.

Asma bronquial

Coma

Enfermedad

pulmonar

restrictiva

Insuficiencia

respiratoria aguda

Estado de shock

Postoperatorio de

alto riesgo

Parada

cardiorespiratoria

Otros
T e Distrés _ Cual_itativa Si Segl]_n Iz_is Proporcion
durante la Respiratorio nominal No complicaciones || seguin las
T Barotrauma dicotémica presentadas || diferentes

Sepsis severa durante la complicaciones.

Estado de shock VMA.

Fracaso renal
agudo

Fallo hepatico
Disfuncién
multiorganica
Coagulopatia
Acidosis




Trastornos
hemodindmicos

Arritmias
cardiacas
Tromboembolismo
pulmonar
Broncoespasmo
Otras
_ Temperatura Cualitativa || Normal Resultante Proporcion para
g/l?r::i:;e; " ordinal 36-37°C de la cada grupo.
laboratorio Hipotermia medicion
<36°C en °C.
Hipertermia
>38°C
Febricula 37,5-
37,9°C
Tension arterial Cualitativa || Normotension || Resultante Proporcion para
ordinal 91-139/61-89 de la cada grupo.
mmHg medicion
Hipotension en mmHg.
arterial
<90/60 mmHg
Hipertension
arterial
>140/90
mmHg
FiO2 > 0,5% Cualitativa || Si Segln la Proporcion
nominal No mayor Fi0, segun las dos
dicotomica utilizada condiciones.
durante la
ventilacion.
Frecuencia Cualitativa || Normal Segun la Proporcion para
cardiaca: ordinal 60-100 lat/min || frecuencia cada grupo.
Taquicardia cardiaca.
> 100 lat/min
Bradicardia
< 60 lat/min
Frecuencia Cualitativa || normal Segun la Proporcion para
respiratoria: ordinal 12-20/min, frecuencia cada grupo.
anormal respiratoria.

<12 0 >20/min




DA-a02: Cualitativa || normal Segun la Proporcion para
ordinal 50-149 mmHg, || DA-a02. cada grupo.
elevada
> 150 mmHg
Ph: Cualitativa || normal Resultante Proporcion para
ordinal 7.35-7.45 de la cada grupo.
acidemia gasometria
<7,35 arterial.
alcaliemia
>7,45
Na sérico: Cualitativa || normal Segun su Proporcion para
ordinal 132-142 meg/I || valor. cada grupo.
hiponatremia
<132 meq/I
hipernatremia
> 142 meq/I
K sérico: Cualitativa || normal Segun su Proporcion para
ordinal 3,5-5 meq/I, valor. cada grupo.
hipopotasemia
< 3,5 meq/l,
hiperpotasemia
> 5meq/I
Creatinina sérica: Cualitativa || normal Segun su Proporcion para
ordinal 0,5-1,5 mg/dl valor. cada grupo.
elevada
>1,5mg/dl
Hematocrito: Cualitativa || normal Segun su Proporcion para
ordinal 30-45% valor. cada grupo.
bajo < 30%
alto > 45%
Escala de Glasgow || Cualitativa || 15-14 puntos Segun su Proporcion para
(ptos) ordinal 13-9 puntos valor. cada grupo.
8-6 puntos
< 6 puntos
APACHE Il Score || Cualitativa || <20 puntos Segun score || Proporcion para
(ptos) ordinal entre 20-30 calculado. cada grupo.
puntos
> 30 puntos
Recuento total de Cualitativa || <10 x 107/I Segln su Proporcion para
leucocitos (10%/1) || ordinal 10-15 x 10%1 || valor. cada grupo.

15,1-19,9 x 10/
>20x 10%1




Descriptores estadisticos:

Variables cualitativas: Se resumieron en tasas de incidencia, mortalidad, letalidad, y
proporciones.

Variables cuantitativas: Se resumieron en medidas de tendencia central (medias), dispersion
(DS) y amplitud.

Contraste de hipétesis: Se contrasto hipdtesis nula de homogeneidad.

Test estadisticos: Para las variables cualitativas independientes se empled, el Test de
Chicuadrado y para las variables cuantitativas, el Test paramétrico de Student.

Nivel de significacion: Se consider6 como valor no significativo un a > 0,05, significativo
a < 0,05 y altamente significativo a < 0,01.

Procesamiento de la informacion: Se realizd de forma automatizada mediante el paquete
estadistico SPSS version 13.0. La salida de la informacion se expone en forma de tablas y
figuras .

Recoleccion y manejo de los datos en la investigacion:

- La recoleccion de los datos se efectud desde el ingreso hasta el alta de la UCI de forma
prospectiva, independientemente del lugar donde se inici6 la ventilacion artificial. El
manejo de los datos se realizé a partir de los criterios definidos en el Anexo 17 (141, 142,
143, 144, 145, 146, 147, 148, 149, 150, 151, 152, 153, 154, 155, 156, 157).

Criterios para el diagnostico de la neumonia asociada al ventilador en la investigacion.
Clinicos: Paciente ventilado mas de 48 horas con un infiltrado nuevo y persistente en la
radiografia de torax sumado a dos o0 mas de los siguientes criterios: temperatura axilar
>38,5°C 0 < 36°C ; leucocitosis > 12x10° /mm® o < 4x10° /mm?®; purulencia de la via aérea

(103).



Microbioldgicos: Cultivo semicuantitativo del aspirado endotraqueal (AET) .Crecimiento
en los cuatro cuadrantes de la Placa de Petri sugerente de recuento bacteriano > 10°ufc/ml
(102).

Clinical Pulmonary Infection Score (CPIS). Escala de valoracion clinica de la infeccion

pulmonar > 6 puntos (104).

-Procedimiento para la utilizacion de la Escala de valoracion clinica de la infeccion
pulmonar en la investigacion.

Propdsitos: Diagnosticar infeccién pulmonar en pacientes con sospecha de NAVM si se
calcula un valor mayor de seis puntos sugestivo de neumonia, evaluar la resolucion clinica
y la respuesta al tratamiento antibidtico.

Utilizacion: A los parametros clinicos se les da una puntuacion de cero a dos. Se determino
un namero de colonias de bacterias patdgenas en dependencia del analisis semicuantitativo
del AET.

Limitaciones: Puntuacion arbitraria en la calidad de las secreciones bronquiales (158).

Metodologia para el diagnostico microbiologico:

-Material utilizado: sondas de aspiracion endotraqueal estéril con una trampa colectora.
-Forma de obtencién de la muestra del aspirado endotraqueal: El procedimiento consistio
en enclavar el catéter en un bronquio distal y aspirar al menos uno a dos ml de secreciones
bronquiales sin instilar suero u otra solucion estéril. La secrecion endotraqueal se depositd
en un tubo plastico de forma tubular con tapa de rosca, el cual se cerr6 herméticamente,
rotul6 y envié al Laboratorio de Microbiologia. En los casos en que no fue posible se
guardd la muestra a una temperatura inferior a los 4°C antes de su procesamiento.

-Vias para la obtencion de la muestra: Intubacion orotraqueal o traqueostomia.



-Momentos para la obtencion de la muestra: 3er dia, 5to dia, 10mo dia y ulteriormente, en
dependencia del tiempo de ventilacion del paciente.

-Acciones que se tuvieron en cuenta para la toma de muestras:

1. Se realiz6 primeramente el cultivo del AET y después se inicidé tratamiento con
antibioticoterapia empirica. Si el paciente llevo tratamiento antibitico previo por otra
patologia, se realizd primero la toma de muestra, se evalud su espectro y se realizo
ulteriormente el cambio de antibi6ticos segun informe microbioldgico. Si se realizaron
cambios recientes de antibidticos en las ultimas 72 horas se realiz6 la recogida de la
muestra después de las 72 horas con ventilacion mecanica.

2. La interpretacion de la colonizacion bacteriana se basé en un recuento bajo de gérmenes
con un informe microbioldgico con crecimiento de 1+ a 3+ cuadrantes de la Placa de Petri,
con cultivo ulterior negativo. Para su interpretacion fueron esenciales la informacion clinica
previa a la intubacidn y la presencia de patologias concomitantes.

3. Si se presentaron antecedentes de infeccion pulmonar extrahospitalaria 0 nosocomial se
le realiz6 la toma de la muestra al ingreso y entre el 3er y 4to dia de ventilacidn mecénica.
Se definio6 NAVM si el cultivo informd germen patdgeno diferente en ambos estudios
microbioldgicos.

4. Los hemocultivos se realizaron a todos los pacientes ventilados mas de 24 horas con
sospecha de sepsis severa, infeccion pulmonar o extrapulmonar.

-Procesamiento de las muestras:

lero. Se realiz6 una Tincion Gram directa de las muestras evaluables, lo que ayudd a
establecer el tratamiento empirico inicial. Se consider6 que algunos gérmenes como la

Pseudomona Aeruginosa se asocian frecuentemente a tinciones directas negativas (97)



2do. Seguidamente, se sembraron en los medios de cultivos siguientes: Agar sangre, Agar
chocolate y Mac Conkey para Bacilo Gram. negativo.

Técnica para el diagndstico microbioldgico de la NAVM en el estudio:

Cultivo semicuantitativo del aspirado endotraqueal (102,103) : Se parti6 de una muestra sin
diluir del AET. No obstante si se presentd con aspecto purulento se lavo hasta 3 veces con
solucion salina al 0,9%, antes de montar en los medios de cultivo y extender en la Placa de
Petri. EI nmero de unidades formadoras de colonias fue determinado por el Método de los
Cuatro cuadrantes y clasificado en:

1. Ningun crecimiento de colonias patogenas: Cuando no se report6 crecimiento en
la Placa de Petri.

2. Crecimiento de colonias patogenas: Cuando se reportd un crecimiento de 1,2,3
cuadrantes, se consider0 colonizacion . Si crecimiento en los 4 cuadrantes se
considerd infeccién ( sugerente de recuento bacteriano >10° ufc/ml) y criterio
para la administracion antibidtica.

3. El andlisis semicuantitativo del AET se interpretdé de acuerdo con las
caracteristicas del paciente (enfermedad de base y comorbilidades), el tiempo de
evolucién de la neumonia y la utilizacion de antibioticos previos. Elementos que
interfieren en la interpretacion de las muestras de cultivo.

3.3. Resultados:

= Indicadores que miden magnitud y severidad del riesgo de neumonia y mortalidad
en el servicio. 1999-2005.

Durante el periodo gue se evalla el servicio egres6 1 488 pacientes segun la figura 3.1. Del

total de egresos recibieron ventilacion mecanica artificial 381(25,6%) y de estos 200



(52,5%), con un tiempo de ventilaciobn mayor de 24 horas. Los principales indicadores del
servicio muestran una tasa promedio de infeccion nosocomial del 29,3%, mortalidad bruta
del 24,7% vy letalidad en ventilados del 59,9%. Se presentd una tasa media anual de

neumonia del 41% y mortalidad en ventilados mas de 24 horas del 60%.

M ortalid ad l Totalde pacientes \ Tasa promedio de

Bruta egresados N incidencia de

368 (24,7% ) ST infeccién nosocomial

Totalde pacientes

112 (29,3% )

Letalidad en
ventilados

ventilados 228 (59,9% )

381 (25,6% )

Totalde pacientes ventilados

Tasa media anualde = A
m as de 24 horas Tasa media anualde

200 (52,5% ) m ortalid ad
120 casos (60,0% )

neumonia asociada al

ventilador

82 casos (41,0% )

Figura 3.1. Indicadores que miden magnitud y severidad del riesgo de neumonia y
mortalidad. UCI. 1999-2005.

La figura 3.2 sefiala las tasas de incidencia de neumonia con principales picos en los afios
1999 (62,1%) y el 2003 (50%), sin embargo, las tasas de mortalidad sobresalieron en los
afios 2002 (70,2%) y el 2005 (65,3%). Las tasas de infeccidn pulmonar mostraron una
tendencia a disminuir en el tiempo a diferencia de las tasas de mortalidad que mantienen

una secuencia constante con valores altos.



= Comportamiento de la morbilidad por neumonia asociada al ventilador.
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Pacientes con neumonia

n=70

Datos socio demograficos

Edad

< 35 afos 12 17,2%"

Procedencia = 35 afios s8 Motivos de inicio de la
sSIuUM Sexo ventilacién
8 11,5% ,

s euine . Cnteimedades
Cuerpo de Femenino 18 25.8% infecciosas 17 24,3%
Guardia 24 Estadia pulmonares
Ssalen de < 5 dias 14 20.0% Enfermedades

Tiempo de ventilacion

no infecciosas 14 20,0%

Salas de i
a 5.8 % < 5 dias 22 31,4%
hospitalizacién > 5 dias 48 Enfermedades
39
uciImM 15 21,4% Tipos de pacien tes no infecciosas 55,7 %
Clinicos 28 40,0 %

Egresos
Vivos 31 44,3 %

Diagnésticos al ingreso m as frecuentes

Enfermedades respiratorias 21
Enfermedades quirdrgicas 16
Enfermedades cardiovasculares 8 11.,4%

Enfermedades traum aticas 6 8.6%

Estados de shock s 7.1%

Enfermedades infecciosas no

neum 6nicas 5 7.1%

otras 8 11.4%

Pronéstico y letalidad de la neumonia asociada al ventilador

Neumonia Letalidad
60.4%
z 68,6 %

29

Tardia 22 31,4% 10 5,5%

Figura 3.3. Comportamiento de la morbilidad por neumonia en los pacientes ventilados mas
de 24 horas.

Segun la figura 3.3, de los 140 pacientes, se seleccionaron 70 casos con neumonia, los
cuales presentaron la siguiente morbilidad: predominaron las edades > 35 afios en el 82,8%,
los hombres en el 74,2%, estadia > 5 dias en el 80% y tiempo de ventilacion > 5 dias en el
68,6%. Prevalecieron los casos quirdrgicos en el 60%, procedente fundamentalmente del
Cuerpo de guardia en el 34,2% y el Salon de Operaciones en el 27,1%. Dentro de las causas
de la ventilacion se destacaron las enfermedades no infecciosas en el 55,7%. Se admitieron

mayormente pacientes con enfermedades respiratorias (30%), quirdrgicas (22,9%) vy



cardiovasculares (11,4%). La letalidad alcanzd el 55,7%. Predomind la aparicion precoz de
la neumonia en el 68,6% de los casos, con mayor letalidad, en el 60,4%.

La figura 3.4 sefiala, que en el total de los estudios microbiol6gicos se detectdé un
predominio de la presentacion monobacteriana de la neumonia en el 61,4% de los casos,
(43) sobre la polimicrobiana en el 38,6% (27). La figura 3.5 muestra que en los 99
episodios de neumonia, se presenté una positividad entre el tercero y cuarto dia de
ventilacion artificial, de 51,5%, entre el quinto y el décimo dia, 38,4% Yy después del
décimo dia, 13,1%.

La figura 3.6 muestra en los 102 aislamientos microbiolégicos realizados, un predominio de
gérmenes Gram. negativos, con una mayor frecuencia de Enterobacter spp. en el 31,4%,
Klebsiella pneumoniae en el 28,6% y Pseudomona aeruginosa en el 27,1%, asi como

mayor riesgo de mortalidad, aunque no se hallo diferencias significativas (p>0,05).

= Comportamiento de la mortalidad en los pacientes ventilados.

Segun la figura 3.7, se determind el comportamiento de la mortalidad, a partir de 78
pacientes fallecidos con VMA, en los cuales predominaron las edades > 35 afios en el
96,2%, sexo masculino en el 66,7%, estadia < 5 dias en el 51,2%, los casos quirdrgicos en
el 61,5%, e inicio de la ventilacion por enfermedades no infecciosas en el 50%, Se
destacaron dentro de las causas de ingreso, las enfermedades respiratorias en el 38,5% y
quirtrgica en el 24,4%. A diferencia de los pacientes con neumonia, prevalecieron los
pacientes con tiempo de ventilacibn < 5 dias, los casos procedentes del Salon de
Operaciones y la Unidad de Cuidados Intermedios en el 30,7% respectivamente. La

aplicacion del APACHE 11 Score estimd un riesgo intermedio de mortalidad del 69,2%.
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Figura 3.7. Comportamiento de la mortalidad en los pacientes ventilados mas de 24 horas.

= Variables cuantitativas significativas segun morbimortalidad.

Segun la tabla 3.1, las variables cuantitativas con diferencias significativas (p<0,001) en los
pacientes con neumonia fueron: la estadia, con 12,6 + 11,4 dias; el tiempo de ventilacion,
con 10,2 + 11,4 dias; la tensidn arterial sistolica con 115,4 + 23,3 mmHg; la tension arterial

diastdlica con 71,7 + 14,5 mmHg y el APACHE 11 Score con puntuaciones de 18,7 £ 5,4.

Sin embargo, en los pacientes fallecidos resultaron: la tension arterial sistolica (99,8 + 37,3
mmHg) y diastdlica (61,7 £ 23,3 mmHg), APACHE Il con 23,8 + 5,3 puntos, fraccion

inspirada de oxigeno con 0,52 + 0,1%, la edad con 62,7 £+ 14,7 afios, ph arterial de 7,35 +



0,1, la creatinina sérica en 1,27 + 0,5 mg/dl, valores de la Escala de Glasgow con 10,1 + 3,4
puntos y el recuento total de leucocitos con 14,3 + 3,2 x 10%/1. Podemos decir que estos
pardmetros se correspondieron con las variables que dan respuesta a cada una de ellas de
forma cualitativa.

= Factores de riesgo que se relacionan con la neumonia.

Tabla 3.2. Factores de riesgo significativos que se relacionan con la neumonia.

Total Pacientes con neumonia
Factores de riesgo
N = 140 n=70 Valor

No. (%) No. (%) ps 0,05
Relacionados con la situacion del paciente alingreso
Antibioticoterapia previa 62 (44,2% ) 41 (58,6% ) 0,001
Cirugia de urgencia previa 30 (21,4% ) 22 (31,4% ) 0,004
Sepsis severa 25 (17,9% ) 21 (30,0% ) 0,000
Relacionados con el estado del paciente durante la
ventilacion.
Estadia = 5 dias 80 (57.,2% ) 56 (80,0% ) 0,000
Tiempo de ventilacion 2 5 dias 62 (44.,2% ) 48 (68,6% ) 0,000
Insuficiencia Respiratoria Aguda 36 (25,7% ) 25 (35,7% ) 0,007
Inmunosupresién 21 (15,0% ) 17 (24,3% ) 0,002
Complicaciones:
Trom boem bolismo pulmonar 15 (10,7% ) 11 (15,8% ) 0,046
Barotraum a 10 (7,1% ) 8 (11,4% ) 0,049
Relacionados con las acciones realizadas durante la
ventilacién
Sedacion profunda 86 (61,4% ) 54 (77,1% ) 0,000
PEEP e/ 5-10 cm H,O 70 (50,0% ) 58 (82,9% ) 0,000
Transfusién 48 (34,3% ) 31 (44,3% ) 0.013
Traqueostomia 34 (24,3% ) 26 (37,1% ) 0,000
Aerosolterapia 28 (20,0% ) 21 (30,0% ) 0,003
Reintubacién 21 (15,0% ) 16 (22,9% ) 0,009
R eintervencién quirdrgica 10 (7,1% ) 8 (11,4% ) 0,049
Ponchado del coff 9 (6,4% ) 8 (11,4% ) 0,016

La tabla 3.2 muestra dentro de los factores que se relacionan con la situacion del paciente al
ingreso: la antibioticoterapia previa (58,6%), cirugia de urgencia (31,4%) y sepsis severa
(30,0%). Dentro de los factores que se asocian al estado del paciente durante la ventilacion

se sefialan: estadia (80%), tiempo de ventilacion > 5 dias (68,6%), insuficiencia respiratoria
aguda progresiva (35,7%) e inmunosupresion (24,3%) y complicaciones como el

tromboembolismo pulmonar (15,8%), ponchado del coff y barotrauma en el 11,4%,



respectivamente. Los procederes que mostraron mayor significacion fueron: el uso de PEEP
entre 5-10 cm H,0, en el 82,9%, sedacion profunda, en el 77,1%, transfusion en el 44,3%,
traqueostomia en el 37,1%, aerosolterapia en el 30%, reintubacion en el 22,9% vy
reintervencion quirdrgica en el 11,4%.

= Factores de riesgo que se relacionan con la mortalidad.

La tabla 3.3, indica dentro de los factores de riesgo para la mortalidad, referentes a la

situacion del paciente al ingreso: la edad >35 anos (96,2%), APACHE 11 Score entre 20-30

puntos (69,2%), diagndstico de causa quirargica (32,1%), cirugia de urgencia (28,2%) y
presencia de infeccién nosocomial no neumonica (11,5%). Dentro de los factores que se
asocian con el estado del paciente durante la ventilacion prevalecieron : la insuficiencia
respiratoria progresiva (71,8%), trastornos hemodinamicos (69,2%), acidosis (57,7%),
arritmias cardiacas(53,8%), shock (37,2%), disfuncion multiorganica (33,3%), sepsis severa
(25,6%), fallo renal agudo (20,5%), trastornos de la coagulacion (14,1%),valores de
Glasgow < 6 puntos (15,4%) y entre 6-8 ptos (14,1%) y fallo hepatico (6,4%). Dentro de
las acciones terapéuticas predominaron: el uso de inotrépicos en el 92,3%, Fi0, > 50% en el

30,8% vy creatinina elevada en el 26,9%.



Tabla 3.3. Factores de riesgo significativos que se relacionan con la mortalidad.

Total Pacientes Fallecidos Valor

Factores prondsticos de mortalidad N = 140 n=78 p $0,05
No. (%) No. (%)

Relacionados con la situacién del paciente al ingreso.
Edad > 35 afios 119 (85,0% ) 75 (96,2% ) 0,000
APACHE Il Score e/ 20-30 puntos 67 (47,9% ) 54 (69,2% ) 0,000
Diagnéstico de ingreso de causa quirGrgica 34 (24,3% ) 25 (32,1% ) 0,016
Cirugia de urgencia previa 30 (21,4% ) 22 (28,2% ) 0,028
Infeccion nosocomial no neumoénica. 10 (7,1% ) 9 (11,5% ) 0,024
Relacionados con el estado del paciente durante la
ventilaciéon.
Insuficiencia Respiratoria Aguda Progresiva 62 (44,3% ) 56 (71,8% ) 0,000
Trastornos hem odindmicos 77 (55,0% ) 54 (69,2% ) 0,000
Acidosis 54 (38,6% ) 45 (57,7% ) 0,000
Trastornos del ritm o cardfaco. 55 (39,3% ) 42 (53,8% ) 0,000
Shock 32 (22,9% ) 29 (37,2% ) 0,000
Disfuncién Multiorganica 27 (19,3% ) 26 (33,3% ) 0,000
Sepsis severa 25 (17,9% ) 20 (25,6% ) 0,007
Fallo Renal Agudo 19 (13,6% ) 16 (20,5% ) 0,007
Trastornos de la coagulacién 12 (8,6% ) 11 (14,1% ) 0,009
Escala de Glasgow
e/ 8-6 ptos 13 (9,3% ) 11 (14,1% ) 0,028
“ 6 ptos 14 (10,0% ) 12 (15,4% ) 0,017
Fallo hepatico 5 (3,6% ) 5 (6,4% ) 0,042
Relacionados con las acciones realizadas durante la
ventilacién
Uso de inotré picos 99 (70,7% ) 72 (92,3% ) 0,000
FO,>50% 32 (22,9% ) 24 (30,8% ) 0,012
Creatinina elevada (>1,5 mg/dl) 27 (19,3% ) 21 (26,9% ) 0,010

3.4. Analisis de los resultados

En la actualidad existen una serie de indicadores que miden magnitud y severidad del
riesgo de infeccion pulmonar y muerte, los cuales se expresan a través de las tasas
calculadas, parametros que indican impacto en los servicios.

Segun reportes del National Study of Nosocomial Infection Surveillance in Intensive Care

Unit (ENVIN 2000) la comparacién secuencial de las tasas de infeccion nosocomial en



cada UCI, permite realizar una valoracion de la calidad asistencial, introducir medidas de
correccion y evaluar las medidas que se emplean para su control (159).

Diferentes estudios (98) sefialan que el 24.5% de las personas que ingresan pueden contraer
una infeccion durante su estancia en las UCIs. Los resultados obtenidos muestran una tasa
de infeccion nosocomial superior , sin embargo, la mortalidad bruta se presenta con
resultados inferiores al 25%, de acuerdo a los estandares nacionales para los Cuidados
Intensivos. Por otra parte, la letalidad en pacientes ventilados, coincide con estudios
recientes que reportan cifras por encima del 50% (106,107, 160).

Cuando se analiza la incidencia de infeccion pulmonar en pacientes ventilados mas de 24
horas, ésta se eleva considerablemente. Se plantea que en estos pacientes la NAVM puede
alcanzar el 70% y la mortalidad el 60% (99), aunque en articulo de revision de Benitez
Solis (114) se sefiala entre 7 y 40%.

De acuerdo a los datos publicados por el National Nosocomial Infection Survellance

(NNIS), que basa el diagndstico de neumonia en criterios clinicos, se plantea que las tasas
de neumonia varian en dependencia de las caracteristicas de la poblacion (42), por lo que es
necesario considerar la morbilidad y la multicausalidad que potencializa el dafio,
condiciones que empeoran la evolucion del paciente.

Autores como Klompas M (162) y F de Andrew (163) exponen que el diagndstico exacto
de la NAVM en el momento oportuno permite que los pacientes afectados reciban una
terapia apropiada. La evaluacion sistematica en la cabecera del enfermo, unida a una
informacion radiol6gica, no resulta definitoria para demostrar NAVM, ya que su gravedad
y las frecuentes condiciones que semejan su presentacion clinica, deben ser consideradas en

el momento de establecer el diagnostico.



La frecuencia de pacientes ventilados con patologia quirtrgica coincidioé con otros estudios,
que reportan una mayor incidencia de complicaciones sépticas nosocomiales en estos
pacientes (118,164).

Resultados de estudios presentados por este autor en la unidad objeto de estudio, sefialan
dentro de las causas méas frecuentes de morbilidad en los pacientes ventilados, el post
operatorio de alto riesgo, la cardiopatia isquémica aguda, el sindrome séptico y la
enfermedad pulmonar obstructiva cronica. Igualmente, en otro estudio referente a pacientes
sépticos ventilados (98), se reporta dentro de los principales diagnésticos al ingreso las
grandes cirugias, enfermedades cardiovasculares y las respiratorias. Al comparar estos
resultados con la serie analizada se concluyen similares niveles de frecuencia diagndstica.
Sin embargo, a diferencia de otros autores como Medina y col del Hospital Pasteur de
Uruguay, se informa una mayor admision de pacientes con sepsis severa, enfermedad
pulmonar obstructiva crénica y politraumatizados (103). Este comportamiento diferenciado
esta en relacion con la morbilidad de cada unidad.

Es importante considerar diferentes factores en la interpretacion de los cultivos
cuantitativos y semicuantitativos de las muestras respiratorias, como las caracteristicas de
los pacientes, el tiempo de evolucion de la neumonia y la utilizacion de antibidticos
previos, consenso dado por acuerdo entre expertos (41).

La aceptabilidad en el diagnostico de la NAVM, se compara con frecuencia segun el
cultivo semicuantitativo del aspirado endotraqueal y el cultivo cuantitativo a través del
lavado broncoalveolar. Estudios de Chastre J demostraron resultados microbiol6gicos
similares en cuanto a la positividad de infeccion pulmonar al utilizar estos dos métodos de

cultivos diagnostico (165,166).



Generalmente las NAVM son de etiologia monobacteriana. Sin embargo, la ocurrencia
frecuente de aspiraciones en el medio hospitalario hace pensar en la etiologia
polimicrobiana hasta el 45% (42), aunque se reporta un 25% por la Sociedad Espafiola de
Enfermedades Infecciosas (95), cifras que difieren de las encontradas en la presente
investigacion.

La elevada positividad de los cultivos del aspirado endotraqueal entre el tercero y cuarto dia
de ventilacion, se puede relacionar con la colonizacion del arbol respiratorio por gérmenes
patdgenos en la orofaringe a partir del segundo dia, momento en que se desarrollan las
condiciones para una traquebronquitis o bronconeumonia. La coincidencia de un 80% de
gérmenes en la orofaringe y el arbol traqueobronquial, apoyan la hipétesis anterior de
instalacion precoz de la neumonia (130,167). Los resultados del presente estudio superan el
52% de neumonias precoces descrito por autores, como Maravi Poma y col (42). No
obstante, otros como Rojas Medina plantea hasta un 30% (104).

Investigadores de la Sociedad Chilena de Infectologia dan una explicacion objetiva al
incremento temprano de la NAVM en dependencia de la epidemiologia institucional y
subrayan que puede ser causada por agentes patdgenos resistentes similares a las tardias
como las Enterobateriaceas, Pseudomona aeruginosa y Estafilococco aureus. Ademas,
resulta necesario conocer la epidemiologia local previo a la decision del uso empirico de
antimicrobianos (168,169,170).

La infeccion por Pseudomonas Aeruginosa constituye la tercera causa de infeccidn
nosocomial. Es el patdgeno nosocomial mas prevalente en las UCIs de acuerdo al
Estudio Nacional de Vigilancia de la Infeccion Nosocomial en UCI (ENVIN-UCI) del 2002

(171) y la primera causa de NAVM segln reportes del National Nosocomial Infections




Surveillance del 2003 en Estados Unidos (NNIS) (159). Se considera un agente microbiano
oportunista que causa infecciones severas en pacientes inmunodeficientes, con tumores
malignos e infeccion por virus de inmunodeficiencia humana (172, 173, 174, 175, 176).
Estudios microbiolégicos sobre infecciones intrahospitalarias sefialan que una VMA
superior a los siete dias se identifica como un importante factor de riesgo para el desarrollo
de gérmenes multirresistentes (177). Estudio de Neuhauser y col (1996-2000) (178)
expuesto por Marin H. Kollef de la Academia para el manejo de las infecciones en los
Estados Unidos, sefiala en 35790 aislamientos microbianos un 51,5% de gérmenes Gram.
negativos en las UCIs de Norteamerica, pertenecientes al tracto respiratorio, con niveles de
Pseudomona aeruginosa en el 23%, Enterobacter spp. en el 14%, Klebsiella pneumoniae en
el 13,6%, Echerichia Coli en el 11,3% y Acinetobacter en el 5,8%, gérmenes encontrados
también con elevada frecuencia en el estudio actual. Se conoce que la incidencia de
Estafilococco aureus ha pasado durante el periodo 1998-2001, del 14% al 30%, aunque
cada vez es mas frecuente como responsable de infecciones comunitarias (179, 180,181).
En un estudio francés al analizar el prondstico segin microorganismos aislados, se hallé
una tasa de recurrencia del 40,6% de bacilos no fermentadores como la Pseudomona
aeruginosa (182)

El mapa microbiol6gico del servicio (Anexo 19), mostré en este periodo un predominio de
las enfermedades respiratorias y de gérmenes como la Klebsiella pneumoniae, Bacilo no
fermentador, Pseudomona aeruginosa y Estafilococco aureus, patdgenos que estan en
correspondencia con la frecuencia obtenida en los cultivos traqueales del estudio que nos

ocupa. Estudio multicéntrico de Zinder S y col (2003) (22), reafirma el pulmén en el 50%,



como el foco de infeccion mas frecuente en los Cuidados Intensivos, seguido del abdomen
(19%) y el torrente sanguineo (10%).

Se estima que el riesgo de mortalidad en la neumonia por bacilos aerobios Gram. negativos
es mayor que por agentes Gram. positivos (106,114), aunque en la serie estudiada no se
detectan diferencias significativas entre los gérmenes aislados y la mortalidad.

Al evaluar el comportamiento univariado de diferentes factores de riesgo, investigadores
como Byers JF y col (183), reportaron en 120 pacientes el predominio de factores como:
intubacién nasogastrica (p:0,001), trauma (p:0,009) y uso de H, antagonista (p:0,006). Por
otra parte, Torres y col en articulo comentado por Benitez Solis sefiald un 47% de
neumonia en pacientes reintubados (p:0,007), resultados cercanos al 36% que se encontrd
en el estudio. Esta situacion traduce un mayor riesgo de aspiracion de secreciones
bucofaringeas hacia el tracto respiratorio inferior (114).

Los datos expuestos informan la transfusion como un factor de riesgo para la infeccion
pulmonar, asociacion que se sefiala por autores como lodo y col, los cuales manifiestan
diferentes efectos inmunomoduladores , inmunodepresivos y de predisposicion a la sepsis
(115).

La indicacion de la traqueostomia en los casos estudiados se dirigié hacia los pacientes con
insuficiencia respiratoria progresiva y ventilacion mayor de cinco dias, principalmente con
dificultades para el destete.

La aerosolterapia resulto significativa para el riesgo de neumonia. Su asociacion con la
sepsis, se destaca por varios estudios que enfocan el equipo respiratorio como una fuente de

contaminacién bacteriana, aungue revisiones de autores, como Guardiola y col sefialan una



pobre correlacion entre la alta tasa de contaminacién de nebulizados y la tasa de neumonia

nosocomial (106, 114).

El desarrollo de complicaciones, como el distrés respiratorio agudo, fracaso renal agudo,

shock y disfuncién multiorganica, depende de diversos factores como etiologia, severidad

de la respuesta sistémica, origen de la bacteriemia, enfermedades basales del paciente, etc.

Estos factores son interdependientes en la mortalidad y es dificil evitar que se comporten

como factores de confusion (118).

Autores como Medina Rojas, sefialan (103) entre los factores de riesgo de mortalidad: el

tratamiento antibiotico empirico inadecuado, tratamiento antibidtico previo, infeccion por

Pseudomona aeruginosa, infeccion por Estafilococco aureus meticillino resistente, shock,

disfuncién multiorganica, edad, hipoproteinemia y severo compromiso del estado general,

variables muchas de ellas utilizadas en esta investigacion, con significacion estadistica.

En resumen, ambas condiciones en el estudio transitan de forma paralela y multicausal, con

un predominio del riesgo de neumonia (p< 0,01) asociado a los procederes terapeuticos y el

riesgo de mortalidad (p< 0,01) en relacion con el estado clinico del paciente durante la

ventilacion.

3.5. Conclusiones parciales:

= Los indicadores que miden magnitud y severidad de riesgo, reportan tasas de
infeccién nosocomial elevadas y mortalidad bruta, letalidad, tasa de incidencia de
neumonia y mortalidad en ventilados, dentro de los estandares nacionales para los
Cuidados Intensivos.
= La tendencia de las tasas de incidencia de neumonia asociada al ventilador en el

servicio es a disminuir, mientras que la mortalidad se mantiene alta.



La neumonia se elevd en pacientes con estadia y tiempo de ventilacion con cinco
dias y mas, procedentes del Cuerpo de Guardia y Cuidados Intermedios, a
diferencia de la mortalidad que predomind en los casos con estadia y tiempo de
ventilacién menor de cinco dias, procedentes del Salon de Operaciones y Cuidados
Intermedios, con valores APACHE 11 entre 20-30 puntos.

Ambas condiciones de morbimortalidad se presentaron en pacientes del sexo
masculino, con edades > 35 afos, con enfermedades quirurgicas y respiratorias e
inicio de la ventilacion principalmente por enfermedades no infecciosas.

Prevaleci6 la etiologia monobacteriana de la neumonia, con mayor frecuencia de
Enterobacter, Klebsiella pneumoniae, Pseudomona aeruginosa y Bacilo no
fermentador, sin relacion significativa con la mortalidad.

Dentro de los factores de riesgo de neumonia (p<0,01) al ingreso predominaron:
antibioticoterapia previa, cirugia de urgencia y sepsis severa, durante la
ventilacion: estadia y tiempo de ventilacion con cinco dias y mas, inmunosupresion
e insuficiencia respiratoria aguda progresiva, y dentro de los procederes
terapéuticos: la sedacion profunda, PEEP entre 5-10 cm de H,0, tragueostomia,
aerosolterapia y reintubacion.

Dentro de los factores de riesgo de mortalidad (p< 0,01) al ingreso resultaron: edad
> 35 anos, valores APACHE II entre 20-30 puntos; durante la ventilacion:
insuficiencia respiratoria progresiva, fallo renal agudo, acidosis, shock, sepsis
severa, disfuncion multiorganica, trastornos del ritmo cardiaco, hemodinamicos y

de coagulacion y dentro de las acciones realizadas, el uso de farmacos inotropicos.



CAPITL'JLO 4. DISENO DEL MODELO PRONOSTICO A PARTIR DE LA
PREDICCION DE NEUMONIA'Y MORTALIDAD EN PACIENTES VENTILADOS
Sintesis
Se realizaron dos estudios de casos y controles a pacientes ventilados mas de 24 horas
segun la ocurrencia de neumonia (140 casos) y mortalidad (124 casos) en la Unidad de
Cuidados Intensivos del Hospital Militar de Matanzas entre enero de 1999 y diciembre de
2005. Se disefid un modelo predictivo por método de regresion logistica, con puntuaciones
que permiten la estratificacion en Bajo, Intermedio y Alto riesgo. Dentro de las variables
predictoras de neumonia con mayor ponderacion resultaron: tromboembolismo pulmonar
(21,1), sepsis severa (11,9), coff ponchado (10,6), cirugia de urgencia (10,3), tiempo de
ventilacion > 5 dias (8,9) e insuficiencia respiratoria aguda progresiva (8,5), y dentro de las
variables pronosticas de mortalidad: disfuncion multiorganica (35,2), insuficiencia
respiratoria aguda progresiva (14,2), edad > 35 afios (13,5), APACHE II >20 puntos (10,2)
y uso de inotropicos (7,9). La probabilidad de enfermar y fallecer resultd proporcional al
riesgo en cada estrato. La capacidad discriminativa de la escala de riesgo de neumonia
muestra: sensibilidad (80%), especificidad (77,1%), area COR (88,5%) y calibracion (0,87),
y la de mortalidad: sensibilidad (91,9%), especificidad (90,3%), area COR (97%) y

calibracion (0,91), con valores predictivos superiores a las variables independientes.



4.1. Introduccion

La incidencia de neumonia y mortalidad en pacientes ventilados, alcanza significativos
incrementos por la exposicion a una serie de factores de riesgo, que se relacionan con el
momento de aparicidn: antes y durante la ventilacion mecanica (38). Desde hace mas de 15
afios se dispone de diversos modelos prondsticos que evaluan la gravedad en los pacientes
criticos, con grandes diferencias en su rendimiento para alcanzar la exactitud predictiva,
fundamentalmente cuando se aplican a poblaciones diferentes a las originales (184,185).
Hoy dia, las caracteristicas de los pacientes ingresados en las UCIs ha cambiado. La calidad
de los cuidados es superior y la evolucién de las principales enfermedades que motivan el
ingreso, ha variado (186,187).

La no disponibilidad de escalas prondsticas en pacientes ventilados, limita la identificacion
de grupos mas vulnerables. Por tanto, se restringe la percepcion del riesgo y se reducen las
oportunidades asistenciales ante enfermedades de corto periodo de incubacién, como la
neumonia (38).

La identificacion de los factores predictivos de neumonia y mortalidad en casos ventilados,
constituyé la base para disefiar un modelo prondstico capaz de dar cumplimiento a los
objetivos principales de la investigacion.

Objetivos

Objetivo General: Disefiar un modelo prondstico a partir de las variables que muestren

mayor capacidad predictiva de neumonia y mortalidad en pacientes ventilados.



Obijetivos especificos:

1. Identificar las variables con mayor fuerza de asociacion .

2. Construir un modelo pronostico a partir de las covariables con mayor capacidad
predictiva.

3. Determinar la capacidad discriminativa del modelo disefiado.

4.2. Disefio y método.

Disefio: Dos estudios de caracter observacional, analitico, retrospectivo de casos Yy
controles.

Marco espacial: Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Militar Docente “Dr. Mario
Mufioz Monroy “, de Matanzas.

Marco temporal: Periodo comprendido entre enero de 1999 a diciembre de 2005.

Universo: 200 pacientes ventilados mas de 24 horas.

Muestras:

N; =140 pacientes para evaluar riesgo de neumonia (casos n=70 controles n=70).

N, =124 pacientes para evaluar prondstico de mortalidad (casos n=62 controles n=62)
Muestreo utilizado: Simple aleatorio. Se estimd una probabilidad de exposicion del 30%,
precision del 50%, nivel de confianza del 95% y razdn de ventajas (OR) de 2.

Criterios de restriccion: Se incluyeron los pacientes con neumonia asociada al ventilador
diagnosticada y los fallecidos ventilados por mas de 24 horas. Se consideraron como
criterios de exclusion los expuestos en el estudio descriptivo transversal anterior.

Variables objeto de estudio: Se operacionalizaron de forma discontinua y tipo binario (1-0)
segun la exposicién o no a las mismas (Ver estudio anterior).

Variables dependientes



e Neumonia asociada al ventilador
e Mortalidad en ventilados
Variables independientes :

e Variables relacionadas con el riesgo de neumonia:

Situacién del paciente al Estado del paciente durante la Acciones realizadas durante
ingreso en UCII. ventilacién. la ventilacién.
-Antibioticoterapia previa. -Estadia > 5 dias. -Sedacion profunda.
-Cirugia.de urgencia. -Tiem po de ventilacion > 5 dias. -PEEP entre 5-10 cm H,O0.
-Sepsis severa. -Insuficiencia respiratoria aguda -Transfusion.
progresiva. -Tragueostom ia.
-lnmunosupresién. -Aerosolterapia
Com plicaciones: -Reintubaciéon.
-Tromboembolismo pulmonar. -Reintervencidéon quirtrgica.
-Barotraum a. -Ponchado del coff .

e Variables relacionadas con el prondstico de mortalidad:

Situaciéon del paciente al Estado del paciente A cciones realizadas
ingreso en UCII. durante la ventilacién. durante la

ventilacion.

-Edad = 35 afios. -lnsuficiencia respiratoria -Uso de farm acos
-Infeccién nosocom ial no aguda progresiva. inotrépicos.
neum énica. -Trastornos hem odindmicos.

-Valor del APACHE Il Score -Acidosis.

-Diagndéstico de ingreso de -Trastornos del ritm o

causa quirargica. cardiaco.

-Cirugia de urgencia previa. -Shock.

-Disfuncién multiorganica.
-Sepsis severa.

-Fallo renal agudo.
-Trastornos de la
coagulacién.

-V alores de la Escala de la
Glasgow e/ 8-6 puntos y

< 6 puntos.

-Fallo hepéatico.

Recopilacion de la informacion: Se tomé de las variables relacionadas en el modelo

recoleccion del dato primario. Anexo 14.

de



Clasificacion de los grupos objeto de estudio:

a) Para el estudio de neumonia asociada al ventilador: Se consider6 como casos los
pacientes con neumonia confirmada y controles aquellos pacientes sin neumonia bajo la
condicion de no apareamiento.

b) Para el estudio de la mortalidad: Se consideré como casos los pacientes fallecidos y
controles aquellos pacientes que egresaron vivos, bajo la condicién de no apareamiento.
Descriptores estadisticos:

Variables cualitativas: Se resumieron en razones y proporciones.

Variables cuantitativas: Se resumieron en medidas de tendencia central (media) , dispersion
(DS) y amplitud.

Docima de hipotesis: Se contrastaron hipdtesis nula de homogeneidad e independencia
entre grupos.

Test estadisticos: Se emplearon para las variables cualitativas independientes el Test Chi
Cuadrado, para variables cuantitativas el Test no paramétricos de U Mann Whitney y K.
Wallis. La correlacion entre resultados de variables continuas se calculd mediante el Test
de Spearman.

Nivel de significacién: Se consider6 como valor significativo o <0,05 y altamente
significativo a <0,01.

Construccion del modelo predictivo.

Se construyo el modelo predictivo (MPN-MV) a partir del disefio de dos escalas (riesgo de
neumonia y pronostico de mortalidad), las cuales se construyeron teniendo en cuenta los

siguientes pasos:



-Estimacion de riesgo: Para el célculo de la fuerza de asociacion entre las variables
independientes y gradientes de riesgo se determind el Odds Ratio (OR). La significacion
estadistica de estos resultados se evalu6 mediante el Intervalo de confianza (ICOR).
Precision: Se estimé a través de intervalos de confianza con las estimaciones puntuales al
95% (IC= 95%).

-Ecuacion predictiva: Se calculé la probabilidad del riesgo mediante analisis de regresion
logistica. El coeficiente Beta ( B ) de cada variable (yi ) se multiplic por 1 o 0 segun
exposicion o no del paciente. La sumatoria de estos coeficientes X ( i xi ) con la constante
del modelo aporto el logaritmo del riesgo, cuya transformacion elevada a la base del

logaritmo natural In (e) representé la estimacion del riesgo:

Pr = e logit /1+ e logit

-Puntuacion de riesgo en el modelo: Se calcularon las puntuaciones a partir de la fuerza
de asociacién (OR) de las variables predictoras, las cuales fueron ponderadas mediante
traslacion lineal a escala proporcional segun el peso especifico de las mismas, hasta
alcanzar de forma acumulada una calificacion maxima de 100 puntos. La ponderacion del
riesgo en el modelo se realiz segun el calculo de las puntuaciones de cada paciente.
-Clasificacion de las puntuaciones en gradientes de riesgo: Se estratifico la poblacion
por puntuaciones en tres umbrales de riesgo: a) Alto b) Intermedio c¢) Bajo. Se
determinaron dos puntos de corte para ambas condiciones de estudio.

-Capacidad predictiva del modelo:

Se calcularon los valores de Sensibilidad, Especificidad, Valor Predictivo Positivo (VPP),

Valor Predictivo Negativo (VPN).



Bondad de ajuste: Mediante la Prueba de Hosmer Lemeshow se establecid la calibracion
del modelo, con un contraste en 10 puntos de corte entre los resultados observados y
esperados. Un valor del Test >0,05 es expresion de buena calibracion.

Curva Operativa del Receptor (COR): Mediante este analisis se calculd la discriminacién
del modelo. Se contrastaron los valores bajo el area de la curva de las variables
independientes y las puntuaciones del modelo. Un é4rea > 0,80 es expresion de un buen
nivel de discriminacion.

4.3. Resultados.

Estudio de casos y controles sobre riesgo de neumonia.

= Comportamiento de la morbilidad por neumonia

La figura 4.1 muestra las caracteristicas generales de los grupos contrastados, donde los
casos con neumonia no presentaron diferencias significativas con relacion a los controles en
cuanto a la edad, sexo y estado al egreso. En los pacientes con neumonia, se hallo
predominio del tiempo de ventilacién (10,2 dias, p: 0,000) y la estadia (12,6 dias, p: 0,000).
Por otra parte, la aplicacion del APACHE Il clasifico un mayor nimero de casos con
neumonia con riesgo de mortalidad bajo (48,6%) e intermedio (50,0%), a diferencia del
grupo con alto riesgo (1,4%)

Al comparar los casos y controles con alto riesgo de muerte se encontré una diferencia
significativa en los controles (14,3%, p:0,001) y por tanto una inadecuada dosis respuesta.
Esta situacion no refleja el APACHE Il como predictor de mortalidad en la poblacién con
neumonia asociada al ventilador, o sea no es especifico para la entidad en estudio.

En la tabla 4.1 se presenta en los casos con neumonia el andlisis univariado de factores

como: sedacion profunda (77,1%, p:0,000), tiempo de ventilacion >5 dias (68,6%, p:0,000),



antibioticoterapia previa (58,6%, p:0,001), PEEP entre 5-10 cmH,O (41,4%, p:0,002),
traqueostomia (37,1%, p:0,000), insuficiencia respiratoria progresiva (35,7%, p:0,007),
cirugia de urgencia (31,4%, p:0,004) y sepsis severa (30%, p:0,000) entre otros.

La figura 4.2 representa la fuerza de asociacion (OR), la cual se elevé en factores como el
coff ponchado (8,9), el tiempo de ventilacion > 5 dias (8,7), sepsis severa al ingreso (7,0),

traqueostomia (4,5) y reintervencion quirargica (4,3), entre otros.

PEEP e/5-10 cm H20 1,5
Insuficiencia respiratoria aguda progresiva 2,98
Antibioticoterapia previa ] 3.29
Factores de riesgo -
(o} gia d g |3,5
T m b m bolism pulm |3,65
Reintubaci ] 385
Sedac profunda IA
Reintervencién 7
] 438
Tragq tom i |4,58
Sep ra aling ] 7
Tiem po de ventilacién = 5 dias ] 8,72
Coff ponchado |8,9
T
o 2 4 6 8 10

OR

Figura 4.2. Fuerza de asociacion de los factores de riesgo de neumonia
*OR por técnica univariada

= Construccion de la escala de riesgo de neumonia.

La tabla 4.2 destaca las variables seleccionadas en la escala y las puntuaciones de riesgo,
donde predominaron :el tromboembolismo pulmonar (Exp B: 9,09, 21,1 ptos), sepsis
severa (Exp B: 5,1, 11,9 ptos) , coff ponchado (Exp B: 4,5, 10,6 ptos), cirugia de urgencia
previa (Exp B: 4,4, 10,3 ptos), tiempo de ventilacion > 5 dias (Exp PB: 3,8, 8,9 ptos),
insuficiencia respiratoria progresiva (Exp B: 3,6, 8,5 ptos) y antibioticoterapia previa (Exp

B: 2,8, 6,6 ptos), entre las mas significativas.



Tabla 4.2. Variables predictoras de neumonia por regresion logistica. Puntuaciones de

riesgo de la escala.

Variables predictoras

Tromboembolismo
pulmonar

Sepsis severa
Coff ponchado

Cirugia de urgencia previa

Tiempo de ventilacion

= 5 dias

Insuficiencia respiratoria
progresiva

Antibioticoterapia previa
Tragueostomia
Sedacién profunda
PEEP e/ 5-10 cm H20
Reintubacion

Reintervencion quirdrgica

B
2,3
13
3,6
1,2
2,1
2,2
1,1
31
3,2
3,3
3,4
3,5

E.T.
0,662
0,601
1,219
0,527
0,421

0,449

0,414
0,480
0,400
0,446
0,596
0,864

Valor p
0,019
0,000
0,191
0,018

0,000

0,003
0,026
0,007
0,001
0,176
0,164
0,063

Exp(B)
9,09
5,12
4,58
4,45
3,84

3,68
2,85
2,53
2,56
2,30
1,12
1,02

I.C=

Inferior
1,298
2,649
0,451
1,240
3,243

1,602

1,117
1,415
1,663
0,763
0,712
0,918

95.0%
Superior
17,382

27,963
583,723
9,783

16,874
9,326
5,665

9,30
7,98
4,378

7,37
27,19

Puntuaciéon de
riesgo
21,1

11,9
10,6
10,3

8,9
8,5
6,6

59
59
53

2,6
2,4

En la tabla 4.3 se presenta la estratificacion de la muestra, con un valor medio de

puntuaciones en 23,3 ptos (rango 0- 92,3 ptos). Se determin6 en los pacientes con bajo

riesgo de neumonia (X: 5,0, rango 0-12,0 ptos), en los identificados con riesgo intermedio

(X: 17,4, rango 12,1-24,0 ptos) y con alto riesgo (X: 37,6, rango 24,1 - 92,3 ptos).

Tabla 4.3. Estratificacion de la muestra segun puntuaciones de la escala de riesgo de

neumonia con dos puntos de corte.

Estratificacion Desviacion
de la poblacién N % Media tipica
p=0,000

Bajo riesgo 38 271 507 39810
Riesgo 38 271 1743 35821
intermedio

Alto riesgo 64 458 3761 11,9152
Total 140 1000 2330 16,3257

Error
tipico

0,6458
0,5811

1,4894

1,3798

Intervalo de
confianza para la
media al 95%

Limite
inferior
3,765
16,262

34,638

20,578

Limite
superior
6,382
18,617

40,590

26,034

Rangos de
puntuaciones
de la escala
0,0 12,0
12,1 24,0
24,1 92,3
0,0 92,3




= Capacidad pronostica de los gradientes de riesgo de neumonia.

La figura 4.3 destaca que el 27,1% de la muestra se clasifico6 en bajo riesgo con
probabilidad de enfermar el 10,5%, el 27,1% en riesgo intermedio con probabilidad del
34,2% vy el 45,8% restante en alto riesgo con probabilidad del 82,8%. Estos resultados
demuestran la correspondencia entre los valores pronosticados y observados con una
diferencia significativa intergrupos (p:0,000). Si ubicamos el punto de referencia en el
grupo de bajo riesgo la probabilidad de enfermar, en relacién al riesgo intermedio se elevo
tres veces y el alto riesgo ocho veces, lo que expresa una correlacién positiva entre las
puntuaciones de la escala y la infeccion pulmonar.

= Capacidad discriminativa de la escala de riesgo de neumonia.

La tabla 4.4 muestra los atributos que demuestran la capacidad discriminativa de la escala
dentro de los cuales se encuentra, la mayor area bajo la curva (discriminacion del 88,5%),
sensibilidad (80%) y VPP (77,8%), superando las variables independientes, asi como la
especificidad (77,1%) y VPN (79,4%), los cuales resultaron altas, junto a las covariables
que intervinieron en el mismo. De forma particular la figura 4.4, sefiala los mejores
resultados de discriminacion para el tiempo de ventilacion > 5 dias, la sedacion profunda y
antibioticoterapia , cuyas area COR alcanzaron el 74%, 65% y 64% respectivamente .

La tabla 4.5 muestra una adecuada relacion entre los casos observados y esperados en todos
los niveles de riesgo. Los pasos primero y fraccion del segundo lo ocupan pacientes con
puntuaciones de bajo riesgo, las puntuaciones de riesgo intermedio hasta fraccion del tercer
paso y de ahi en adelante los pacientes con puntuaciones de alto riesgo, que abarcan la

mayor proporcion de enfermos esperados y observados. Por tanto, la Prueba de Hosmer y



Lemeshow acepta la hipdtesis nula de homogeneidad como indicador de buena calibracion

(p: 0,872).

Tabla 4.4. Atributos que demuestran la capacidad discriminativa de la escala de riesgo de

neumonia.
i . e Area
Paréametros Sensibilidad VPP Especificidad VPN COR ICI ICS
Reintervencion quirtrgica 11,4% 80,0% 97,1% 52,3% 0,54 0,44 0,63
Cirugia de urgencia 31,4% 73,3% 88,6% 56,4% 0,60 0,50 0,69
Reintubacion 22,9% 76,2% 92,9% 54,6% 0,57 0,48 0,67
Tiempo de ventilacion = 5 dias 68,6% 77,4% 80,0% 71,8% 0,74 0,65 0,82
Traqueostomia 37,1% 76,5% 88,6% 58,5% 0,62 0,53 0,72
Sedacién profunda 77,1% 62,8% 54,3% 70,4% 0,65 0,56 0,74
Coff ponchado 11,4% 88,9% 98,6% 52,7% 0,55 0,45 0,64
Tromboembolismo pulmonar 15,7% 73,3% 94,3% 52,8% 0,55 0,45 0,64
PEEP e/5-10cm H:O 30,0% 58,3% 78,6% 52,9% 0,54 0,44 0,63
Sepsis severa 30,0% 84,0% 94,3% 57,4% 0,62 0,52 0,71
Antibioticoterapia previa 58,6% 66,1% 70,0% 62,8% 0,64 0,55 0,73
Insuficiencia respiratoria aguda o o o o
progresiva 35,7% 69,4% 84,3% 56,7% 0,60 0,50 0,69
Escala de Riesgo 80,0% 77,8% 77,1% 79,4% 0,885 0,831 0,940
* a.Bajo el supuesto no paramétrico b. Hipdtesis nula: area verdadera = 0,5 p< 0,05
Tabla 4.5. Comparacion entre morbilidad observada y esperada en la escala.
PASOS SANOS ENFERMOS Total
Observado Esperado Observado Esperado

1 14 14,000 0 0,000 14

2 15 14,834 0 0,166 15

3 13 13,068 1 0,932 14

4 10 11,801 4 2,199 14

5 11 8,682 3 5318 14

6 5 5,349 9 8,651 14

7 2 2,027 12 11,973 14

8 0 0,238 14 13,762 14

9 0 0,000 14 14,000 14

10 0 0,000 13 13,000 13

Prueba de Hosmer y Lemeshow

Chi-cuadrado 3,832 gl 8 Sig. 0,872



La figura 4.5 sefiala el anélisis de dispersion entre los célculos de la ecuacién predictiva de
riesgo y las puntuaciones de la escala, con significacion de p:0,001.

La figura 4.6 refleja la distribucion de las puntuaciones de la escala de riesgo y destaca una
desviacion hacia la izquierda de la curva normal, donde una alta proporcién de pacientes se
ubican en bajo riesgo e intermedio de neumonia, por debajo de la media de puntuaciones
(23,3 ptos) y los de alto riesgo por encima de este nivel. Estos resultados permiten trazar
estrategias hacia un grupo minoritario de alto riesgo, con la finalidad de una mejor
intervencion.

Estudio de casos y controles sobre el pronostico de mortalidad.

= Comportamiento de la mortalidad.

La figura 4.7 refleja las caracteristicas generales de la muestra, sin diferencias significativas
de los casos fallecidos con relacion a los controles, en cuanto al tiempo de ventilacion > 5
dias, estadia y sexo, aunque en ambos grupos predominaron los hombres. La diferencia
significativa corresponde a los pacientes con edad > 35 afios (62,7 + 14,7, p: 0,000) y
APACHE 1I > 20 puntos (76,8%, p: 0,000). Este anlisis identifica el APACHE Il como
predictor de mortalidad en la poblacion analizada.

En la tabla 4.6 el analisis univariado indica en los pacientes fallecidos, el predominio de
factores (p:0,000) como: 1la edad > 35 afos (95,1%), insuficiencia respiratoria aguda
progresiva (90,3%), APACHE II > 20 puntos (87%), acidosis (72,5%), trastornos del ritmo
cardiaco (67,7%), shock (46,7%), disfuncion multiorganica (41,9%) y diagnostico de causa

quirurgica (40,3%).



Diagnostico al ingreso de causa quirargica -:l 3
Trastornos del ritmo cardiaco -:l 3,65
Sepsis severa -:l 4,66
Fracaso renal agudo -:l 57
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Figura 4.8. Fuerza de asociacion de los factores prondsticos de mortalidad.
*OR por técnica univariada

La figura 4.8 destaca la fuerza de asociacion de los factores prondsticos de mortalidad, con
mayor razon de ventaja (OR) para: la disfuncion multiorgéanica (26,9), la insuficiencia
respiratoria progresiva (22,8), el uso de inotrépicos (14,7), el shock (11,5), y el APACHE 11
> 20 ptos (8,5).

= Construccion de la escala prondstica de mortalidad.

La tabla 4.7 expone dentro de las variables seleccionadas en la escala con mayor
puntuacion : la disfuncion multiorganica (Exp B:59,4, 35,2 ptos), insuficiencia respiratoria
progresiva (Exp B:25,9, 14,2 ptos), edad > 35 anos (Exp B:13,1, 13,5 ptos) , valores de
APACHE 1I > 20 ptos (Exp B:22,1, 10,2 ptos), uso de inotrépicos (Exp B:11,6, 7,9 ptos),
shock (Exp B:6,7, 3,5 ptos), diagndstico de ingreso quirurgico (Exp B:5,2, 3,3 ptos) y

acidosis (Exp B:3,9, 3,0 ptos).



Tabla 4.7. Variables predictoras de mortalidad por regresion logistica. Puntuaciones de

riesgo de la escala.

- .

VARIABLES B ET. Valorp Exp(B) 1.C.950%  Puntuaciones
Inferior Superior de riesgo

Disfuncion 4085 1400 0015 5942  1.964  474.199 35,2

Multiorganica

Insuficiencia respiratoria 5 08 509 0000 2508  6.638  72.313 14,2

progresiva

Edad > 35 afios 2577 751 0064 13,15 0924  17.523 13,5

APACHE > 20 ptos 3,097 582 0000 22,13 3599 35231 10,2

Uso de inotrépicos 2454 657 0000 11,63 3767  49.441 7.9

Shock 1,911 679  0.001 6,76 2537 36.303 35

Diagnostico deingreso 4 o5 517 0004 527 1608  12.223 33

quirdrgico

Acidosis 1,369 588  0.000 3,93 2642  26.522 3,0

Sepsis severa 1,700  .838 0.043 5,47 1.059 28.277 2,7

Cirugia de urgencia 0629 710  0.371 1,87 0469  7.592 1,8

previa

Fracaso renal agudo 1246 737 0.029 3,47 1180  21.219 1,6

Trastornos del ritmo 1340 468 0010 381 1339 8391 15

cardiaco

La tabla 4.8 resume la estratificacion de la muestra con un valor medio de 37,4 ptos (rango
0- 96,9 ptos). Se demostrd en los pacientes con bajo riesgo (X: 12,4, rango 0- 23,0 puntos),
con riesgo intermedio (X: 31,7, rango 23,1-41,0 puntos) y alto riesgo (X: 63,8, rango 41,1-
96,9 puntos), con diferencias significativas entre los estratos (p: 0,000).

Tabla 4.8. Estratificacion de la muestra segun puntuaciones de la escala con dos puntos de

corte.

o IC =95%
Estratificacion Desviacién  Error Rangos de
de la poblacion N % Media tipica tipico Limite Limite  puntuaciones de
p=0,000 inferior  superior laescala
Bajo riesgo 37 29,8 12.495 6.3579 1.0452 10.375 14.614 .0 23.0
Riesgo intermedio 43 34,7 31.781 5.6219 .8573 30.051 33.512 23.1 41.0
Alto riesgo 44 355 63.880 18.1706 2.7393 58.355 69.404 41.1 96.9

Total 124 100,0 37.416 24.2177 2.1748 33.111 41.721 .0 96.9




.Capacidad pronostica de los gradientes de riesgo de mortalidad

En la figura 4.9 se destaca la probabilidad de muerte en cada gradiente de riesgo. En el
29,8% de los pacientes con bajo riesgo no hubo impacto de la mortalidad. En el 34,7% con
riesgo intermedio, se alcanzé el 44,2% y en el 35,5% con alto riesgo, fue de 97,7%.

Al situar como referencia el grupo de bajo riesgo, se eleva la probabilidad de muerte en el
grupo de riesgo intermedio, hasta cuatro veces y en el de alto riesgo, hasta diez veces. El
analisis de dosis respuesta expresa la relacion proporcional entre el incremento de las
puntuaciones y el ascenso de la mortalidad (p: 0,000).

= Capacidad discriminativa de la escala pronostica de mortalidad.

La tabla 4.9 muestra la capacidad discriminativa de la escala, la cual alcanz6 mayor area
bajo la curva COR (97%), en comparacion con las variables independientes que mas se
aproximaron: insuficiencia respiratoria progresiva (80%), uso de inotrépicos y APACHE II
> 20 puntos con 74%, respectivamente (Ver figura 4.10). La sensibilidad resulto del 91,9%
solo superado por la edad >35 afios (95,2%). La especificidad de la escala alcanzo el
90,3%, con un valor predictivo positivo de 71,3% y negativo (72,1%). Se identifico con
VPP superiores a la escala, la disfuncién multiorganica (95%), shock (88,5%), insuficiencia
respiratoria progresiva (88%), fracaso renal agudo (82,4%), acidosis (80%) y sepsis severa
(78,3%).

La tabla 4.10 muestra una adecuada relacion entre los casos observados y esperados en
todos los niveles de riesgo. Los pasos 1, 2, 3 y fraccion del 4 ocupan bajo riesgo de
mortalidad, la fraccion 4, 5, 6 y hasta la fraccion 7 es ocupada por los pacientes con riesgo

intermedio y los pasos restantes se ubican con alto riesgo, donde se ubica el mayor nimero



de casos fallecidos. De esta forma, la Prueba de Hosmer y Lemeshow acepta la hipdtesis de
homogeneidad entre los estratos para la condicién de mortalidad. (p: 0,915).

Tabla 4.9. Atributos que demuestran la capacidad discriminativa de la escala prondstica de

mortalidad .

Area
Variables Sensibilidad VPP Especificidad VPN Ic 1
COR

Edad 2 35 afios 95,2 % 57.,3% 29,0% 85,7 % 0,62 0,52
Diagndstico-. alingreso de

33,9% 70,0% 85,5 56,4 % 0,59 0,49
causa quirargica
Cirugia de urgencia previa 27,4 % 68,0 % 87,1% 54,5% 0,57 0,47
Uso de fAarmacos inotrépicos 91,9% 67,9 % 56,5 % 87.,5% 0,74 0,65
Disfuncién multiorganica 30,6 % 95,0 % 98,4 % 58,7 % 0,64 0,54
Shock 37,1% 88.,5% 95,2 % 60,2 % 0,66 0,56
Trastornos delritmo cardiaco 51,6% 69,6 % 77,4 % 61,5% 0,64 0,54
Sepsis severa 29,0% 78,3% 91,9% 56,4 % 0,60 0,50
Acidosis 58,1 % 80,0 % 85,5% 67,1% 0,71 0,62
Fracaso renalagudo 22,6% 82,4% 95,2 % 55,1% 0,58 0,48
Insuficiencia respiratoria aguda
progresiva durante la 71,0% 88,0 % 90,3 % 75,7 % 0,80 0,72
ventilacién
APACHE Il Score 2 20 puntos 69,4 % 76,8% 79,0% 72,1% 0,74 0,65
Escala pronédstica de

91.,9% 71,3% 90,3 % 72,1% 0,97 0,95

mortalidad

* a. Bajo el supuesto no paramétrico b. Hipdétesis nula: area verdadera = 0,5 p< 0,05

Tabla 4.10. Comparacién entre mortalidad observada y esperada en la escala.

Pasos VIV OS FALLECIDOS Total
O bservado Esperado O bservado Esperado
1 11 10.993 0 .007 11
2 12 11.984 0 .016 12
3 12 11.850 0 .150 12
4 12 11.351 0 .649 12
5 8 9.694 5 3.306 13
6 5 4.833 7 7.167 12
7 2 1.035 10 10.965 12
8 0 .234 13 12.766 13
9 0 .025 12 11.975 12
10 0 .002 15 14.998 15
Prueba de Hosmer y Lemeshow Chi-cuadrado 3.285 gl=8 Sig. =0.915

0,69

0,67

0,83

0,74

0,75

0,74

0,70

0,81
0,68



La figura 4.11 refleja a través del analisis de dispersion la correlacion entre los calculos de
la ecuacidn predictiva de riesgo y las puntuaciones de la escala (p: 0,01).

La figura 4.12 indica la distribucion de las puntuaciones con una desviacion a la izquierda
de la curva normal. Una alta proporcion de pacientes se ubican con riesgo bajo e
intermedio, por debajo de los valores medios de puntuaciones (37,4 ptos), mientras que los
pacientes con alto riesgo, se sitlan por encima. Este comportamiento al igual que el de la
neumonia, permiten trazar acciones especificas sobre el grupo minoritario de alto riesgo.
4.4. Anélisis de los resultados.

El comportamiento de la morbilidad por neumonia demostro en el grupo de casos con
infeccion pulmonar diferencias significativas en la estadia y el tiempo de ventilacion con
respecto a los controles. Diversos trabajos sitlan estas variables en relacion con el riesgo de
infeccion pulmonar (188,189). Sin embargo, este analisis contrasta con la mortalidad , ya
que no se hallaron diferencias significativas. Se plantea que esta situacion se asocia a la
carga de riesgo que presentan los pacientes fallecidos, si se tiene en cuenta los resultados
del APACHE I1. Cabe destacar, que méas de cinco dias con soporte ventilatorio se considera
un factor contribuyente a la sepsis y a la mortalidad (190).

Los datos presentados exponen valores medios de la edad no diferentes a los reportados
por autores como Feinstein AR (191) y Martinez Alario J (192) en sus casuisticas. Se
sefiala que la caracteristica polivalente de las UCIs determina ciertos rangos de edades con
mayor frecuencia para algunos padecimientos especificos (193).

Alp Emine (189) y col realizaron un andlisis de regresion logistica que identificd dentro de
los factores independientes para el desarrollo de neumonia nosocomial el puntaje de

APACHE Il (OR:1,23), coma (OR:2,83), hipoalbuminemia (OR:2,23), traqueostomia



(OR:6,03) y presencia de sonda nasogastrica (OR:2,68). Estos datos difieren de los
encontrados en la presente investigacion. Se considera que los factores de riesgo varian en
dependencia del tipo de paciente, contexto, comorbilidades y situacién epidemioldgica de
la unidad .

En la actualidad existen una serie de factores predictores de neumonia y mortalidad en el
paciente ventilado, que encuentran su explicacion en el marco de los Cuidados Intensivos.
El tromboembolismo pulmonar transcurre con insuficiencia respiratoria aguda y requiere de
altas concentraciones de oxigeno, por lo que su administracion afecta la velocidad traqueal
del moco vy dificulta la actividad antibacteriana pulmonar. Su incidencia se relaciona con
los efectos progresivos de la insuficiencia respiratoria. Un 10% de los tromboembolismos
pulmonares evolucionan hacia el infarto pulmonar principalmente en neumdpatas crénicos
y cardidpatas y se pueden acompariar de derrame pleural, infectarse y cavitarse (114).
Dentro de los cambios mas importantes ocurridos en los Ultimos tiempos, esta el significado
de la repercusion de la propia ventilacion mecanica. Esta puede ser lesiva para el pulmon y
perpetuar el dafio por una excesiva tension y deformacion, con afectacion de estructuras
tales como el fibroesqueleto, microvasculatura pulmonar, pequefias vias aéreas distales y
tejidos yuxta-alveolares tanto en pulmones sanos como previamente dafiados con lesiones
persistentes (194). Durante la ventilacion mecanica habitual se producen duchas recurrentes
de indculos bacterianos hacia la via aérea, lo que ocasiona bronconeumonia (112).

Segun articulo de revision de Benitez Solis (114) en el estudio europeo multicéntrico de
Chevret y col (99), la ventilacion mecanica se relacioné con un riesgo mayor de neumonia
(tres veces mas alto) que el de sujetos sin ventilacion mecanica .De acuerdo con un modelo

multivariado, se hallaron dentro de los cinco factores de riesgo mas importantes de NAVM:



la alteracion de los reflejos respiratorios, el soporte ventilatorio, el trauma, el coma y un
APACHE Il elevado.

La traqueostomia es un proceder que potencializa el riesgo de nuevos episodios de NAVM,
y condiciona una reduccion en la efectividad de los mecanismos de defensa por el
traumatismo local que provoca (164). Los cambios transitorios de la presién del balén a
valores inferiores, respecto a la presién hidrostatica de las secreciones almacenadas por
encima del mismo, permiten la entrada de las secreciones en el tracto respiratorio inferior y
los cambios del diametro traqueal. Esto puede inducir a una expansion y contraccion de los
canales del balon y provocar el paso del contenido del mismo hacia la traquea (106).

A diferencia de las tasas calculadas en el estudio, Nseir S y col (195) en un estudio de casos
y controles, determinaron a traves de un andlisis multivariado una tasa de neumonia
asociada al ventilador mas elevada en los controles sin traqueostomia que con
traqueostomia, ( OR=0,16 (IC=95% 0,1-0,3). Sin embargo, estos datos no justifican la
condicién predictora de una variable tratada en estudio de casos y controles por técnica
multivariada (OR > 1), relacion que expresa mayor exposicion al factor (50).

Estudios realizados por Doyle y col (196) encontraron una tasa de mortalidad del 58% en
pacientes con criterios de lesidbn pulmonar aguda, como expresion de insuficiencia
respiratoria, en la que la sepsis se asocié con mayor frecuencia al dafio pulmonar (41%).
Segun las pautas de actuacion para la sepsis y el shock séptico (10), no estan claros los
niveles de PEEP mas adecuados y se recomiendan los menores niveles terapéuticos. Esta
medida apoya el empleo de estrategias de “proteccion pulmonar”, recomendadas en
distintos foros internacionales para evitar el componente inflamatorio favorecedor de la

sepsis que aporta el pulmon dafiado. EI barotrauma y el uso de PEEP inducen cambios



mecénicos en el arbol traqueobronquial y a nivel alveolar, lo que predispone la infeccion
(194). No obstante, han aparecido resultados diferentes por autores como Medina y col
(103) que no hallaron asociacion entre el riesgo de infeccion por Acinetobacter y el uso de
PEEP.

En la presente investigacion, los niveles de PEEP entre 5-10 cm de H,0 se determinaron
como predictores de infeccion pulmonar al identificar el grado de compromiso respiratorio,
pues definen un trastorno en la oxigenacién consecuente de diferentes morbilidades, que
ocasionan insuficiencia respiratoria durante el manejo ventilatorio del paciente.

Segun modelo de Marini y Gattinoni (197), se plantea que sin necesidad de que se
produzcan presiones intratordcicas elevadas, solamente los cambios en la tension y
deformacidn de los tejidos pulmonares que se generan en los diferentes ciclos respiratorios,
son capaces de inducir fenOmenos de auténtica ruptura de las paredes alveolares,
fendmenos de mecanotransduccion y de liberacion de mediadores inflamatorios, los cuales
pasan a la circulacion pulmonar y sistémica. Estos son capaces de producir una lesién sobre
organos a distancia del pulmon , fendmeno denominado biotrauma.

La sedacion profunda genera efectos en el arbol pulmonar y en la mecanica respiratoria por
una limitacion de la tos y la deglucion. Por tanto, se afecta el aclaramiento de la via aérea y
la probabilidad de aspiracién de contenido gastrico, lo que favorece la colonizacion de la
orofaringe (115). Se estima que es fundamental emplear estos farmacos siguiendo un
protocolo por cada servicio, que atienda objetivos de sedacion de forma individualizada
para cada enfermo, en cada circunstancia concreta (10).

El uso de antibidticos en el hospital se relaciona con un mayor riesgo de neumonia

nosocomial. En revision efectuada por Benitez Solis (114) se plantea que en un estudio de



regresion logistica de Kollef se hallaron dos principales factores de riesgo para la seleccién
de patogenos resistentes: la duracion de la ventilacion (OR:6,0) y el uso previo de
antibidticos (OR:13,5).

Ademas de la presencia de los tubos endotraqueales, la reintubacion es un factor de riesgo
adicional para la neumonia nosocomial. Torres y col en un estudio de casos y controles,
encontraron una incidencia de 47% de infeccion pulmonar en los pacientes reintubados, en
comparacion con un 4% en los controles apareados segun la duracion de la ventilacion
mecénica previa (p: 0.007)

Diferentes estudios reportan tasas de mortalidad bruta para casos y controles de 65,% y
26,4 %, respectivamente (189). Estudios realizados por Ibrahim EH (178), sefialaron la
bacteriemia, sistema inmune comprometido, APACHE II elevado y edad avanzada, como
factores independientes predictores de mortalidad hospitalaria.

Existen autores que plantean que la edad mayor de 45 afios entrafia un importante riesgo
para la mortalidad en los pacientes criticos, aunque no esta claro si esto se debe a otros
factores coincidentes (198,199)

Otro aspecto a sefialar es la aplicacion del APACHE Il Score, la cual demostré que es

predictivo de mortalidad en la poblacion de ventilados en general, no asi en los casos con
neumonia asociada al ventilador. Esto reafirma su condicién prondstica avalada por
multiple investigaciones (60). Sin embargo estudio multivariado efectuado en el 2004, en
varias UCIs euroasiaticas, reportd el puntaje APACHE 1l con fuerza de asociacion para la
neumonia nosocomial con un (OR: 1,23; 95% IC: 1,13-1,33), pero no se utiliz6 como

condicién que los pacientes tuvieran soporte ventilatorio (189).



A diferencia de los resultados obtenidos, autores como Padron Sanchez y col (200,201)
reportaron en su estudio un APACHE Il con una capacidad discriminativa diferente:
sensibilidad (21,2%), especificidad (92,1%) y un area COR de 0,70.
Estudio de Pérez Assef (202) en pacientes quirdrgicos encontr6 una relacién directa entre la
puntuacion APACHE Il y el estado al egreso e identifica tres grupos de riesgo con alta
significacion (p<0,001). Este trabajo evidencia el célculo diario del APACHE Il para
predecir mortalidad , al destacar mal prondstico con puntuaciones elevadas, sin embargo, el
estudio no se realiza en pacientes ventilados , aspecto que lo difiere del estudio que nos
ocupa.
Es importante el disefio de modelos que se ajusten a nuestro contexto y respondan a una
necesidad probabilistica de morbimortalidad en poblaciones vulnerables, como es el caso
de los pacientes con ventilacidon mecéanica artificial. EI modelo MPN-MV esta dirigido a
este grupo de pacientes. Es un sistema de gravedad dinamico, compuesto por dos escalas,
que agrupa las variables en tres momentos préacticos, toma de cada variable seleccionada el
valor méas representativo del dia segin consenso del grupo bésico de trabajo, permite
realizar una evaluacion cronoldgica y secuencial de los factores prondsticos, muestra una
serie de atributos que indican una adecuada capacidad discriminativa y estratifica el riesgo .
4.5. Conclusiones parciales:
= Dentro de los factores de riesgo que demostraron mayor fuerza de asociacion a la

neumonia se encontraron: ponchado del coff, tiempo de ventilacion con cinco dias y

mas, sepsis severa al ingreso, traqueostomia y reintervencion quirurgica; y para la

mortalidad: disfuncién multiorganica, insuficiencia respiratoria aguda progresiva,

uso de inotropicos y shock.



El APACHE |1 Score constituyé un buen predictor de mortalidad en la poblacién

de pacientes ventilados, pero no en portadores de neumonia asociada al ventilador.
Se establecieron doce variables predictoras de neumonia: tromboembolismo
pulmonar, sepsis severa al ingreso, coff ponchado, cirugia de urgencia previa,
tiempo de ventilacion de cinco dias y mas, insuficiencia respiratoria aguda
progresiva, antibioticoterapia previa, traqueostomia, sedacion profunda, PEEP entre
5-10 cm H0, reintubacion y reintervencion quirdrgica.

Se determinaron doce variables predictoras de mortalidad: disfuncion
multiorganica, insuficiencia respiratoria aguda progresiva, edad > 35 afios,

APACHE 11 Score > 20 puntos, uso de inotrépicos, acidosis, diagnostico al ingreso

de causa quirurgica, shock, sepsis severa, cirugia de urgencia previa, fracaso renal
agudo y trastornos del ritmo cardiaco.

Se construyd un modelo predictivo, dinamico, compuesto por dos escalas, que
cuantifican y estratifican el riesgo proporcional a cada gradiente, con una
probabilidad de enfermar por neumonia y de mortalidad en el grupo de alto riesgo
de ocho y diez veces respectivamente.

La capacidad discriminativa del modelo para ambas escalas, exhibe un area COR,
calibracion, sensibilidad y especificidad adecuadas, asi como valores predictivos

superiores a las variables independientes.



CAPITULO 5. VALIDACION DEL MODELO PREDICTIVO DE NEUMONIA'Y
MORTALIDAD EN PACIENTES VENTILADOS

Sintesis:

Se realiz6 un estudio observacional analitico de cohorte histérica a 208 pacientes ventilados
mas de 24 horas, con el objetivo de validar el modelo predictivo de neumonia y mortalidad
(MPN-MV) en la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Militar Docente “Dr. Mario
Mufioz Monroy” de Matanzas entre enero de 1998 y diciembre de 2006. Durante su
aplicacion se tomo el valor de la variable méas representativo del dia. Se alcanz6 una
probabilidad de neumonia en el grupo de alto riesgo de seis veces y mortalidad hasta treinta
veces. Se demostro la eficacia, validez interna y externa del modelo. Es original, adaptable,
reproducible, representativo, factible, oportuno, flexible, sencillo, reconoce facilmente sus
resultados y muestra aceptabilidad. Constituye una herramienta dirigida hacia grupos
vulnerables, identifica aquellos pacientes con mayor probabilidad de enfermar y morir,
requiere de pruebas de laboratorio habituales, estratifica el riesgo en términos
probabilisticos, permite realizar un andlisis retrospectivo individual y grupal, pretende
accionar como instrumento de alerta clinica y epidemiologica. Contribuye de forma

dinamica en la toma de decisiones y calidad total de la unidad.



5.1. Introduccién

Los modelos predictivos poseen una reconocida eficacia, al estratificar la poblacion en niveles de
riesgo. Estudios de cohortes, sefialan la importancia del problema sepsis y mortalidad desde el
punto de vista poblacional para el establecimiento de prioridades, aseguramiento de recursos y
mejoria del escenario de los tratamientos intensivos, lo cual incide en la calidad y la toma de
decisiones clinicas, basado en una atencién mas individualizada del paciente (203,204).

En las UCIs no se aplican modelos predictivos dirigidos a determinar el riesgo de neumonia
asociada al ventilador. Es de uso frecuente evaluar el pronéstico de mortalidad en pacientes
criticos a través de escalas disefiadas en un ambiente diferente al nuestro.

El beneficio de los modelos pronosticos es ampliamente aceptado. Cuando estos sistemas de
puntuacion se aplican en la investigacion los resultados pueden ser comparados mas facilmente y
los ensayos clinicos son mas objetivos y reproducibles. Las puntuaciones pueden utilizarse como
criterio de medida en la evaluacién de la calidad total, asi como en las comparaciones entre la
mortalidad esperada y observada. (205).

Al considerar los resultados de la aplicacion del modelo (MPN-MV) en la UCI del Hospital
Militar de Matanzas, se determiné validar esta herramienta en una cohorte historica de pacientes.
Objetivos

Objetivo General:

- Validar el modelo predictivo de neumonia y mortalidad en pacientes ventilados.

Objetivos Especificos:

1. Sefialar la eficacia, validez interna y externa del modelo disefiado.

2. Mostrar los atributos y ventajas del modelo MPN-MV.



5.2. Disefio y método:

Disefio del estudio: Observacional analitico de cohorte historica.

Marco espacial: Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Militar Docente “Dr. Mario Mufioz
Monroy”, de Matanzas.

Marco temporal: Periodo comprendido entre enero de 1998 a diciembre del 2006.

Universo: 208 pacientes ventilados mas de 24 horas.

Grupos de estudio: Segun exposicion a la condicién de riesgo de neumonia o mortalidad.
Criterios de restriccién: Se mantuvieron los mismos criterios que en los dos estudios precedentes.
Variables objeto de estudio:

Se incluyeron las 12 variables predictoras de neumonia y 12 predictoras de mortalidad
determinadas en el modelo MPN-MV, las cuales se operacionalizaron de forma discontinua y
tipo binario (1-0), segun exposicién a las mismas. Anexo 20

Variables predictivas de neumonia:

Situacion del paciente al Estado del paciente durante la Acciones realizadas durante
ingresoen UCI. ventilacion. la ventilacion.
-Antibioticoterapia previa -Tiempo de ventilaciéon > 5 dias. -Sedacion profunda.

-Cirugia de urgencia. -Insuficiencia respiratoria aguda. -PEEP e/ 5-10 cm H,O .
-Sepsis severa. -Tromboembolismo pulmonar. -Traqueostom ia.

-Reintubacidon.
-Reintervencion quirdrgica.

-Ponchado del coff.



Variables predictivas de mortalidad:

Situacion del paciente al ingreso

en UCI.

-Edad > 35 afios.

-APACHE Il Score e/ 20-30 puntos.

-Diagnéstico de ingreso de causa
quirurgica.

-Cirugia de urgencia previa.

Aplicacion del modelo disefiado:

Se utilizé el valor representativo del dia (el mas afin con el comportamiento clinico del paciente),
junto al analisis de la discusion colectiva del personal especialista del servicio. Las variables se

registraron segun su aparicion: al ingreso, durante la ventilacion o en relacion con las acciones

terapéuticas llevadas a cabo.

Recopilacién de la informacion:

Se empleo a través del propio modelo el cual incluye de forma tabulada las variables predictoras

y la puntuacion de riesgo. El acumulado permite la estratificacion del paciente en diferentes

gradientes.

Clasificacion de la poblacion: Se consider6 como expuestos los pacientes clasificados con riesgo

Estado del paciente

durante la ventilacién.

-Insuficiencia respiratoria
aguda progresiva.
-Acidosis.

-Trastornos del ritm o
cardiaco.

- Shock.

-Disfuncion
multiorgénica.

-Sepsis severa.

-Fallorenal agudo.

alto e intermedio y no expuestos los pacientes en bajo riesgo.

Acciones realizadas
durante la
ventilacién.

-Uso de farm acos

inotrépicos.



Rangos de puntuaciones para los estratos de riesgo de neumonia y mortalidad segn el modelo

(MPN-MV):

Estratos de riesgo Riesgo de neumonia Pronostico de mortalidad
Rangos de puntuaciones Rangos de puntuaciones

Bajo Riesgo 0-12 0-23

Riesgo Intermedio 12,1-24 23,1-41

Alto Riesgo 24,1-92,3 41,1-96,9

Descriptores estadisticos:

Variables cualitativas: Se resumieron en razones (Riesgo Relativo), proporciones y tasas de
incidencia acumuladas por 100 pacientes.

Variables cuantitativas: Se resumieron en medidas de tendencia central (medias) , dispersion
(DS) y amplitud.

Docima de Hipdtesis: Se contrastaron hipdtesis nula de homogeneidad e independencia entre
grupos de exposicion.

Test estadisticos: Se emplearon para las variables cualitativas independientes el Test de Chi
cuadrado y para variables cuantitativas los Test no paramétricos de U Mann Whitney y K.
Wallis. La correlacion entre variables continuas se calculd mediante el Test de Spearman.

Nivel de significacion: Se considerd un valor significativo para o <0,05 y altamente significativo
para a <0,01.

Estimacion de riesgo: Para el céalculo de la fuerza de asociacién entre gradientes de riesgo se
determino el Riesgo Relativo (RR).

Precision: Se determinaron intervalos de confianza de las estimaciones puntuales al 95% (IC=

95%).



5.3. Resultados

= Comportamiento de la morbilidad en el servicio.

La figura 5.1 muestra en el periodo evaluado 1916 egresos en el servicio, una tasa de incidencia
de neumonia de 41,5% y de mortalidad en el 58,1%. En la cohorte se encontré una edad media
de 58,58 + 7,7 afios, un tiempo medio de ventilacion de 6,44 + 7,7 dias y una estadia media de
8,35 + 8,08 dias. Predomind el sexo masculino (137/65,9%) con relacion al femenino
(71/34,1%). Las tasas de incidencia media segun el modelo, fueron para la neumonia el 47,1% y

para la mortalidad el 56,2%, valores proximos a las tasas reales del servicio.

TASA REAL DE
MORTALIDAD

TASA REAL DE
INCIDENCIA DE

TOTAL DE PACIENTES
EGRESADOS DEL

NEUMONIA SERVICIO 154- 58,1%
1916
110- 41,5% |
TASA MEDIA DE UNIVERSO MOR-I:IQ\SI:AISTAEDDIQE%EUN
NEUMONIA SEGUN N= 208

MODELO MPN-MV EN

Pacient es ventilados

MODELO MRW1V EN
LA COHORTE

LA COHORTE.

98
47 10k

mas de 24 horas

Caracteristicas generales en la cohorte de
pacientes ventilados

Edad (af0S).cceeeeeerenraannnnnns 58,58 + 7,7
Tiempo de ventilacion (dias)... 6,44 £ 7,7
Estadia (dias)....cccceeveeinnnnnnn. 8,35 + 8,08
Sexo

Masculino..........ccceeenenen. 137 (65,9%)

Figura 5.1. Comportamiento de la morbilidad . UCI 1998-2006
La figura 5.2 refleja en la serie cronoldgica, la incidencia anual de neumonia, con mayores picos
durante los afios 1999 (62,1%), 1998 (52,8%) y 2003 (50%). En cambio, el ascenso de la

mortalidad fue en los afios 2002 (70,2%), 1999 (64,8%) y el 2005 (65,3%). Estos resultados no



expresan una relacion directa y proporcional de la mortalidad con la infeccion pulmonar, ya que
su presencia es multicausal. La tendencia en el tiempo muestra un descenso para la tasa de
neumonia y a mantenerse elevada la mortalidad, comportamiento similar al primer estudio de la
investigacion.
= Estratificacion de las puntuaciones del modelo predictivo en la cohorte de pacientes
ventilados.
La tabla 5.1 muestra en los pacientes con bajo riesgo de neumonia valores medios (X: 4,8, rango
0-11,9 puntos), con riesgo intermedio (X:18,9, rango 12,0-24,0 puntos) y con alto riesgo (X:41,8,
rango 24,1-97,6 puntos). En la tabla 5.2, la estratificacion de la serie expone en los pacientes con
bajo riesgo de mortalidad (X: 13,1, rango 0-22,9 puntos), con riesgo intermedio (X: 32,6, rango
23,0-41,0 puntos) y alto riesgo (X: 65,0, rango 41,1-95,3 puntos), con diferencias significativas
entre los estratos (p: 0,000). Estos datos reflejan un comportamiento de los rangos de
puntuaciones de acuerdo a lo esperado, si se tiene en cuenta como valor referencial, los rangos de
puntuaciones esperados, del estudio de casos y controles.

Tabla 5.1. Estratificacion de la cohorte segun puntuaciones del modelo para el riesgo de

neumonia.
= [0)
Estratificacion o IC=95% Rangos de
. Desviacion Error .. .
de la N % Media . . Limite puntuacione
., tipica tipico o :
poblacién Limite  superio S
inferior r
Bajo riesgo 63 30.3 4.860 4.1649 .5289 3.802 5.917 .0 11.9
Riesgo 46 221 18911  3.3470 4935 17.917 19.905 12.0 24.0
intermedio
Alto riesgo 99 476 41.673 11.8862 1.1886 39.315 44.031 24.1 976
Total 208 100.0 25.666 18.4038 1.2761 23.150 28.182 .0 97.6

p=0,000



Tabla 5.2. Estratificacion de la cohorte segin puntuaciones del modelo para el riesgo de

mortalidad.
o IC= 95%
Estratificacion N o Media De;vzizlon tliErirgcr) o Rangos de
de la poblacién 0 P P Limite /M puntuaciones
inferior suprerlo

Bajo riesgo 63 30.3 13.108 6.7207 8467 11415 14801 .0 229
Riesgo 59 284 32629 56363  .7338 31.160 34.098 230 41.0
intermedio

Alto riesgo 86 413 65.040 18.0741 1.9490 61.164 68915 411 953
Total 208 100.0 40.117 255466 1.7713 36.625 43609 .0 953
p=0,000

= Prondstico de neumonia y mortalidad segun el modelo predictivo.

La figura 5.3 ofrece el pronostico de neumonia. Si se toma como referencia el grupo de bajo
riesgo, los pacientes con alto riesgo alcanzaron una incidencia de 71,1% para un riesgo relativo
5,6 veces mayor. Los pacientes clasificados con riesgo intermedio enfermaron el 41,3%, con un
riesgo 3,3 veces mayor. En la medida en que aumenta el nivel de riesgo se eleva la fuerza de

asociacién con la enfermedad.

100% 87,3%

80% A 7L7%

58,7%

60% -
40% - 28,3%

20% A

0% -

Bajo riesgo n=63 .
Riesgo .
intermedio n=46  Alto riesgo n=99

RR=3,3 RR=5,64

O Pacientes con neumonia n=98
0O Pacientes sin neumonia n=110

p=0,000
Figura 5.3. Pronostico de neumonia asociada al ventilador segun el modelo predictivo.



La figura 5.4 representa el prondstico de mortalidad, el cual al tomar igual referencia, los
pacientes con alto riesgo alcanzaron una tasa del 98,8% , para un riesgo relativo de 30,8 veces.
Los pacientes clasificados con riesgo intermedio alcanzaron una tasa de 50,8% para un riesgo
relativo 15,8 veces mayor. Por tanto, en la medida en que aumenta el riesgo se eleva también su
fuerza de asociacién. La escala pronostica creada sitda a los individuos de bajo riesgo con tasas

de mortalidad mas baja (3,2%) que el APACHE 1l Score (21,3%), por lo que logra mayor

precision en la poblacion estudiada.

96,8%

98,8%

100%

80%

60% -

40% -

20%

0%

Bajo riesgo

n=63 Riesgo
intermedio Alto riesgo
n=59 n=86
RR=15,87 RR=30,87

O Pacientes fallecidos n=117
O Pacientes vivos n=91

p=0,000
Figura 5.4. Pronostico de mortalidad en pacientes ventilados segun el modelo predictivo.

= Prondstico de mortalidad segun APACHE 11 Score en la cohorte.

La aplicacion del APACHE 11 Score, segun la figura 5.5, refleja como particularidad, que los

grupos de riesgo bajo e intermedio presentaron tasas de mortalidad superiores a las sefialadas en
la escala de mortalidad creada. Se determind un riesgo relativo de 3,93 para el grupo de riesgo
intermedio y de 4,69 para el de alto riesgo. Se demostré también, que en la medida que aumentd

el nivel de riesgo de mortalidad resulté mayor la fuerza de asociacion.



100,0%

100% 78,7%  83,8%
80%
60%

40%

20%

0%

Bajo riesgo
n=95

Riesgo elevado

n=100 Alto riesgo
RR=3,93 n=13
RR=4,69

O Pacientes fallecidos n=117
0O Pacientes vivos n=91

p=0,000
Figura 5.5. Pronostico de mortalidad segun APACHE 11 Score en la cohorte de pacientes

ventilados.

= Distribucion de las tasas de incidencia anual de neumonia y mortalidad segun
gradientes de riesgo.
Segun la figura 5.6 se demuestra que las tasas mas bajas de neumonia se ubican en el grupo de
bajo riesgo, con un comportamiento mayor en los grupos de riesgo alto e intermedio, de forma
significativa en la mayoria de los afios con excepcion de 1998 y 2006. Similar distribucion, se
presento en la figura 5.7, en cuanto a la mortalidad, sin embargo, su comportamiento resulto
significativo en todos los afios evaluados. Estos elementos traducen dos eventos con variaciones
en el tiempo. Se demuestra la consistencia de la serie y de la herramienta disefiada, por tanto,

siempre que se den las mismas condiciones se obtendran resultados similares.



Tasas —®— Tasade bajo riesgo

120% - ——— Tasade riesgo intermedio

100% - ----A----Tasade alto riesgo

78,9% 83,3% 9 ..
80.0% 75,0% "°

80% A

60% - R
50,0% A
40% A
20,0%
20% -
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Figura 5.6. Distribucion de las tasas de incidencia anual de neumonia segln gradientes de riesgo
en la cohorte.

—@—Tasade bajoriesgo

Tasas . . .
——— Tasade riesgo intermedio

120% A ----A----Tasade altoriesgo

100% - A A
100,0% 100,0% 100,0%

100,0% 100,0%  100,0% 100,0%  100,0%

80% | 93,3%

60% A 60,0%

40% A 44,4%

20% 4 14,3% 12,5% ,
'\0,2’/0/‘\204 0,0% 0,0% 0,0%
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Figura 5.7. Distribucion de las tasas de mortalidad anual segun gradientes de riesgo en la
cohorte.

= Relacion entre la estratificacion de riesgo de neumonia y mortalidad en la cohorte.

La tabla 5.3 muestra que el 30,3% (63) de pacientes con bajo riesgo de neumonia presentaron
bajas tasas de mortalidad para el 25,4%. El 22,1% (46) de pacientes con riesgo intermedio de
neumonia presento una tasa del 60,9% de mortalidad y el 47,6% (99) de los casos con alto riesgo
de infeccion pulmonar alcanzaron una tasa del 73,7% de mortalidad.

Se concluye, que la condicion de bajo riesgo de neumonia coincide con tasas bajas de

mortalidad, asi como los pacientes clasificados con riesgo intermedio y alto de neumonia se



corresponden con altas tasas de mortalidad para una diferencia altamente significativa (p:0,000).

Estos datos indican que el modelo tiene la capacidad de detectar el riesgo para las dos

condiciones estudiadas.

Tabla 5.3. Estratificacion del riesgo de neumonia y mortalidad segin el modelo predictivo.

Estratificacion del Estratificacion del Pacientes Pacientes Total
riesgo de neumonia riesgo de mortalidad Vivos fallecidos
No. v No. % No. %
Bajo riesgo 36 97,3 1 2,7 37 58,7
Baio ri Riesgo intermedio 11 611 7 389 18 28,6
aJo MEsgo Alto riesgo 0O 00 8 1000 8 1000
p=0,000
Total 47 746 16 254 63 30,3
Bajo riesgo 13 929 1 7,1 14 304
Riesgo intermedio 5 333 10 66,7 15 32,6
Riesgo intermedio Alto riesgo 0 0,0 17 60,7 17 37,0
p=0,000
Total 18 39,1 28 609 46 22,1
Bajo riesgo 12 1000 O 0,0 12 12,1
Alto riesao Riesgo intermedio 13 50,0 13 50,0 26 26,3
_ g Alto riesgo 1 1,6 60 984 61 61,6
p=0,000
Total 26 263 73 73,7 99 47,6
Total 91 438 117 56,2 208 100,0

5.4. Analisis de los resultados

En los 208 pacientes ventilados por mas de 24 horas se identificaron valores medios de edad,

tiempo de ventilacidén y estadia proximos a los encontrados en los estudios descriptivos y de

Casos y controles.

En un estudio de cohorte en 23 UClIs cerradas polivalentes de Australia y Nueva Zelanda (22) se

encontrd sepsis grave en el 11,8% de los pacientes, edad media de 61 afios, mortalidad del 26,5%



y puntaje APACHE Il de 21 (mediana), datos cercanos a los presentados en la investigacion
actual.

Con la aplicacién del modelo disefiado se cumplieron una serie de aspectos que demuestran la
eficacia del mismo. En primer lugar, los individuos con tasas de neumonia y de mortalidad
elevadas se concentran en los grupos intermedio y alto riesgo. En segundo lugar, se hallaron
diferencias significativas entre las tasas para cada grupo por afio. En tercer lugar, las tasas
calculadas por el modelo se aproximaron a las tasas reales de la poblacién objeto de estudio. En
la medida que se logra mayor dosis de exposicion se acumulan factores de riesgo que equivale a
mayor puntuacion y por tanto, mayor precision del instrumento. Por otra parte, se logran rangos
de puntuaciones acorde a lo esperado y se demuestra correlacion entre la estratificacion del
riesgo de neumonia y la mortalidad, situacion que indica la capacidad que tiene el modelo para
detectar ambas condiciones.

La evaluacion global de un test o0 modelo prondstico incluye demostrar su validez interna y
externa (48). El modelo disefiado presenta validez interna porque muestra la capacidad de medir
con calidad el método aplicado y distingue el prondstico de enfermar y morir. Presenta calidad
en la seleccién de los individuos y representatividad, ya que los pacientes estan distribuidos en
grupos segun la exposicion y la patologia, de forma aleatorizada. Muestra calidad de
observacion, ya que parte del dato primario obtenido a través de un modelo creado al efecto y
una base de datos recogida de forma prospectiva, con pruebas de laboratorio realizadas en
equipos estandarizados y aptos para su explotacion. Muestra calidad en la comparacién al
contrastar los pacientes, basado en el analisis de regresion logistica. Exhibe calidad en la
discriminacion, al identificar expuestos y no expuestos y corroborar la capacidad discriminativa

por encima del 80%, calibracidn, sensibilidad y especificidad adecuadas.



Se demostrd la validez externa del instrumento por su capacidad de describir lo que ocurre
realmente en la poblacion de ventilados en semejantes condiciones a la encuesta, con una calidad
de trabajo, reproductibilidad, rendimiento, exactitud y representatividad satisfactoria. La
reproductibilidad adecuada significa que se presentaron resultados uniformes a pesar de la
variabilidad de la metodologia empleada, al permitir resultados esperados en el universo de
pacientes. El rendimiento apropiado representa la capacidad de detectar casos ignorados y
determinar la magnitud real del problema. Su exactitud esta dada por una presentacion afinada de
los resultados con una buena estimacidn y precision. La representatividad se demuestra en la
aplicacion del mismo al universo de los pacientes a través de la cohorte historica.

Dentro de los atributos que expone el MPRN-MV esta su sensibilidad mayor del 80% para
ambas condiciones de riesgo. Es representativo porque puede ser aplicado a los pacientes
ventilados mas de 24 horas sin discriminar el namero de casos por el médico. Es oportuno ya que
parte de la exposicion, para conocer anticipadamente los grupos mas vulnerables. Es sencillo
porque no requiere de calculos matematicos complejos y sus resultados son facilmente
reconocibles. Es factible ya que se ajusta a los procederes del trabajo normal en las Unidades de
Cuidados Intensivos y muestra aceptabilidad ya que realiza la evaluacion del paciente con
brevedad. Es reproducible por la consistencia y coherencia observada en la aplicacion del
instrumento y flexible porque permite ser adaptado en diferentes contextos con un reajuste
previo de las variables.

El modelo disefiado exhibe multiples ventajas. Es una herramienta dirigida hacia grupos
vulnerables que pretende accionar como instrumento de alerta clinica y epidemioldgica.
Reconoce aquellos sujetos con mayor probabilidad de neumonia y mortalidad y estratifica el

riesgo. Requiere de pruebas de laboratorio habituales en las UCIs. Sus resultados permiten un



analisis retrospectivo individual y grupal, asi como trazar estrategias de prevencion y
jerarquizacién por el colectivo médico. Aporta dinamismo en la evaluacion del paciente ya que
presenta los factores de riesgo segun el momento de aparicién antes y durante la ventilacion
mecénica. Contribuye a la toma de decisiones, eficacia y calidad total de la unidad.

A continuacién exponemos diferentes caracteristicas de los modelos prondsticos relacionados
con la sepsis y la mortalidad que lo diferencian del MPN-MV.

Dentro de los modelos predictivos relacionados con la sepsis se sefialan el Sepsis Score (SS)
descrito por Elebute y Stoner (207), dirigido a clasificar pacientes sépticos. Sin embargo, se le
han hecho diversas criticas, como la subjetividad en las puntuaciones, frecuencia en cambios de
aposito, ictericia franca o esplenomegalia; ademaés, no incluye datos de los sistemas respiratorio

o cardiovascular. El Septic Severity Score (SSS) (208) es otro método destinado a evaluar la

gravedad de la sepsis quirargica, pero no tiene en cuenta la edad ni la enfermedad preexistente,
utiliza una escala subjetiva para el sistema nervioso central por lo que resulta imposible de

evaluar en los pacientes que estan intubados y sedados. El Prognostic Index, disefiado por

autores japoneses, estd dirigido a pacientes quirtrgicos con sepsis, debida a una enfermedad
gastrointestinal (209)(205)

En la actualidad existen cuatro escalas de puntuacion para el fracaso multiorganico: la Escala de
Bruselas (210), la Escala de Disfuncién Multiorganica (MODS) (211), la Escala de Valoracién
Secuencial de Fracaso de Organos (SOFA) (212) (40) y el Método Logistico de Disfuncion
(LOD) (71). En la practica clinica, todas presentan puntos débiles. En el MODS y en el LOD, la
disfuncién organica se evalla por el peor dia en la UCI (MODS) o en el dia (LOD), sin embargo,
el SOFA se calcula diariamente y se puede usar como un indice dindmico de gravedad del

paciente (205). Por otra parte, el sistema de puntuacién Mamheim P Index, dirigido a pacientes



con sepsis intraabdominal, se presenta como un buen predictor de mortalidad cuando se evalda

en conjunto con el APACHE Il Score, y no separado (213) (205).

Dentro de los modelos relacionados con la mortalidad aparece en 1985 el APACHE Il Score el

cual determina grupos de enfermos con bajo riesgo de muerte que no necesitan de Cuidados
Intensivos. La puntuacion para cada variable se expresa en valores de 0-4. No se establece para
determinar prondsticos individuales, sino de grupos. No obstante, ha superado las condiciones de
ser un cddigo universal, sencillo, aceptable, utilizable y validado en maltiples poblaciones. Su
valor predictivo se sefiala tanto en UCIs generales como quirdrgicas. Algunos estudios
encuentran una mayor eficacia predictiva en pacientes con intervencion quirargica de urgencia y
sepsis de origen intraabdominal. (214)

El APACHE Il1 Score realiza la prediccion con ecuaciones a partir del diagndstico de admision,

calcula el indice de mortalidad y estratifica el riesgo dentro de una categoria diagndstica o grupo

de pacientes, sin embargo, estas ecuaciones son propiedad del APACHE Medical System y no se

encuentran disponibles (40). Esta version no consigue mejorar su antecesor.

En los Gltimos afos se desarrollan los Mortality Probability Models (MPM). Estos son los Unicos
en estimar la mortalidad en el momento de admision en UCI, establecer el pronostico de forma
dinamica a lo largo de la evolucion clinica (MPMII-0, 24,48,72 horas) y evaluar la relacion costo
efectividad en la UCI (40). En un estudio comparativo de estos modelos con los modelos
tradicionales (APACHE y SAPS Il), medido los dias primero y segundo de estancia en la UCI,
los MPM proporcionaron una mejor prediccion de mortalidad (215).

ElI SAPS 11 evalla el prondstico sobre la base de variables como SIDA, neoplasia hematoldgica y

cancer metastatico, aunque no considera los pacientes menores de 18 afios, quemados, coronarios



ni sometidos a cirugia cardiaca (25). EI SAPS 1l y el MPM Il en la actualidad incluyen
ecuaciones especificas para la sepsis severa las cuales requieren de ajustes para su evaluacion.

El APACHE II, Ill, SAPS Il y MPM Il se caracterizan en general por ser aplicados a grupos
heterogéneos que requieren de Cuidados Intensivos. Fueron desarrollados sobre una extensa base
de datos multicéntricos recopilados especificamente para ese fin. Predicen mortalidad al alta
hospitalaria, segun variables recolectadas al ingreso o después de 24 horas. Son designados para
clasificar pacientes en grupos. No determinan prondsticos individuales, ni se utilizan para la
toma de decisiones terapéuticas. Para ser aplicados se requiere evaluar la calibracion y
discriminacion en la poblacion diana. (38, 40,215).

La presente investigacion contribuye a la prevencion primaria en el marco hospitalario de los
Cuidados Intensivos, ya que se introducen conceptos de alerta temprana y anticipacion al dafio y
se inserta en la identificacion de poblacion en riesgo (etapa del curso natural de la enfermedad).
Se reconocen los factores de riesgo con la finalidad de trazar estrategias que minimicen el dafio,
contribuye a elevar la percepcion del riesgo por el personal y permite detectar peligros
potenciales en la evolucién del paciente ventilado.

El modelo disefiado representa una herramienta de sistema de vigilancia, al permitir la deteccion
temprana, evaluacion cronoldgica y secuencial de los factores pronosticos. Facilita el
conocimiento y comparacion de las tasas. Permite medir en los pacientes ventilados la necesidad
de atencién como grupo vulnerable. Identifica prioridades, monitorea indicadores y procederes
de trabajo del servicio. Sus resultados apoyan el monitoreo del entorno de la UCI y reconoce
factores de comorbilidad asociados.

En su proyeccion con interés médico militar el instrumento creado, permite un uso eficiente de la

informacion disponible para la toma de decisiones y puede resultar util en situaciones de



catastrofe y desastres naturales, pues predominan condiciones de restriccion del acceso de
informacién, carencia de recursos microbioldgicos, limitacion de técnicas de laboratorio,
tendencia a la desviacion de condiciones ambientales y procederes médicos. Se presenta gran
discrepancia entre la necesidad y la disponibilidad de cuidados sanitarios. Puede ser eficaz en
situaciones de contingencia epidemiolégica (los Cuidados Intensivos se trasladan hacia el nivel
de atencion primaria). Bajo estas condiciones también enriquece la vision del médico y la calidad
del trabajo con un enfoque probabilistico y determinante. Permite contrastar morbimortalidad
real y esperada para obtener beneficios en términos de eficiencia y eficacia.
Por tanto, se puede afirmar que la investigacion realizada permite dar respuesta al problema
cientifico, solo la realizacion de estudios amplios y multicéntricos, proporcionara su aplicacion a
gran escala. Para ello, como cualquier modelo predictivo se debe determinar la discriminacion,
calibracion y reajuste de las variables predictoras segun las caracteristicas de cada unidad.
°4.5. Conclusiones parciales
U Se demostrd la eficacia del modelo prondstico a traves de tasas de neumonia y mortalidad
proximas a las reales del servicio, la distribucion de las puntuaciones se presentaron de
acuerdo a lo esperado; se distribuyeron las tasas en correspondencia con los estratos de
riesgo a través del tiempo; se alcanz6 una probabilidad de neumonia en el grupo de alto
riesgo de seis veces y mortalidad hasta treinta veces y se observé una correlacion entre la
estratificacion del riesgo de infeccion pulmonar y la mortalidad .
O Se valido el modelo MPN-MV al demostrar calidad de seleccion, observacion,
comparacion y capacidad discriminativa, elementos que definen su validez interna, y por
otra parte, se comprobd que es reproducible, exacto, representativo y con rendimiento

aceptable, aspectos que demuestran la validez externa del instrumento.



U ElI modelo MPN-MV es original, adaptable, factible, oportuno, flexible, sencillo,
reconoce facilmente sus resultados y muestra aceptabilidad.

U Dentro de las ventajas que exhibe el modelo se encuentra que constituye una herramienta
dirigida hacia los pacientes ventilados como grupo vulnerable, establece la probabilidad
de enfermar o morir, pretende accionar como instrumento de alerta epidemioldgica,
brinda una estratificacion del riesgo global, permite realizar anélisis individual y grupal
de los pacientes, asi como contribuir de forma dinamica en la toma de decisiones, eficacia

y calidad total de la unidad.



CONCLUSIONES

+ La morbimortalidad predominé en los pacientes ventilados, masculinos, con edades > 35
afios, ingresados por enfermedades quirdrgicas o respiratorias y con causas no infecciosas
como motivo de inicio de la ventilacion.

+ La neumonia se elevd en pacientes con estadia y tiempo de ventilacién con cinco dias y
mas, procedentes del Cuerpo de Guardia y Cuidados Intermedios, a diferencia de la
mortalidad que predomind en los casos con estadia y tiempo de ventilacion menor de
cinco dias, procedentes del Salon de Operaciones y Cuidados Intermedios, con APACHE
Il entre 20- 30 puntos.

+ La neumonia se asoci®é mayormente a las acciones realizadas durante la ventilacion y la
mortalidad se relaciono principalmente con el estado clinico del paciente.

+ Se disefid un sistema de puntuaciéon dindmico de gravedad, compuesto por dos escalas
que identifican y estratifican el riesgo, con una adecuada capacidad discriminativa y una
probabilidad en el grupo de alto riesgo de infeccion pulmonar de seis veces y de morir
hasta treinta veces.

+ Se demostro la eficacia, validez interna y externa del modelo pronéstico.

+ El modelo MPN-MV es original, flexible, sencillo y reconoce facilmente sus resultados,
representa una herramienta de sistema de vigilancia, pretende accionar como instrumento
de alerta clinica y epidemioldgica, permite contrastar morbimortalidad real y esperada,
contribuye a la toma de decisiones, calidad total de la unidad y a mejorar la vision del

médico aun en condiciones de escasos recursos .



RECOMENDACIONES

1 Incorporar el modelo MPN-MV a la préctica diaria y considerar que estos instrumentos
deben ser adaptados a las caracteristicas particulares de cada servicio.

[0 Introducir nuevos conceptos probabilisticos y etiol6gicos de prevencion en la atencion
al paciente critico.

1 Promover el estudio de indicadores que permitan la estimacion anticipada de
complicaciones en el paciente ventilado, el calculo de riesgos y la toma de decisiones,
aun en situaciones de limitados recursos, apoyado en los niveles de evidencia cientifica.

1 Incluir en las guias de evaluacion de los servicios los resultados del modelo, con la
finalidad de contrastar morbimortalidad esperada y real para obtener beneficios en

términos de eficiencia y eficacia, ya que si no tenemos un estandar no podemos evaluar.
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ANEXO 1. Normas para la prevencion de la infeccion del tracto respiratorio inferior segun la
Actualizacion del Programa Nacional de Prevencion y Control de la Infeccién Intrahospitalaria
(15/1/96). HMMtzas. (1)

Aprobado: Coronel SM. Dr. Reynaldo B. Mederos Torres
Director Hospital Militar Docente. Matanzas.

Fecha 1-3-97
Dirigida a : Todo el personal médico ( médicos y enfermeros) de las salas de hospitalizacién, Unidad de
Cuidados Intensivos y Salén de Operaciones.

Objetivos:

General: Prevenir las infecciones del tracto respiratorio.

Especificos:
1. Reducir la morbi-mortalidad por bronconeumonia en pacientes hospitalizados.
2. Reducir la incidencia de bronconeumonia en pacientes ventilados
3. Reducir los costos por sobrestadia y uso de antibiéticos.

Conceptos que deben cumplirse:

Para la prevencién de neumonia postoperatoria:

1. Los pacientes que vayan a recibir la anestesia y sufran operaciones del térax o abdomen o
aquellos que presenten disfuncion pulmonar sustancial como en las enfermedades obstructivas
cronicas, anomalias musculoesqueléticas del térax o pruebas de funcién respiratorias alteradas,
deberan recibir terapia pre y postoperatoria.

2. Siempre que sea adecuado, la terapia preoperatoria deberd recibir tratamiento de las infecciones
pulmonares e incluir esfuerzos para facilitar la eliminacion de secreciones respiratorias (uso de
broncodilatadores, drenaje postural y percusion, asi como descontinuar el habito de fumar.

3. Instruccion preoperatoria que incluira explicaciones de importancia en el periodo postoperatorio
de proveer la tos, tomar inspiraciones profundas y deambulacién tan pronto como sea posible

4. Uso de analgésicos si el dolor interfiere con la tos y la respiracién profunda.

5. No usar antibiético sistémico de forma rutinaria para prevenir la neumonia postoperatoria.

Lavado de manos:

Lavado de manos después del contacto con secreciones respiratorias aunque se hayan usado guantes,
asi como antes y después de contactos con un paciente intubado o con traqueostomia.

Fluidos y medicaciones:

Los liquidos y medicamentos que van a ser nebulizados deben ser estériles. Evitar humidificadores que
formen goticas para humidificar el aire.

Mantenimiento de los equipos de terapia respiratoria en uso:
1. Los reservorios de liquidos deben ser llenados inmediatamente antes de usarse. No rellenar sin
antes desechar los residuales.
2. Los condensados de agua de los circuitos deben eliminarse y no permitir que drenen hacia el
reservorio.
3. Los nebulizadores, humidificadores y circuitos respiratorios deben ser estériles o desinfectados
con alto nivel.
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Actualizacion del Programa Nacional de Prevencion y Control de la Infeccion Intrahospitalaria.
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4. Los circuitos y mascaras usadas para oxigeno deben ser cambiados entre pacientes.
5. Cuando una maquina de terapia respiratoria sea usada para varios pacientes deben ser
sustituidos entre pacientes por otros esterilizados o desinfectados.

Procedimientos de equipos reusables:

1. Todo equipo que se vaya a desinfectar o esterilizar debe estar completamente limpio de sangre,
tejidos, alimentos u otros residuos.- debe ser descontaminado antes o durante la limpieza si esta
etiquetado como contaminado, o procede de pacientes con cierto tipo de aislamiento.

2. Los dispositivos que tocan membranas mucosas deben ser esterilizados antes de ser usados en
otros pacientes. De no ser posible recibira una desinfeccién de alto nivel.

3. La magquinaria interna de los ventiladores no requiere de esterilizacion o desinfectarse entre
pacientes.

4. Las bolsas de resucitacion manual ej: AMBU, deben esterilizarse o realizarse desinfeccion de
alto nivel al ser usados en otros pacientes.

Pacientes con traqueostomia

1. Latraqueostomia salvo en fuertes indicaciones clinicas de emergencias, debe ser realizada bajo
condiciones de asepsia en un salén de operaciones.

2. Hasta que la herida de una operacion reciente haya cerrado o creado tejido de granulacion
alrededor del tubo, deben usarse guantes estériles en ambas manos o utilizar una técnica de “no
tocar” al realizar alguna manipulacion.

3. Al cambiar el tubo de traqueostomia, debe realizarse uno estéril o que haya recibido una
desinfeccion de alto nivel.

Aspiracién

. Realizarse solo cuando sea necesario y por personal debidamente entrenado.

2. Uso de guantes en ambas manos o técnica de “no tocar”.

3. Uso de catéter estéril en cada serie de aspiraciones.

4. Si existen mucosidades gruesas por lo que se requiere enjuagar el catéter debe usarse un
liquido estéril y desecharlo al final de cada aspiracion o serie de aspiraciones.

-

Proteccion de los pacientes de otros infectados y del personal
1. Los pacientes con infecciones respiratorias potencialmente trasmisibles deben ser aislados de
acuerdo al sistema de aislamiento impuesto.
2. El personal hospitalario con infecciones respiratorias no deben atender al personal de alto riesgo.

Otras medidas utilizadas:
Evitar el aumento del ph gastrico de forma rutinaria.



ANEXO 2. Normas de aislamiento hospitalario segun la Actualizacion del Programa Nacional
de Prevencion y Control de la Infeccion Intrahospitalaria. (15/1/96). HMMtzas. (1)

Aprobado: Coronel SM. Dr. Reynaldo B. Mederos Torres
Director Hospital Militar Docente. Matanzas

Fecha: 1 de septiembre de 1998

Dirigida a:

Todo el personal de los servicios de hospitalizacién, Cuerpo de Guardia, UCI, UCIM, Cirugia

Objetivos:

General:

Prevencion de las infecciones intrahospitalarias interrumpiendo las diferentes vias de trasmision posibles.
Especificos:

1. Definir los tipos de aislamientos segln cada enfermedad.

2. Dar a conocer los requisitos indispensables para cada tipo de aislamiento y los lugares establecidos
al respecto.

3. Mejorar la calidad de la atencion médica.

Conceptos que deben cumplirse:

Preceptos generales:

-Una de las principales medidas de prevencion de las infecciones nosocomiales es el aislamiento o
barreras destinadas a cortar la via de trasmision en dependencia del agente bioldgico involucrado.

-El factor mas importante en la propagacion de muchos patégenos es la contaminacion por las manos.
Los sistemas de aislamiento son disefiados para prevenir la diseminacion de microorganismos entre
pacientes, personal, visitantes y el medio ambiente, basados actualmente en el concepto de aislar la
enfermedad y no al enfermo.

-De las principales vias de trasmision de enfermedades (contacto, vehiculos, aire y vectoriales) la
trasmision por contacto es la mas importante y frecuente en la trasmision de las infecciones
nosocomiales.

Dada su facilidad de aplicacion, su factibilidad, la extension de su uso y facil comprension por el personal
de nuestro hospital instauramos el Sistema de aislamiento por categorias que se clasifica en:

e Aislamiento estricto

Aislamiento por contacto

Aislamiento respiratorio

Aislamiento para tuberculosis

Precauciones entéricas

Precauciones con secreciones y excreciones

e Precauciones con sangre Yy fluidos corporales.

En la institucién queda establecido este sistema de aislamiento partiendo de las siguientes premisas:

1. A todo paciente que requiera del cumplimiento de medidas de asilamiento se le adjuntara a su
historia clinica la tarjeta que identifigue mediante su color y medidas descritas, todos los requisitos a
cumplir.

2. Dicha tarjeta se adjuntara a la historia clinica desde el mismo ingreso en admisién, para lo cual se
habilitan las mismas con listados de enfermedades objetas a cada medida o en su defecto a su llegada a
la sala, o cuando se realice el diagndstico estando ingresado.

3. Dicha tarjeta sera colocada en la puerta del cubiculo o al pie de la cama y serd retirada sélo cuando
se cumpla el periodo de aislamiento establecido para cada enfermedad.

4. EIl periodo de tiempo que durara el aislamiento sera el establecido en estas normas, las cuales
deben permanecer y ser dominio del personal de cada servicio.
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5. El cumplimiento de estas normas serd controlado diariamente por la enfermera de vigilancia
epidemioldgica o el médico especialista en Epidemiologia Clinica del centro.
6. Para la identificacion del tipo de aislamiento con un color en las tarjetas se establece:

Tipo de asilamiento Franja de la tarjeta

Estricto Negro

Contacto Azul

Entérica Carmelita

Respiratorio Verde

Secreciones - Excreciones Amarillo

Sangre y fluidos Rojo _‘




ANEXO 3. Indicaciones y técnicas del lavado de manos segun la Actualizacion del Programa
Nacional de Prevencion y Control de la Infeccion Intrahospitalaria. (15/1/96). HMMtzas.

Aprobado: Coronel SM. Dr. Reynaldo B. Mederos Torres
Director Hospital Militar Docente. Matanzas

Fecha: 1-3-97
Dirigida a: todos los médicos y enfermeros, técnicos y personal general de todo el hospital.

Objetivos:

General :

Disminuir la morbi-mortalidad por infecciones.

1. Especificos: Lograr un adecuado y oportuno lavado de manos antes de cada maniobra.
2. Reducir al minimo la flora residente permanente.

3. Eliminar la flora residente temporal y la flora transitoria.

Conceptos que deben conocerse y aplicarse:

-Maniobras criticas: son aquellas en que se introduce instrumental, material 0 se manipula en lugares
estériles, incluyendo el sistema vascular: Ej: intervenciones quirlrgicas, abordaje venoso profundo,
puncion lumbar.

-Maniobras semicriticas: Son aquellas que contactan con las mucosas o penetran a través de los orificios
naturales. Estas maniobras para algunos casos se acercan al limite de las criticas, ya que si no por el
objeto en si que se introduce, a veces el producto llega a presion positiva hasta sitios estériles como es
el caso de los ventiladores cuya nebulizacion llega hasta el epitelio ciliado de los alveolos pulmonares.
Ej: endoscopia, cirugia de minimo acceso, cateterismo vesical.

-Maniobra no critica: Son las que se realizan por contacto con la piel intacta. Ej: rasurado del paciente,
toma de temperatura, examen fisico del paciente, etc.

-Maniobras generales: Son aquellas en las cuales no interviene el hospedero ( se refiere al ambiente
inanimado general (Ej: limpieza , fregado, etc)

-Lavado social de las manos: Es aquel que se lleva a cabo con agua Yy jabén, eliminando todo tipo de
suciedad visible. El enjuague debe ser abundante y terminara con el secado. Se empleara siempre que
se perciban las manos sucias y antes y después del contacto con el paciente en procederes no invasivos
y sin riesgo.

-Lavado higiénico de las manos:

Se hara con agua y jabén, frotado enérgico y enjuague abundante durante un minuto. Se repetira de
nuevo el procedimiento extendiéndolo a los antebrazos, dejando que corra el agua hacia los codos. Se
secaran las manos con pafios o papeles estériles o pafios lavados y limpios, presionando para secar sin
friccibn. Se utilizardn entonces una solucidon antiséptica segun las normas de aplicacion de
desinfectantes. Debe estar durante dos minutos la piel en contacto con el antiséptico..

Este tipo de lavado de manos es el normado para realizarse antes de ejecutar una maniobra semicritica.

-Lavado quirdrgico de las manos:
Es el indicado antes de realizar toda maniobra critica
Existen dos variantes:
Cuando se utiliza jab6n convencional
Cuando se utiliza jabon antiséptico
Para ambos casos el frotado es el mismo:
e Con jabon convencional:
Se lavaran las manos y antebrazos hasta dos pulgadas arriba del codo con agua y jabon, se utilizara
cepillo solo para las ufias.
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Se enjuagara bien sin dejar residuos de jabdn, manteniendo siempre las manos levantadas para que el
agua escurra hacia los codos.
Se repetird todo de nuevo para un total de 4 minutos,
Se secaran las manos y antebrazos con un pafio o papel estéril, apretando suavemente sobre la piel (sin
restregar) concluyendo por las manos y finalizando en el codo. Nunca se regresara a las manos.
e Con jabén antiséptico (solucion). Es el mismo procedimiento pero sera una solucién con el 40%
del propio jabon antiséptico diluido en alcohol al 76%. Todo el proceso durara 4 minutos.

Frotado:

1. Palma con palma.

. Palma derecha sobre el dorso de la mano izquierda y viceversa.
. Palma con palma intercalando los dedos.

. Dorso de los dedos flexionados para cada mano.

. Pulgar derecho con la mano izquierda y viceversa.

. Frotacién de la yema de los dedos sobre los palderos.

OO, WN



ANEXO 4. Normas para el uso de desinfectantes y antisépticos segun la Actualizacion del
Programa Nacional de Prevencion y Control de la Infeccion Intrahospitalaria. (15/1/96).
HMMtzas.(1)

Aprobado: Coronel SM. Dr. Reynaldo B. Mederos Torres
Director Hospital Militar Docente. Matanzas

Fecha: 1-3-97

Dirigida a: Todo el personal (médicos y enfermeras) del hospital

Objetivos:

General:

Lograr un uso adecuado de las soluciones desinfectantes y antisépticos.

Especificos:
1. Disminuir el riesgo de las infecciones por uso inadecuado de soluciones.
2. Racionalizar y orientar el uso restringido de soluciones segun proceder de mayor riesgo.
3. Capacitar el personal sobre cada solucién en uso.

Conceptos que deben cumplirse:

1. La central de esterilizacién estara responsabilizada con todas las etapas del proceso de
esterilizacion (lavado, preparacién, empaquetado, desinfeccidn, esterilizacién, registro,
almacenamiento y distribucion hacia los servicios), independientemente del lugar donde se realice.
Todas estas areas deberan estar normadas en la central.

2. Launidad de produccion de fitofarmacos y Medicina tradicional estara responsabilizada con todas las
etapas del proceso de produccion de soluciones desinfectantes (lavado, preparacién, empaquetado,
desinfeccién, esterilizacion, registro, almacenamiento y distribucidén hacia los servicios).

3. Todo el material que se utilizara en la atencion de pacientes debera ser procesado de acuerdo al tipo
de uso que tendra, para la cual se empleard la esterilizacion, desinfeccién de alto nivel o intermedia.

4. Siempre se debe priorizar el empleo de medios fisicos principalmente el calor, para la esterilizacion.

5. Es importante realizar previamente antes de la desinfeccion antisepsia, la limpieza mecénica con
enjuague profundo y secado.

6. Realizar la descontaminacion por desinfeccién o esterilizacién previa cuando exista la necesidad de
disminuir la elevada carga microbiana antes de iniciar el proceso de limpieza y tratamiento final.

7. Enla desinfeccion es imprescindible respetar el tiempo como factor indispensable en este proceso
( 24 horas para soluciones acuosas y 72 horas para soluciones alcohdlicas).

8. Utilizar en las areas de riesgo los productos de desinfeccion con eficacia comprobada.

9. Instruir a toda persona relacionada con la desinfeccién y antisepsia sobre:

- Producto, concentracién, solvente y método de empleo para cada uno.
- Tipo de envase, vida media y frecuencia de cambio de las soluciones.
- Conocer orden de prioridad para sustituciones.

- Sustancias y materias incompatibles, interferentes o neutralizadas.

- Medidas de proteccién personal

10. Verificacién de los datos ofrecidos por los fabricantes tanto del producto como de los equipos hacia
los cuales va dirigida la desinfeccién.

11. Los equipos de esterilizacion deben tener programas de mantenimiento preventivos.

12. El material procesado debe tener su envoltura indemne, debe estar bien almacenado y con su fecha
de vencimiento.

13. El control de la calidad de la esterilizacién deber4 realizarse en cada una de las etapas del proceso.
La esterilizacion serd a través de los controles fisicos (temperatura, humedad, presion y tiempo) y de
los controles quimicos en cada carga de esterilizacion. Los controles bioldgicos se realizaran con
carga de esterilizacion, estos se realizaran con periodicidad semanal o quincenal o en caso de
mantenimiento del equipo.
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Desinfectantes para utilizar por los servicios y sus indicaciones.

Soluciones Salas y servicios Uso
desinfectantes

Desinfeccion terminal de partes de

Peroxido de hidrogeno al | UCI, Salén de operaciones, . L
ventiladores y maquina de

7,5% Cuerpo de guardia

anestesia.
Desinfeccion concurrente de:

. . . UCI, Sal6n de operaciones, pisos, paredes, puertas, ventanas,
Hipoclorito de sodio | I | ~ ~ ;
100ppm Cent_ra _de e_s,terl izacion, Salas de baner_as, cufas, patos,,ple_zzas de

hospitalizacion cura, instrumental quirdrgico, otro
instrumental critico, estetoscopio.
Glutardehido 2% Gastroenterologia Esterlllzante y de_smfectante de
. endoscopios flexibles y
(Sonacide) ORL R
semiflexibles y transductores.
Propilenglicol UCI, Salén de operaciones Aire (4ml/m° aire)
UCI, Salon de operaciones,
Gastroenterologia, Servicios de Manos y piel de pacientes previa

Alcohol iodado 0,5% L . . . .
hospitalizacion donde se realicen maniobra critica o semicritica.

maniobras criticas o semicriticas

Clorhexidina Acuosa Salén de operaciones, Salas de .
L o Mucosas y cavidades.
0,2% hospitalizacion
Alcohol etilico Todos los servicios Piel de pacientes para inyecciones

intramusculares.

Solucién de Desinfectante para cepillos de
formaldehido en saldén de operaciones, maquinas
solucién alcohdlica al de rasurar en servicios quirargicos
8% y espétulas para laringoscopio.

UCI, Salén de operaciones

En la situacibn de desabastecimiento de alguno de los productos anteriores se realizardn las
sustituciones segun el manual de desinfeccion , la cual se cumplird de la siguiente forma:

Soluciones desinfectantes Sustitucién por:

Peréxido de hidrégeno al 7,5% Acido acético al 5% ( en ventiladores Bird
ventilator)

Hipoclorito de sodio 100ppm -Lisol en pisos, paredes, mobiliario, puertas de

areas restringidas
-Cloruro de benzalconio para descontaminacién
de material critico.

Propilenglicol 4ml Idamol 12,5ml/ m®(25ml/ m® gran
contaminacion)

Alcohol iodado 0,5% Clorhexidina alcohélica 0,5%




ANEXO 5. Principios generales del manejo de la ventilacion mecanica en la lesion pulmonar
aguda inducida por el ventilador en el paciente séptico y el Sindrome de Distres Respiratorio
Agudo. UCI HMMtzas. (194)

N\
VENTILACION PROTECTORA
PRINCIPIOS

— g —
. N

< Limitacion del volumen corriente de 4-6 ml/kg de peso.

“+ Presion de meseta a 30 cm H20.

« Tolerar la hipercapniay la acidemia moderada.

< Evitar el colapso pulmonar con niveles adecuados de PEEP,
maniobras de reclutamiento pulmonar o posicion de
decubito prono de forma opcional.

+ Priorizar el método de ventilacién mecénica controlado por
presion.

g
. N
+ Elevar la cabecera de la cama a 45°C como método de
prevencion de la NAVM.
+ Destete mediante prueba de tubo en t como medio de evaluar la
capacidad de prescindir de la ventilacion mecanica.



ANEXO 6. Sistema basado en niveles de evidencia cientifica por rangos para las
recomendaciones propuestas en la neumonia adquirida en el hospital (NIH) , neumonia
asociada al ventilador (NAVM) y neumonia relacionada a procederes hospitalarios (HCAP).
Guias de la Sociedad Americana de Torax 2005 (46).

Niveles de Evidencia Cientifica

La evidencia proviene de

Nivel | — pruebas controladas,
aleatorizadas y
(A|t0) conducidas.

La evidencia proviene de pruebas
disefiadas controladas no aleatorizadas.

Nivel 1 — Incluye estudios con series grandes de
casos en los cuales se hace un andlisis
(MOderadO) sistematico de patrones de enfermedad,

se orienta la etiologia microbiana.

Reportes de nuevas terapéuticas no
obtenidas de estudios aleatorizados.

La evidencia proviene de estudios de casos y
opinién de expertos.

Nivel Il — i
En algunos momentos las recomendaciones
B . terapéuticas proviene del dato de la
( aJO) sensibilidad antibiética o de la observacion

clinica.




ANEXO 7. Recomendaciones propuestas para la neumonia adquirida en el hospital (NIH) ,
neumonia asociada al ventilador (NAVM) y neumonia relacionada a procederes hospitalarios
(HCAP)segun niveles de evidencia cientifica. Guias de la Sociedad Americana de Térax 2005.
Traduccion realizada por el autor de la presente investigacion (46).
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7.1. Consideraciones epidemioldgicas.

1. La mayoria de los pacientes con NIH, NAVM y HCAP presentan un riesgo elevado para
la colonizacién y la infeccién por agentes patégenos multirresistentes (NIVEL 1)

2. A menudo es dificil definir la incidencia exacta de NIH y NAVM, porque puede existir una
semejanza con otras infecciones del tracto respiratorio inferior, como tracheobronquitis ,

especialmente en pacientes con ventilaciéon mecéanica. (NIVEL 1l1) (81)

3. La NIH y NAVM son causas frecuentes de infeccion nosocomial y se asocian con una
mortalidad bruta superior a otras infecciones adquiridas en el hospital (NIVEL II)

4. Los pacientes con NIH y NAVM tardia tienen mayor probabilidad de ser infestados por
agentes patdgenos multirresistentes y tienen una mortalidad bruta superior en pacientes
con antecedentes de enfermedad previa. Los pacientes con antecedentes de NIH precoz
que han recibido recientemente antibidticos o se han admitido para procederes en el
hospital corren el riesgo para la colonizacion e infeccibn por agentes patdgenos
multirresistentes (NIVEL II)

5. La mayoria de los casos con NIH, NAVM, y HCAP son causados por infecciones

polimicrobianas. Las tasas son especialmente altas en pacientes con ARDS (NIVEL I)

6. La NIH, NAVM, y HCAP se deben comunmente a los bacilos aerdbicos Gram negativos
como P. aeruginosa (82), Klebsiella pneumoniae y especies de Acinetobacter, o por cocos
Gram positivos como S. aureus (MRSA). Los anaerobios son una causa rara de NAVM
(NIVEL 1I).

7. Los virus nosocomiales y las infecciones fungoides son causas raras de NIH y NAVM en

pacientes inmunodeficientes . (NIVEL I).

8. El predominio de agentes patdgenos multirresistente varia segun poblaciones de
paciente, hospital y tipo de UCI, los cuales sefialan la necesidad de datos locales de
vigilancia (NIVEL I1).

9. Los agentes patdbgenos multirresistente estdn mas comidnmente aislados en pacientes
con enfermedad crénica, subyacente o grave y con factores de riesgo para HCAP, NIH y
NAVM tardias (NIVEL II).



7.2. Aspectos a considerar para la patogenia .

1. Las fuentes de agentes patdgenos para la NIH incluyen dispositivos relacionados
con los cuidados hospitalarios, el ambiente (el aire, el agua, el equipo, y
secreciones), y comunmente la transmision de microorganismos entre los pacientes
y el personal médico administrativo (NIVEL ).

2. Un numero de factores del huésped relacionados con la colonizacion y el
tratamiento , tales como la severidad de la enfermedad subyacente del paciente,
cirugia previa, tratamiento con antibidticos u otros medicamentos, la aplicacion de
técnicas invasivas respiratorias y equipamientos, son importantes en la patogenia de
la NIH y NAVM (NIVEL 11).

3. La aspiracion de agentes patdégenos de la orofaringe , o la fuga continua de
bacterias a través de las secreciones alrededor del coff del tubo endotraqueal son
las vias primarias de entrada bacteriana en el tracto respiratorio inferior (NIVEL 1I) .

4. La inhalacion o la inoculacién directa de agentes patdgenos en la via respiratoria
inferior , la infeccibn hematégena a través de catéteres intravenosos, y la
traslocacion bacteriana por la luz del tracto gastrointestinal son mecanismos
patogénicos menos comunes (NIVEL II) .

5. La infeccién dentro del tubo endotraqueal, con la subsiguiente embolizacién desde
la region distal, puede ser importante en la patogenia de la NAVM (NIVEL llI).

6. El estbmago y los senos paranasales pueden ser reservorios potenciales de agentes
patdbgenos nosocomiales que contribuyen a la colonizacion bacteriana de la
orofaringe, pero su relacion es controvertida, pudiendo variar seguin la poblacién en

riesgo y disminuir con el manejo y el cambio de la historia natural de la NIH (NIVEL

In)



7.3. Otras recomendaciones y puntos especificos en el diagndstico.

1. Todos los pacientes deben tener una adecuada historia clinica y un examen médico para definir la severidad
de la NIH, para excluir otras fuentes potenciales de infeccion, y demostrar la presencia de condiciones
especificas que pueden influir en la etiologia de probables agentes patégenos (NIVEL I1)

2. Todos los pacientes deben tener una radiografia de térax, preferentemente posteroanterior y lateral si no esta
intubado. Las radiografias portatiles del térax limitan su exactitud. La radiografia puede ayudar a definir la

severidad de la neumonia (multilobar o no) y la presencia de complicaciones, como derrame o cavitacion
(NIVEL 11)

3. La tracheobronquitis purulenta puede imitar muchos de los signos clinicos de la NIH y NAVM, y pueden
precisar terapia de antibidtico, pero son necesarias pruebas prospectivas aleatorias (NIVEL Ill). La colonizacion
traqueal es comun en pacientes intubados, pero la falta de signos clinicos no es una sefial de infeccion, y no se
requiere de terapia ni de evaluacion diagnoéstica (NIVEL II).

4. La saturacioén arterial de oxigenacion debe ser medida en todos los pacientes para determinar la necesidad
de oxigeno suplementario. Debe realizarse una gasometria arterial frente a la sospecha de una acidosis
metabdlica o respiratoria, siendo esta prueba necesaria generalmente para manejar a los pacientes que
requieren de ventilacién mecanica. Estos resultados, junto con otros estudios de laboratorio (ionograma en
sangre o en orina y las pruebas funcionales hepaticas), pueden apuntar hacia la presencia de disfuncién
multiorganica y ayudarnos a definir la severidad de la enfermedad (NIVEL II).

5. Todos los pacientes con sospecha de NAVM debe tener recogido hemocultivos, dado que un resultado
positivo puede indicar la presencia de una neumonia o de una infeccién extrapulmonar (NIVEL II) .

6. La toracocentésis diagnostica es una regla en complicaciones como el empiema y el derrame
paraneumonico, y se deberia realizar si el paciente tiene un derrame pleural grande o si el paciente tiene un
derrame pleural de aspecto téxico (NIVEL IIl).

7. Las muestras de las secreciones del tracto respiratorio inferior deben ser obtenidas de todos los pacientes
con sospecha de NIH, y deben ser tomadas antes del cambio de antibidtico. Las muestras pueden ser del
aspirado endotraqueal, lavado bronquealveolar o cepillo protegido (NIVEL 1) (83) .

8. En ausencia de la sospecha clinica de NIH o traqueobronquitis nosocomial no debemos realizar cultivos del
tracto respiratorio inferior NIVEL(III).

9. Un cultivo de secreciones respiratorias negativo y la ausencia de antibiéticos pasadas 72 horas, descarta la
presencia de neumonia bacteriana, viral, o si es posible una infeccion por Legionella debe ser analizada. (NIVEL
Il). Si estos pacientes tienen signos clinicos de infeccidn, entonces deberia ser investigado un sitio de infeccion
extrapulmonar (NIVEL II).

10. En los pacientes con Distres Respiratorio Agudo, es dificil demostrar un empeoramiento de las imagenes
radiograficas, sin embargo otros signos de neumonia o al menos uno de los tres criterios clinicos siguientes
como la inestabilidad hemodinamica o la hipoxemia como empeoramiento de la gasometria arterial deben
orientarnos para otras pruebas diagnosticas (NIVEL ).




7.4. Estrategia clinica y bacteriolégica

Estrategia clinica

1.

La Tincion de Gram. en una muestra de aspirado endotraqueal puede utilizarse para
orientar la terapia antibiética empirica inicial y puede aumentar el valor diagnéstico
de la CPIS (NIVEL Il) (84).

Un aspirado endotraqueal negativo (ausencia de bacterias o células inflamatorias)
en un paciente sin cambios recientes de antibiéticos (en las Ultimas 72 horas), tiene
un fuerte valor predictivo negativo para la NAVM y nos orientaria hacia la busqueda
de otras causas alternativas de fiebre (NIVEL II).

La presencia de un nuevo o progresivo infiltrado inflamatorio de tres caracteristicas
clinicas (la fiebre mayor que 38°C, leucocitosis o leucopenia, y secreciones
purulentas) representan la mayor parte de los criterios clinicos especificos para
iniciar terapia de antibiético empirica (NIVEL 11).

Si se emplea una estrategia clinica, entonces la decisién de usar antibiéticos
basados en los resultados del cultivo semicuantitativo del tracto respiratorio inferior y
las evaluaciones clinicas seriadas a partir del 3er dia seria apropiada (NIVEL II)
(85).

Una CPIS modificada de 6 puntos o menos durante 3 dias, es un criterio objetivo
para seleccionar a los pacientes con bajo riesgo para la suspension del tratamiento
empirico de la NIH, pero todavia precisa de una validacién en pacientes con formas
mas severas de NAVM (NIVEL |).

Estrategia bacteriolégica.

Los cultivos cuantitativos pueden ser realizados en el aspirado endotraqueal y
pruebas broncoscépicas. Cada técnica tiene sus limitaciones, su propio umbral,
diagndéstico y metodologia. La eleccion del método depende de la experiencia local,
disponibilidad y costo (NIVEL I1).




7.5. Recomendaciones para la terapéutica antibidtica empirica inicial.

1. Aplicar el algoritmo propuesto por Kollef_para seleccionar una terapia empirica inicial
basada en la ausencia o la presencia de factores de riesgo para agentes patbgenos
multirresistente (NIVEL Ill). Estos factores de riesgo incluyen duracion prolongada
de hospitalizaciéon (5 dias o0 mas), procederes hospitalarios y la terapia prolongada
reciente de antibiotico (NIVEL II)

2. La eleccion de agentes especificos debe ser dictada por la microbiologia local, el
costo, la disponibilidad, y sus contraindicaciones (NIVEL ).

3. Los pacientes con neumonia relacionada con procederes hospitalarios deben ser
tratados igual que para microorganismos potencialmente farmacorresistentes, a
pesar de iniciarse ésta durante la permanencia en el hospital (NIVEL II).

4. La terapéutica inadecuada (dado por el fracaso del antibiético administrado frente al
agente patdgeno etioldégico) es un factor de riesgo principal para la mortalidad
elevada, y la estadia prolongada en pacientes con NIH, y la resistencia
antimicrobiana se asocian mas frecuentemente con la terapia inadecuada (NIVEL I).

5. En la seleccion de la terapia empirica para pacientes que han recibido
recientemente un antibiético, la conducta debe estar dirigida hacia el uso de una
clase de antibiético diferente, porque la terapia reciente aumenta la probabilidad de
terapéutica inadecuada y puede predisponer a la resistencia de esa misma clase de
antibiotico. (NIVEL 11).

6. La terapia inicial de antibiético debe ser temprana porque los retrasos en su
indicacion pueden aumentar la mortalidad adicional resultante de una NAVM (NIVEL
Il) (86,87).

7. La terapia empirica inicial tiene mejor probabilidad de ser adecuada si se desarrolla
un protocolo de seleccion de antibiéticos basado en las recomendaciones de las
tablas siguientes, pero adaptado a los patrones locales de resistencia antimicrobiana

de cada UCI, tomando esta informacién y actualizandola de forma regular (NIVEL

).



7.6. Terapia antibiética empirica inicial en pacientes sin factores de riesgo conocido para
agentes patéogenos farmaco multiresistentes, y con antecedentes de cualquier
enfermedad grave .

PATOGENO POTENCIAL RECOMENDACION DE ANTIBIOTICO
Streptococcus pneumoniae Ceftriaxone
Haemophilus influenzae 0
Estafilococco aureus meticillino resistente Levofloxacin, moxifloxacin, o ciprofloxacin
Bacilos entéricosGram negativos 0
Escherichia Coli Ampicillin/sulbactam
Klebsiella pneumoniae 0
Enterobacter species Ertapenem

Proteus species
Serratia marcescens

La frecuencia de neumonias por Stafilococcos pneumoniae resistentes a la penicilina
farmacomultirresistente aumenta. La levofloxacina o moxifloxacina son preferidas ante la
ciprofloxacina. El papel de otras nuevas quinolonas, como el gatifloxacino, no ha sido
establecido.



7.7. Terapia empirica inicial en pacientes con factores de riesgo para agentes patégenos

farmaco multirresistentes y enfermedad severa.

PATOGENO POTENCIAL

Pat6genos relacionados en la tabla anterior y
patégenos multirresistentes siguientes :

Pseudomonas aeruginosa

Klebsiella pneumoniae (ESBL")

Acinetobacter species

Estafilococco aureus meticillino resistente
(MRSA)

Legionella pneumophila’

Si se sospecha neumonia por Klebsiella o Acinetobacter productora de betalactamasa con

RECOMENDACION DE
ANTIBIOTICOS

Cefalosporinas
antipseudomonas (cefepine, ceftazidime)

o

Antipseudomona / carbepenem
(imipenem o meropenem)

0
Inhibidor de B-Lactamasa

(Piperacillina—tazobactam)
mas Antipseudomona

fluoroquinolona (ciprofloxacina o
levofloxacina)

o

Aminoglucdsido (amikacina, gentamicina, o
tobramicina)

mas
Linezolid o vancomicina

Macrolido (e.j: Azitromicina) mas
fluoroquinolona (e.j, ciprofloxacina o
levofloxacina) en vez de un aminoglucésido.

espectro extendido (ESBL ™), una eleccion seria un carbepenem.



7.8. Dosis iniciales intravenosas, de antibidticos para la terapia empirica con factores de
riesgo para agentes patégenos farmaco multirresistentes

ANTIBIOTICO DOSIS’

Cefalosporinas antipseudomonas

Cefepine 1-2 gcada8-12 h
Ceftazidime 29 cada8h
Carbepenems

Imipenem 500 mg cada 6ho 1g cada 8h
Meropenem 1g cada 8h

Inhibidor de R-Lactamasa
Piperacillina—tazobactam 459 cada 6h

Aminoglucésidos

Gentamicina 7 mg/kg por dia
Tobramicina 7 mg/kg por dia
Amikacina 20 mg/kg por dia
Quinolonas antipseudomonas

Levofloxacina 750 mg por dia
Ciprofloxacina 400 mg cada 8 h
Otros

Vancomicina 15 mg/kg cada 12 h
Linezolid 600 mg cada 12 h

Dosis basada en normal funcién renal y hepatica.



7.9. Recomendaciones para el tratamiento antibiético 6ptimo

1. La terapia empirica de pacientes con NIH severa o NAVM requiere del uso de
antibiéticos en dosis Optimas, para asegurar su maxima eficacia (NIVEL I).

2. Se ha probado que los antibidticos por via inhalatoria tienen valor en la terapia de la
NAVM (NIVEL 1). Sin embargo, pueden ser considerados como terapia adicional en
pacientes con gérmenes Gram. negativos multirresistente que no responden a la
terapia sistémica (NIVEL IlI) .

3. Laterapia de la combinacion deberia estar usada si los pacientes son infestados por
agentes patogenos multirresistente (NIVEL 1l). Ninguno de los datos han
documentado la superioridad de este acercamiento comparada con monoterapia,
como no sea para potencializar la terapia empirica inicial adecuadamente (Nivel |)
(88).

4. Si los pacientes tienen una respuesta positiva frente a la terapia antibidtica
combinada con un aminoglucésido, éste puede suspenderse después de los dias
del 5—7 de tratamiento (NIVEL III).

5. La monoterapia frente a determinados agentes puede resultar en pacientes con
NAVM y NIH severa en ausencia de agentes patdgenos resistentes (Nivel I). Los
pacientes en este grupo de riesgo inicialmente deberian recibir terapia combinada
hasta que se conozcan los resultados de los cultivos del tracto respiratorio inferior, y
confirmen que puede ser usado solamente un solo farmaco. (Il NIVEL).

6. Si los pacientes reciben un régimen de antibiético adecuado inicialmente, los
esfuerzos estaran dirigidos para acortar la duracién del tratamiento tradicional de 14
a 21 dias para periodos mas cortos de 7 dias, siempre y cuando el agente patégeno
etiol6gico no sea P. aeruginosa, y el paciente tenga una buena respuesta clinica con
resolucion de los sintomas clinicos de infeccion (NIVEL ).



7.10. Recomendaciones y aspectos especificos para determinados patdgenos

multitrresistentes

1. Si se demuestra la presencia de neumonia por P. aeruginosa, est4 recomendada la
terapia combinada de antibiéticos. Su principal justificacion es la elevada frecuencia
del desarrollo de resistencia frente a la monoterapia. Aunque la terapia combinada
no necesariamente impedira el desarrollo de resistencia, su indicacién tiene una
mejor probabilidad de evitar un tratamiento inadecuado e ineficaz en los pacientes
(NIVEL 1I).

2. Si esta demostrada la presencia de Acinetobacter, los agentes antimicrobianos mas
activos son los carbapenems, sulbactam, colistina, y polymyxina. No hay datos que
reflejen un mejor resultado si estos microorganismos son tratados con un régimen
combinado (NIVEL 1) (89).

3. Si se aisla una Enterobacteria betalactamasa con expectro extendido debe evitarse
el tratamiento con cefalosporinas de tercera generacién. Los agentes mas activos

son los carbapenems (NIVEL Il).

4. La terapia asociada con un aminoglucésido inhalado o polymyxin debe ser
considerada para la neumonia por gérmenes Gram negativos multirresistente,
especialmente en pacientes que no mejoran con la terapia sistémica (NIVEL lIl).

Son necesarios mas estudios con este tipo de terapéutica.

5. El Linezolid es una alternativa para el tratamiento con vancomicina de la NAV por
MRSA (NIVEL Il). Este antimicrobiano puede ser seleccionado también si los
pacientes tienen insuficiencia renal o reciben otros agentes nefrotoxicos, pero son

necesarios mas estudios al respecto (NIVEL Ill) (90).

6. La restriccion de antibiéticos puede limitar los brotes infecciosos por agentes
patdgenos resistentes especificos. La heterogeneidad de diferentes antibiéticos y la
rotaciéon ciclica de antibiéticos, puede reducir la frecuencia global de resistencia
antimicrobiana. Sin embargo, el impacto a largo plazo de esta practica se desconoce
(NIVEL 1I) (91).



7.11. Recomendaciones y puntos especificos para los factores de riesgo modificables.

Profilaxis general.

1.

Medidas efectivas para el control de la infeccion: Educacion del personal,
desinfeccion de las manos con alcoholes y el aislamiento para reducir las
infecciones cruzadas por agentes patdogenos multirresistentes , las cuales deben
realizarse rutinariamente (NIVEL 1) .

Medidas recomendadas para la vigilancia de las infecciones en la UCI:
identificar y cuantificar los nuevos agentes patégenos endémicos multirresistentes,
preparacion de informacion oportuna para el control de las infecciones y orientar la
terapéutica antimicrobiana adecuada en pacientes con NIH sospechada u otras

infecciones nosocomiales (NIVEL II).

La intubacion y ventilacién mecanica.

1.

La intubacion y reintubacién deben ser evitados, si es posible, porque aumenta el
riesgo de NAVM (NIVEL |) .

La ventilacion no invasiva debe estar indicada siempre que sea posible en pacientes
seleccionados con insuficiencia respiratoria (NIVEL 1) (92).

La intubacion orotraqueal y la orogastrica se recomiendan sobre la nasotragueal y la
nasogastrica para evitar la sinusitis nosocomial y reducir el riesgo de NAVM, aunque
su causalidad directa no ha quedado en evidencia (NIVEL II) .

La aspiracion continua de secreciones subgléticas puede reducir el riesgo de la
NAVM precoz, y debe indicarse, si es posible (NIVEL |) .

La presién del coff del tubo endotraqueal debe mantenerse > 20 cm H20 para
impedir la fuga de agentes patdgenos bacterianos alrededor del coff en el tracto

respiratorio inferior (NIVEL ).

El aire condensado y contaminado debe ser vaciado cuidadosamente de los
circuitos del ventilador y debe evitarse que el aire condensado entre por el tubo
endotraqueal o a través de la nebulizacion de medicamentos (NIVEL II).



7.11. Recomendaciones y puntos especificos para los factores de riesgo modificables.

Cont...

7. El calor o los humidificadores pasivos y los cambios de humedad disminuyen la

colonizacién en los circuitos del ventilador, pero evidentemente no ha reducido la
incidencia de NAVM, y no pueden ser considerados como una herramienta de
prevencion de la neumonia (NIVEL 1)

La disminucién de la duracion de la intubacion y la ventilacibn mecanica puede
prevenir la NAVM , la cual puede ser lograda a través de protocolos dirigidos a
mejorar el uso de sedantes y acelerar el destete (NIVEL 1I) .

Mantener niveles adecuados del personal en la UCI pueden reducir la estadia,
mejorarse las practicas para el control de la infeccion, y disminuir la duracion de la

ventilacién mecanica (NIVEL 1) .

La posicion del paciente, alimentacion enteral y aspiracion gastrica.

1. Los pacientes deben estar acostados en posicion semifowler (30—45°), en vez de

supino para impedir la aspiracion, especialmente durante la alimentacion enteral
(NIVEL 1) .

La nutricion enteral es preferida sobre la nutricion parenteral para disminuir el riesgo
de complicaciones relacionadas con catéteres intravenosos centrales e impedir la
atrofia de las vellosidades de la mucosa intestinal y el reflujo, que pueden aumentar

el riesgo de traslocacién bacteriana (NIVEL ) .

La colonizacién bacteriana: Los antibidticos y antisépticos orales.

1. La profilaxis de rutina de NIH con antibiéticos orales (la descontaminacion selectiva del

tracto digestivo ), con o sin antibiéticos sistémicos, reduce la incidencia de NAVM
adquirida en la UCI , ha ayudado a detener brotes de bacterias multirresistentes (NIVEL
I), pero no es recomendada como uso de rutina, especialmente en pacientes

colonizados por agentes patégenos multirresistentes (NIVEL II) .

La administracién previa de antibiéticos sistémicos ha reducido el riesgo de neumonia
nosocomial en algunos grupos de pacientes, pero si existe el antecedente de su
administracion previa al inicio de la infeccién, debe aumentarse la sospecha de

infeccion por agentes patogenos multirresistentes (NIVEL 1) (93).



7.11. Recomendaciones y puntos especificos para los factores de riesgo modificables.

Cont...

2.

La administracion profilactica de antibiéticos sistémicos por 24 horas en el momento de
la intubacion emergente se ha demostrado que impide la NIH adquirida en la UCI en un
estudio de pacientes con trauma craneal cerrado, pero su uso de rutina no se ha
recomendado hasta que se disponga de una mayor informacion . (NIVEL ).

La colonizacion bacteriana de la orofaringe con el uso de la clorhexidine oral impidi6 la
NIH adquirida en una seleccién de pacientes con implantacién de baypass coronario,
pero su uso de rutina no es recomendado hasta que se haga disponible una mayor
informacion (NIVEL 1)

La profilaxis de ulcera de estrés, transfusion e hiperglicemia.

1.

Los datos comparativos de pruebas aleatorias sugieren una tendencia reducida de
NAVM con sucralfato, pero hay una tasa ligeramente superior de sangrado gastrico,
comparado con antagonistas H2. La profilaxis del sangramiento por ulcera de estrés con
antagonistas H2 o sucralfato es aceptable (NIVEL ) .

La transfusién de glébulos rojos y otros hemoderivados debe seguir una politica
restringida para la indicacion de transfusién. (NIVEL ).

La terapia intensiva de insulina es recomendada para mantener niveles de glucosa de
suero entre 80 y 110 mg/dl , para reducir infecciones sistémicas y nosocomiales,
permanencia de ventilacion mecénica, morbilidad y mortalidad (NIVEL 1).



ANEXO 8. Aspectos a tener en cuenta para el cultivo cuantitativo y semicuantitativo del
aspirado endotraqueal. Variantes que son explicadas en la literatura consultada en
dependencia de los recursos disponibles de las instituciones (96,102).

ANALISIS CUANTITATIVO DEL CULTIVO DE ASPIRADO ENDOTRAQUEAL.

Indicaciones

Se recomienda realizar cultivo cuantitativo del aspirado endotraqueal (AET) a todo paciente con
sospecha de NAVM (conexion a VM > 48 horas y presencia de criterios clinicos-radiol6gicos) y
en el cual no se hayan efectuado cambios de tratamiento antimicrobiano durante las Gltimas 72

horas.

Obtencion de la muestra microbiologica

La muestra debe ser obtenida en forma estéril, utilizando un catéter de aspiracion introducida por
el tubo endotraqueal y conectando el otro extremo del catéter a un colector o trampa estéril
apropiada. El procedimiento debe ser realizado por un profesional entrenado, el catéter debe ser
introducido hasta encontrar resistencia y no se debe diluir la muestra con el fin de facilitar su
recoleccion. Si las secreciones son espesas, se deben aplicar aspiraciones intermitentes hasta
conseguir la muestra. La muestra debe ser enviada rapidamente al laboratorio, especificando el
tipo de muestra. En la actualidad el cultivo cuantitativo de AET no tiene un protocolo

estandarizado reconocido.

Metodologia para el procesamiento de la muestra

Para esta metodologia se requiere de un tubo estéril con perlas de vidrio, otro con 9,9 ml de
solucion salina fisiologica (NaCl 9%), agitador, micropipetas de 100 pl con puntas desechables y
como medios de cultivo, 2 placas de Agar sangre y 2 de Mc Conkey. El procedimiento se sefiala
en la tabla. La muestra puede ser sembrada ademas en placa de Agar chocolate, para la
deteccidn adicional de Haemophilus infuenzae, en casos de NAVM de inicio precoz (durante los
primeros 5 dias de hospitalizacion). No se recomienda siembra en Agar Sabouraud, debido a la

falta de concordancia entre el recuento de levaduras y los hallazgos histoldgicos. El estudio de
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bacterias anaerobias solamente ha sido estandarizado para la técnica de cepillado protegido, por
lo que no es aplicable a través de esta metodologia.

La tincion de Gram de la muestra tiene un rendimiento limitado ya que no permite predecir qué
tipo de microorganismos tendra un recuento significativo. Es s6lo aplicable para descartar cierto
tipo de agentes. Puede ser incorporado por el grupo local si asi se estima conveniente.

La aplicacién de un recuento > 10° ufc/ml permite retener una sensibilidad razonable, similar a la
asociada a recuentos mas bajos, y lograr paralelamente una especificidad significativa. Una

lectura sobre este nivel de corte, permite respaldar el uso de antimicrobianos.

Metodologia para el analisis cuantitativo de las muestras del aspirado
endotraqueal.

Diluya la muestra a la mitad, con igual volumen de NaCl 9%, estéril {dilucién 1: 2)

Homogenice con perlas de vidrio estériles v agitador durante 2 minutos.

Extraiga 100 pl de muestra clinica y diluya en 9,9 ml de NaCl %%, agite en vortex (dilucidn 1: 100),
Rotule una placa de agar sangre y una de Mc Conkey como “placas A" vy olro sel como “placas B,

Siembre 100 pl (0,1 ml) de la muestra diluida en ceda placa A, diseminando por medio de bagueta de vidrio
doblada y deje secar (dilucidn final placas “A"™: 1 en 2.000).

6. En forma andloga, inocule 10 pl (0,01 ml} de muestra diluida en cada placa B, diseminando de igual manera
(dilucidn final placas “B™: 1 en 2000000,

7.  Incube én armdsfera aerdbica a 35° C hasta 72 hrs.

Cada colonia presente en las placas A equivale a 2.000 UFC/ml; cada colonia presente en las placas B equivale
a 20,000 UFC/ml.

9. Realice lectura de las placas diardamente hasta completar el perfodo de observacidn, En caso de existir creci-
miento bacteriano, realice el recuento respectivo,

10. La ausencia de colonias equivale a un recuento < 107 UFC/ml, la presencia de 50 o mds colonias en las placas B
equivale a un recuento > 10f UFC/ml.

11. En las placas A: 1 colenia = 2.000 UFC/ml (2 x 10°); 5 colonias = 10.000 UFCfml (1 x 10%); 50 colonias =
100.000 UFC/ml (1 x 10%),

12. En las placas B: 1 colonia = 20,000 UFC/ml (2 x 10"); 5 colonias = 100,000 UFC/ml {1 x 1{¥); 50 colonias =
1.000.000 UFC/ml (1 x 10%).

13, La identificacidn bacteriana v el estudio de susceptibilidad deben realizarse de acuerdo a técnicas estandarizadas.

hopk W

Por otra parte, un recuento < 10° ufc/ml esta asociado a una menor probabilidad de NAVM, lo
que permite plantear la exclusion del diagnostico. Esta interpretacion solo es aplicable si no se

han realizado modificaciones recientes en la terapia antiinfecciosa.
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Capacidad discriminativa del aspirado endotraqueal segun diferentes puntos de corte.

Tabla 5. Utilidad de pardmetros diagnisticos para el cultive coantitativo de AET
segin diferentes puntos de corte

Punto de corte Sensibilidad Especificidad Valor predictivo Valor predictivo
(UFC/ml) % T positivo negativi

G Fe
= 107 B0-86 40-52 37 &2
- [ 7191 48-57 64 B5
= 17 T1-91 52-88 65 86
> 108 T1-82 B3.86 B2 &3
= 1 43-45 BTG5 77 63

Mota: Las diferentes referencias utilizadas explican la variabilidad para cada punto de corfe™24872,

La lectura de recuentos intermedios (> 10° < 10° ufc/ml ) sefiala VPN y VPP variables que deben
quedar a criterio del grupo tratante debido a los potenciales riesgos de suspender el tratamiento a
pesar de la existencia real de NAVM. De la misma manera, estas lecturas podrian sugerir la

conveniencia de buscar otras causas.
ANALISIS SEMICUANTITATIVO DEL CULTIVO DEL ASPIRADO ENDOTRAQUEAL.

El andlisis semicuantitativo del aspirado traqueal se puede determinar por el Método de los
Cuatro cuadrantes el cual parte de la recogida de la toma de muestra igual que el anterior método
pero se realiza la extension del contenido del aspirado sin diluir la muestra, excepto cuando el
aspirado es purulento y espeso en que se lava tres veces con solucion salina estéril al 0,9% antes

de montar y extender en la Placa de Petri en toda su amplitud.

Se determina:
No crecimiento bacteriano: Cuando no existe crecimiento en la Placa de Petri.

Crecimiento bacteriano: Cuando existe un crecimiento de 1+,2+,3 cuadrantes se considera
colonizacion bacteriana y debe ser criterio del grupo tratante la conducta. Un crecimiento 4+ de
la Placa de Petri, se considera infeccién (sugerente de recuento bacteriano >10° ufc/ml) y criterio

para la administracion antibiética.



ANEXO 9. Estrategias para la prevencién de la neumonia asociada al ventilador (106,107).

Respetar el lavado de manos.(antes y después del contacto)

N

© 0N o gk~

11.
12.
13.
14.

15.

Uso de guantes (estériles) y mascarillas (para el personal sanitario con cuadros infecciosos de
vias respiratorias altas).

Entrenar al personal en el manejo adecuado de la via aérea.

Posicion semiincorporada del paciente.

No terapia de rotacién lateral continua. No sustituye los cambios posturales programados
Soporte nutricional adecuado.

No Intubacién nasal (riesgo de sinusitis nosocomial)

No reintubaciones. Extubar al paciente lo antes posible utilizando criterios clinicos.

Mantenimiento de los circuitos del respirador (segun revision regular y demanda del caso)

. Humidificacién adecuada. Los filtros antibacterianos no han demostrado ser eficaz en términos

de disminuir la incidencia de NAVM.

Aspiracion de secreciones bajo sistema abierto y en las mayores condiciones de asepsia.
Comprobar 1 vez al dia con un manémetro la presion del balén entre 20-25 cm H20.
Aspiracién de secreciones subgldticas intermitente o continuas.

Lavados orales con clorhexidina al 0.12%. (frente a bacterias en la placa dental como
patégenos ) (controla la colonizacién de los circuitos del respirador).

Profilaxis de la Hemorragia de estrés.

Sucralfato 1 gr cada 6 horas (excepto en aquellos pacientes de mayor riesgo de sangrado.)

Famotidina iv 20 mgrs cada 12 horas. En pacientes quemados, con TCE, antecedentes de SDA o ulcus

duodenal, bajo tratamiento esteroideo o con anticoagulantes.

Omeprazol iv 40 mgrs cada 12 horas . En hemorragia digestiva activa.

16.

17.
18.

19.

Descontaminacién selectiva del tubo digestivo con mezcla de antibidticos (tépicamente en
faringe y estdmago). No se recomienda. No ha demostrado beneficios en términos de mortalidad.
Antibi6ticos en forma de aereosoles carece de eficacia.

Administracion de nebulizadores. Uso solo para 1 paciente y se desinfestarda entre cada
dosificaciéon de un mismo paciente.

Terapia antibidtica. En funcion del mapa microbiologico de la sala y del patrén de resistencias. No

uso profilactico para la NAVM.




ANEXO 10. Algoritmo para el manejo de antibi6tico en la neumonia asociada al ventilador
utilizado en el servicio. Tomado de Kollef MH (108).

Sospecha clinica
de NAWY

Obtener muestras de secrecciones
para Gram y cultivo

k2

Antibioterapia de acuerdo a patrones

de sensibilidad del centro

Determinar parametros de mejoria
para guiar el tratamiento: RX, CPIS,
pO2/FiC2

L 4

Maodificar los antibidticos de acuerdo

a Gram y cultivo

Continuar monitorizando parametros
clinicos

¥

Mejoria significativa despues de al
menos 7 dias de fratamiento

b

Investigar

Suspender antibidticos sobreinfecciones o

causas no infecciosas



ANEXO 11. Situaciones especiales en la neumonia asociada a la ventilacibn mecéanica
(109,110).

Neumonia asociada a la ventilacion mecéanica sin diagnéstico microbiolégico.

En los casos de sospecha de NAVM sin diagnéstico microbiolégico, se debe hacer una
evaluacion clinica del paciente al inicio y posteriormente al tercer dia, mediante la CIP
modificada o CIP. Si su valor es < 6 puntos se recomienda retirar la terapia antibiética.
Grado de evidencia Il. Aceptacion grupo de expertos 16/17 (93%).

Si la PCIP es > 6 puntos se recomiendan nuevas pruebas diagnésticas mediante
métodos invasivos y aumentar el escalon terapéutico cubriendo los microorganismos no

englobados previamente. Grado de evidencia lll. Aceptacion de expertos 17/17 (100%).

Neumonia asociada a la ventilacion mecanica con mala evolucién

En la neumonia progresiva (deterioro en las primeras 72 h) y pendientes de resultado
definitivo se debe descartar una causa no infecciosa pulmonar o un foco infeccioso
extrapulmonar (tomografia computarizada, nuevos cultivos extrapulmonares, is6topos),
modificar la terapéutica empirica inicial cambiando los antibiéticos o aumentando su
cobertura. Grado de evidencia lll. Aceptacion de expertos 17/17 (100%).

Realizar nueva toma de muestras pulmonares mediante fibrobroncoscopia, y buscar
patégenos no habituales (Legionella, Mycobacterium tuberculosis , Aspergillus, Nocardia

). Grado de evidencia lll. Aceptacion de expertos 17/17 (100%).

Neumonia asociada a la ventilacibn mecanica recurrente o recidivante

Se ha de tener una alta sospecha de NAVM por MRSA en los pacientes con neumonia
previa por P. aeruginosa, S. aureus o E. coli. Grado de evidencia Il. Aceptacion de
expertos 17/17 (100%).

Dado que los factores del huésped y microbiolégicos no son modificables, ha de
descartarse de forma activa la presencia de reservorios, por lo que se recomienda la
practica de una tomografia computarizada toracica. Grado de evidencia Ill. Aceptacion
de expertos 17/17 (100%).

Siempre se iniciarA la cobertura antibiética con antibiéticos no administrados

previamente. Grado de evidencia lll. Aceptacion de expertos 17/17 (100%).



ANEXO 12. Aspectos fisiopatolégicos que explican los factores de riesgo de la neumonia
asociada al ventilador.

Colonizacion de la orofaringe:

En la orofaringe, senos paranasales, traquea y tracto intestinal superior se produce una
translocacion bacteriana dindmica, que a menudo precede al desarrollo de la neumonia
nosocomial. Al parecer dicha translocacion se relaciona con la interaccion entre las bacterias y
las superficies mucosas, a través de adhesinas que se unen a los receptores de superficie del
huésped. Normalmente la superficie luminal de la orofaringe estéa recubierta de fibronectina, que
proporciona el medio para la adhesion de los estreptococos orales (106).

Se ha descrito la importancia de la placa dental como reservorio potencial de gramnegativos, sin
embargo, no se sefiala la relacion entre la enfermedad periodontal y la colonizacion de la

orofaringe en pacientes hospitalizados, especialmente los que requieren intubacion (112).

Entre los mecanismos de la colonizacion, se incluye la pérdida de Streptococcus residentes
normales, protectores, inhibidores, debido a la terapia antibidtica o a la degradacion de la
fibronectina oral, con adherencia de bacterias gramnegativas, en particular P. aeruginosa, que
presentan un gran trofismo por la superficie traqueal lesionada. Por otra parte, es conocida la
capacidad del estafilococo para adherirse a las heridas, dispositivos intravasculares y protesis,

que tienen en comun la génesis de acumulos de fibrina (112).
Barreras del arbol traqueobronquial

Las vias respiratorias inferiores estan protegidas de la colonizacién bacteriana y en un huésped
normal permanecen estériles. Los mecanismos de defensa son el aclaramiento mucociliar y, en
menor grado, las inmunoglobulinas A. El aclaramiento mucociliar incluye el acoplamiento del
latido ciliar y la viscosidad del moco. La tos resulta eficaz en el aclaramiento de la via aérea y
puede contribuir en un 50% de dicho aclaramiento en los casos de bronquitis crénica. La
inflamacion bronquial y traqueal produce un enlentecimiento del epitelio ciliar, favoreciendo la

colonizacion bacteriana, particularmente por P. aeruginosa. La colonizacién e inflamacion de la
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via aérea tras la intubacion puede aumentar la degradacion de las inmunoglobulinas A, al
favorecer la colonizacion por microorganismos Gram. negativos (112). Se plantea que la
enfermedad pulmonar obstructiva crénica y las enfermedades neuromusculares por acompafarse

de un menor clearence de secreciones se asocian a una mayor incidencia de NAVM (113).

La intubacién endotraqueal y la presencia de una sonda nasogastrica son factores de riesgo para
la sinusitis nosocomial. El diagndstico de sinusitis requiere un alto nivel de sospecha clinica,
siendo confirmado mediante procedimientos de imagen. Casi siempre es suficiente la simple
retirada del tubo nasofaringeo sin otra terapia especifica, lo que permite el aclaramiento de los
senos, y en pocas ocasiones debe procederse al drenaje. Autores como Benitez Solis (114) ha
sefialado que la NAVM se produce con mucho mas frecuencia en los pacientes con sinusitis

maxilar.

Tracto gastrointestinal superior

Numerosos estudios en pacientes hospitalizados demuestran el aumento de la colonizacion
gastrica por microorganismos Gram. negativos tras el tratamiento con bloqueadores H; o
antiacidos. Una posible explicacion para el sobrecrecimiento gastrico por estos gérmenes seria el
aumento de la flora gramnegativa, que puede contaminar la saliva orofaringea. El reflujo géastrico
contaminado con bacterias y la aspiracion mecanica del mismo, hacia el arbol traqueobronquial

pueden favorecer el desarrollo de la neumonia asociada a la ventilacion mecéanica (106).

El inicio temprano de la alimentacion enteral casi siempre se considera benéfico en pacientes
graves, pero es posible que aumente el riesgo de colonizacion gastrica, reflujo gastroesofagico,
aspiracion y neumonia. Diferentes estudios sugieren que la aspiracion del contenido gastrico es
poco comun cuando se emplean sondas nasogastricas de calibre pequefio y técnicas de infusion
continua. (114)
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Excepcionalmente, la isquemia de la mucosa y su correspondiente translocacion de bacterias
entéricas y toxinas pueden contribuir a la patogenia de la neumonia nosocomial en el paciente
critico (106).

Los estados que generan injuria cerebral y disminucion de los niveles de conciencia se
consideran factores independientes y no dependientes de la aspiracion gastrica.

Los riesgos especificos de la aspiracion del contenido géstrico incluyen la posicion supina y el
tiempo de duracién de esta posicion. Se estima que la posicion semisentada es un medio sencillo
y efectivo para minimizar la aspiracion del contenido gastrico hacia las vias respiratorias
inferiores y constituyen una medida profilactica recomendable y sin costo para quienes toleran
esta posicion. Estudios de Kollef demuestran que la colocacion de la cabeza del paciente en
posicion supina durante las primeras 24 horas de ventilacion mecéanica es un factor de riesgo

independiente para la presencia de neumonia (106, 113,114).
Inoculacion de la via aérea

La intubacion y la ventilacion mecénica, asi como la manipulacion inadecuada de circuitos del
respirador, constituyen uno de los factores de riesgo mas importantes en el desarrollo de
infeccién pulmonar nosocomial en pacientes hospitalizados (106,113). Estar en asistencia
respiratoria mecanica (ARM) por mas de tres dias, la neumonia no hay que diagnosticarla sino
esperarla.

El equipo respiratorio aun constituye una fuente de contaminacion bacteriana. Por ejemplo los
nebulizadores de medicamentos que se insertan en la manguera de la fase inspiratoria del circuito
del ventilador mecanico pueden producir aerosoles de bacterias después de un solo uso. Los
ventiladores mecanicos con cascada de humectacion a menudo presentan niveles altos de
colonizacion en las mangueras y formacion de condensados que también son un factor de riesgo
para la neumonia. Es probable que los instrumentos en linea con valvulas de una via para

recolectar el liquido condensado sean la manera mas sencilla de manejar este problema. (114)
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La inoculacién de la via aérea se produce por el uso de tubos traqueales con manguitos de baja
presion, que proporcionan una via directa a la traquea de las secreciones almacenadas en la
orofaringe que se inoculan hacia la via aérea distal en forma de embolada. Se plantea que los
balones de baja presion, que pueden conseguir un correcto sellado clinico a presiones inferiores a
30 cmH,0, producen una baja tasa de dafio traqueal y son los que practicamente se utilizan en las
UCls, siendo los balones méas delgados de poliuretano los que parecen producir menor incidencia
de aspiracion. Los cambios transitorios de la presion del balén a valores inferiores a los de la
presion hidrostatica de las secreciones almacenadas por encima de dicho balén permiten la
entrada de estas secreciones en las vias aéreas inferiores. Ademas, los cambios de diametro
traqueal durante la ventilacion pueden inducir que los canales del balon se expandan y se
contraigan, lo que permite el paso del contenido del balon hacia la traquea. La superficie de los
tubos endotraqueales a menudo se contaminan con secreciones orofaringeas infectadas que
bafian la superficie externa del tubo endotraqueal, alcanzando la traquea a través de los pliegues
del balon, y posteriormente ascienden hacia el interior de la luz del tubo endotraqueal. Durante la
ventilacion mecanica habitual se producen "duchas™ recurrentes de indculos bacterianos hacia la
via aérea, produciendo bronconeumonia. La mayoria de los aislamientos bacterianos obtenidos
de los circuitos del respirador y de los condensados se pueden aislar previamente en cultivos de
esputo, y la manipulacién de estos circuitos favorece la contaminacion de las vias respiratorias
inferiores. (114) Las normas del Centro de Control de Enfermedades de EE.UU, sefialan que las
tubuladuras deberian dejarlas 72 horas, para menor manipulacién e incidencia de la neumonia.
Por otra parte, existe una pobre correlacion entre la tasa de contaminacion de nebulizados y la
tasa de neumonia nosocomial. (106,114)

La reintubacion es en si misma un factor de riesgo para la neumonia nosocomial. Es probable
que este resultado se relacione con un mayor riesgo de aspiracion de secreciones bucofaringeas
colonizadas hacia las vias respiratorias inferiores en pacientes con disfuncién glética o alteracién

del estado de conciencia tras varios dias de intubacién. (114)
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Defensas pulmonares del huésped

La neumonia representa la respuesta inflamatoria del huésped a la multiplicacion de los
microorganismos en la via aérea distal. Dado que los agentes infecciosos tienen la capacidad de
replicarse, un simple microorganismo, en ausencia de mecanismos de defensa, podria
tedricamente llenar el pulmon, aunque afortunadamente éste estd provisto de unos mecanismos
de defensa eficaces y, cuando las bacterias alcanzan los alvéolos, se ponen en marcha
mecanismos celulares (macréfagos alveolares, linfocitos y neutréfilos) y humorales para
inactivar o destruir los patdgenos invasores, distinguiendose 6 etapas: reconocimiento
microbiano para fagocitosis, destruccion intracelular de microbios, activacion de linfocitos y

macrofagos, reaccion inflamatoria y respuesta inmunolégica (106).
Desarrollo y relaciones con el Sindrome de Distres Respiratorio Agudo

El desarrollo de neumonia en pacientes con Sindrome de Distres Respiratorio Agudo (SDRA) es
frecuente, y tiene un impacto negativo sobre la supervivencia. Cuando el pulmén sufre un
SDRA, disminuye su capacidad para responder a la amenaza bacteriana. Se han implicado
numerosos defectos intrinsecos relacionados con cambios en el ambiente alveolar, anatomia del
pulmdén y funcion de las células fagociticas. EI edema pulmonar dificulta la actividad bactericida
de los macrofagos alveolares, y el aumento de la concentracion de proteinas en el liquido

constituye un medio ideal para el crecimiento microbiano(106).

Relacion con infecciones extrapulmonares|

Las infecciones extrapulmonares, pueden afectar directamente a la capacidad pulmonar de
eliminar las bacterias. Los pacientes con infecciones intraabdominales presentan un mayor riesgo
de desarrollo de neumonia intercurrente. La isquemia intestinal puede favorecer la translocacion
bacteriana intestinal con extension a los ganglios linfaticos regionales y el higado. La acidosis y

la malnutricién son enfermedades sistémicas que pueden afectar negativamente la inmunidad del
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huésped, favoreciendo el efecto inhibidor sobre la funcién de los macrofagos alveolares, la

colonizacidn por P. aeruginosa y la translocacion bacteriana inducida por la endotoxemia (106).
Intervenciones terapéuticas

Las intervenciones terapéuticas pueden afectar a un huésped ya comprometido. La
administracion de altas concentraciones de oxigeno (FiO2 >0,5%) afecta la velocidad traqueal
del moco vy la actividad antibacteriana pulmonar. El uso de PEEP induce cambios en el arbol

traqueobronquial y a nivel alveolar predisponiendo la infeccion (106,113).

El efecto de la transfusion como inmunomodulador provoca inmunodepresion y predisposicion a

la sepsis, por lo que debe valorarse el riesgo beneficio (115,116).

Diversos farmacos acttan sobre la funcion inmune, en particular la actividad bactericida de los
macrofagos y de los polimorfonucleares como los barbitdricos, aminofilina, digoxina,
glucocorticoides y ciertos antibidticos. (106) Los antibioticos pueden afectar al huésped al
dificultar los mecanismos de defensa del pulmon, facilitar la liberacion de mediadores y
favorecer la colonizacién y sobreinfeccion por microbios. Los macrélidos y las tetraciclinas
inhiben la sintesis proteica reduciendo la liberacion de quimiotacticos. La rifampicina y las
tetraciclinas inhiben la actividad quimiotactica de los polimorfonucleares. Las tetraciclinas y la
bacitracina reducen la fagocitosis, mientras que el trimetropim-sulfametoxazol disminuye la
destruccion intracelular. Los antibioticos activos sobre la pared celular inducen la liberacion de
lipopolisacaridos bacterianos, un potente estimulo para la produccion de TNF. La tasa de
destruccion bacteriana por los antibidticos determina la liberacion de TNF, asi antibidticos como
la amikacina o el imipenem causan una rapida destruccion bacteriana con minima generacién de
TNF, mientras que otros agentes betalactamicos tienen una tasa de destruccion mas lenta
(ceftazidima, cefotaxima y aztreonam) y producen una mayor liberacion de TNF. La

ciprofloxacina genera valores intermedios de TNF. (117)



ANEXO 13. Planilla de consentimiento informado utilizada en la investigacion.

PLANILLA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Por medio de la presente planilla se informa al familiar del paciente

las caracteristicas y peculiaridades de la investigacion,

titulada Modelo predictivo de neumonia y mortalidad en pacientes ventilados, la importancia y
repercusion positiva que tendra en su estado de salud y en la evolucién de la enfermedad que aqueja. Se
informa que dicho estudio esta excento de riesgos y dafios para su salud y tiene derecho de aceptar o no,
asi como abandonar el mismo cuando lo desee. Es importante que el familiar conozca que el paciente no
tiene la capacidad de decidir en mucho de los casos por su estado critico asociado con un ventilador
mecanico artificial , por lo que queda restringida la decision de aprobacion al familiar que autoriza en
caso de limitacion objetiva del caso.

Para que asi conste, se aprueba por escrito ser parte de la investigacién

Dado el del mes de de

Firma del paciente

Firma y nombre del familiar

Firma y nombre del médico



ANEXO 14. MODELO DE RECOLECCION DEL DATO PRIMARIO PARA PACIENTES VENTILADOS.
1/4

Nombre:

HC:

1.Edad

2.Sexo

3.Tipo de paciente Clinico ___ Quirdrgico

4.Servicio de procedencia

5.Fecha de ingreso en la UCI

6.Fecha de egreso de la UCI

7.Estadia en la UCI

8.Tiempo de ventilacion artificial

9.Antecedentes de infeccion previa a su ingreso en la UCI:
o Infeccibn no neumaonica extrahospitalaria

o Infeccibn neumanica extrahospitalaria

o Infeccion nosocomial no neuménica

o Neumonia nosocomial

10.Diagnéstico principal al ingreso
o Enfermedad respiratoria

o Enfermedad cardiovascular

o Enfermedad quirlrgica

o Enfermedad traumatica

o Estado de shock

o Enfermedades infecciosas

11. Motivos de inicio de la ventilaciébn mecanica
o Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica Agudizada

o Broncoespasmo

o Edema Agudo Pulmonar-Insuficiencia Cardiaca Descompensada
o Asma Bronquial

o Coma

o Enfermedad Pulmonar Restrictiva

o Insuficiencia Respiratoria Aguda

o Estado de shock

o Aspiracién

o Neumonia

o Sepsis severa



ANEXO 14. MODELO DE RECOLECCION DEL DATO PRIMARIO PARA PACIENTES VENTILADOS.
Cont... 2/4

o Shock séptico
o Post operatorio de alto riesgo
o Parada cardiorrespiratoria

o Traumatismo
o Otros

12. Puntuacion APACHE Il Score

13. Resultados de la Escala de valoracion clinica de la infeccién pulmonar (CPIS) ptos

14. o Estudio microbioldgico : 14.1 o Crecimiento bacteriano :

Tipo de estudio . : Fechade la -
X o Gérmenes aislados toma de Resultados del antibiograma
microbioldgico muestra

16. o Se diagnosticé neumonia asociada al ventilador ?
17. Momento de aparicion de la neumonia asociada a la ventilacion dia
18. ESTADO AL EGRESO o VIVO o FALLECIDO

19. FACTORES RELACIONADOS CON EL RIESGO DE NEUMONIA ASOCIADA AL VENTILADOR.

I. Situacién del paciente al ingreso en ucty

o 1. Edad
o 2. Malnutricion previa
o 3. Infeccidn neumodnica extrahospitalaria o intrahospitalaria previa
o 4. ¢Donde se realizo la intubacion endotraqueal? :
o 1. SIUM
o 2. Cuerpo de Guardia
o 3. UCIM
o 4. UTI
o 5. Sala
o 6. Salén de operaciones
o 7. Otros

5. Traumatismo

6. Antibidtico previo a la ventilacion
7. Cirugia de urgencia

8. Sepsis severa.

O o0ooo



ANEXO 14. MODELO DE RECOLECCION DEL DATO PRIMARIO PARA PACIENTES VENTILADOS.
Cont... 3/4

[II. Estado del paciente durante la ventilacion|
o 1. Tiempo de ventilaciéon = 5 dias

o 2. EPOC Agudizada

. Enfermedad isquémica intestinal

. Presencia de infeccion intraabdominal

. Disminucion del nivel de conciencia

. Acidosis mas de 24 horas

. Shock

Complicaciones:

o 8. Sangramiento de la via aérea

o 9. Hemorragia por ulceras de estrés

o 10. Aspiracidn de contenido gastrico

11. Autoextubacion / Extubacion accidental
12. Insuficiencia respiratoria aguda progresiva
13. Inmunosupresion

14. Tromboembolismo pulmonar

15. Barotrauma

16. Distres respiratorio agudo

OO0 0o0oao
NoulbhWw

Oo00o0o0ooao

. Acciones realizadas durante la ventilacion|

. Reintubacion

. Cirugia de torax

. Broncoscopia

. Transfusion

. Pleurotomia

. Traqueostomia

. Aereosoles con nebulizacién de medicamentos

. Baja presidon o ponchado el coff

. Posicion decubito supino plano

10. Posicidon prona

11.Cambios del circuito y / o tubuladuras del ventilador <48 horas
12. Altas concentraciones de 02 en el ventilador ( Fio2 >50%)
13. Utilizacién de sonda nasogastrica

14. Tratamiento con :

15. Barbituricos

16. Aminofilina

17. Digoxina

18. Glucocorticoides

19. Terapia antiacida con bloqueadores de receptores H20
20. Sedacion profunda continua mas de 24 horas

o 21. Terapia antibidtica empirica con ceftazidima

o 22. Terapia antibidtica empirica con cefotaxima

o 23. Terapia antibidtica empirica con ciprofloxacina

o 24. Terapia antibidtica empirica con ceftriaxona

O o e
CoNOUAWNRH

O0o0o0O0Oo0oDo0ooooDoooooooao



ANEXO 14. MODELO DE RECOLECCION DEL DATO PRIMARIO PARA PACIENTES VENTILADOS.
Cont... 4/4

20. FACTORES RELACIONADOS CON LA MORTALIDAD EN PACIENTES VENTILADOS.

I. Situacion del paciente al ingreso en UCI]

ol.

OCONOOUDAWN

O00OOo0oOoooaDo

Edad

. Estadia prolongada hospitalaria previo ingreso en la UCI
. Infeccidon nosocomial previo

. Diabetes Mellitus

. Cirrosis Hepatica

. Neoplasia

. Insuficiencia Renal Crdnica

. Cirugia de urgencia

. Cirugia electiva

II1. Estado de paciente durante la ventilaciéon|

Valor de la Escala de Glasgow

ol.
o 2.

O00Oo0o0oao
kOG)\IO‘\U'I-hUJ

DlO
oll.

Estadia = 5 dias
Inmunosupresion

. Coma 48 horas antes de la sepsis

. Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica Agudizada
. Inmovilizacion por politraumatismos

. Insuficiencia Renal Crdnica Agudizada

. Hipoalbuminemia < 2,5 gr

. Neumonia recidivante o segunda neumonia

. Presencia al menos de un microorganismo de riesgo Shock
Etiologia polimicrobiana de la NAVM
Afectacion pulmonar bilateral difusa radioldgica .

Complicaciones

ol2.
13.
14.
15.
16.
17.
18.
19.

O0Oo0O0o0OD0o0Ooaoaod

o21.
o22.
o23.
o 24.

Sepsis severa

Disfuncién Multiorganica
Insuficiencia Respiratoria progresiva
Distres respiratorio agudo
Barotrauma

Acidosis

Shock

Fallo renal agudo

. Fallo hepatico
Tromboembolismo pulmonar
Trastornos hemodinamicas
Trastornos del ritmo cardiaco
Trastornos de la coagulacién

[III.

Acciones realizadas|

ol.
o 2.

Oo0o0ooao
NOuUh W

Reintervencién quirdrgica
Uso de PEEP:
ol.<5cmdeH20

o 2. 5-10 cm de H20

o 3.> 10 cm de H20

. Posicion decubito supino o prono

. Utilizaciéon de sonda nasogastrica

. Endoscopia

. Uso de farmacos inotrépicos

. Antibioticoterapia empirica inadecuada



Anexo 15. Escala de valoracion clinica de la infeccion pulmonar (Clinical Pulmonary Infection
Score, CPIS). (104)

Parametros Valor Puntuacion
Temperatura °C 36.5-38.4 0
38.5-38.9 !
<36.5039 2
Leucocitos/ mm3 4.000-11.000 0
< 4.000 6 >11.000 1
Formas inmaduras >500 2
Secreciones traqueales <14 aspiraciones 0
= 14 aspiraciones 1
Secreciones purulentas 2
Pa02 / FiO2 =240 0 SDRA °
<240y no SDRA 2
Radiografia de Torax Limpia °
Infiltrados difusos 1
Infiltrado localizado 2
Cultivo semicuantitativo de No. de colonias de bacterias 0
aspirado traqueal patégenas no significativo
No. de colonias de bacterias 1
patdégenas significativo
Igual patégeno en Gram 2

Po2/Fio2: presion arterial de oxigeno / Fraccién inspirada de oxigeno
SDRA: Sindrome de Distres Respiratorio del Adulto.

Un valor de mas de 6 puntos es sugestivo de heumonia.

No. de colonias de bacterias patdgenas no significativo: cultivo< 10° ufc/ml

No. de colonias de bacterias patdgenas significativo: cultivo 210° ufc/ml



Anexo 16. Modelo APACHE 11 Score (60 ).

Propdsito: Para evaluar la severidad de la enfermedad en un paciente hospitalizado

Conversiones Enter
Temperatura en °F 99 °F esigual a
Creatinina en mmol/l mmol/l es igual a
DA-a02 en kPa KPa es igual a
Sodio en mmol/l mmol/l es igual a
Potasio en mmol/l mmol/l es igual a
RGB en 10 ~ 9/| 10 ~ 9/l es igual a
Presion art sistélica en mmHg 200 mm Hg
Presion art diastdlica en mmHg 76 mm Hg

ler dia 3ero dia 5to dia

Temperatura rectal en °C

Presion art. Media en mmHg

FC

FR

Edad en afios

FiO2 como fracciéon de 0.21 a 1.0

DA-a02 en mmHg

PH art.

Natremia en mEq/I

Kalemia en mEq/I

Creatinina en mg/dl

Presenta insuficiencia renal aguda ?
(SoN)

Hematocrito en porcentaje

RGB en miles por ul

Glasgow Coma Score

Tiene el pacientes historia de:

Enf. Hepética severa? (S o N)

Enf. Cardiaca severa? (S o N)

Enf. Pulmonar severa? (S o N)

Didlisis? (S o N)

Quimioterapia? (S o N)

Terapia radiante? (S o N)

Terapia inmunosupresora? (S o N)

Altas dosis de esteroides? (S o N)

SIDA? (S o N)

Linfoma de alto grado? (S o N)

Leucemia avanzada? (S o N)

Est4 el paciente?

En post operatorio de cirugia electiva? S o N

En post operatorio. de cirugia de emergencia? So N

Datos completos? S o N

APACHE Il Score




ANEXO 17. MANEJO DE LAS VARIABLES UTILIZADAS EN LA INVESTIGACION

+ Neumonia asociada al ventilador: Cuando la neumonia nosocomial se desarroll6 en el paciente
después de 48 horas de ser intubado por via endotraqueal y sometido a ventilacion mecénica
(VM) , sin estar presente en el periodo de incubacion ni en el momento del ingreso, diagnosticada
en las 72 horas siguientes a la extubacion o retirada de la ventilacién mecanica (42, 141,142).

+ Tasa de incidencia de neumonia asociada al ventilador (51,56) = N° total de NAVM x 100 /
N° total pacientes con VM

+ Tasa de mortalidad bruta del servicio = Total de fallecidos del servicio x 100 / total de egresos
del servicio.

+ Tasa de letalidad en ventilados = N° total de pacientes ventilados fallecidos x 100 / N° total
pacientes ventilados del servicio.

+ Estadia hospitalaria prolongada previo ingreso en UCI: Se determind cuando el paciente
refirid una estadia hospitalaria mayor de 8 dias en otro servicio dentro de la institucién previa al
ingreso en la UCI.

+ Infeccion nosocomial previo ingreso en la UCI: Se definié cuando el paciente antes de su
ingreso en la UCI presentd6 como antecedente una infeccién adquirida en el medio
intrahospitalario de cualquier origen.

+ Tratamiento con antibidtico previo a la ventilacién: Se determiné cuando el paciente recibid
tratamiento con antibidtico hasta 8 dias previo a la ventilacion mecénica realizada.

+ Malnutricion: Se determiné cuando el enfermo obtiene las calorias de sus reservas energéticas
enddgenas (tejidos muscular y graso) con la consecuente perdida de peso o adelgazamiento (143).

+ Traumatismo: Se determiné cuando el paciente requirié de ventilacion artificial debido a

lesiones de térax, abdomen y extremidades (38).



ANEXO 17. MANEJO DE LAS VARIABLES UTILIZADAS EN LA INVESTIGACION Cont...

+ Parada cardiorrespiratoria: Se determind al cese subito o inesperado de las funciones
cardiopulmonares (38).

+  Sepsis severa: Se identifico cuando se asocid la sepsis con disfuncion organica, anormalidades en
la perfusion o hipotension arterial (144).

+ Shock séptico: Se identifico cuando durante la sepsis persistié la hipotension a pesar de una
adecuada restitucion de volumen (liquidos) junto con anormalidades en la perfusion (144).

* Sindrome de Disfuncién Multiorganica: Se determind al deterioro secuencial y progresivo de
funciones que se produce por diversos sistemas organicos interdependientes, el cual generalmente
comienza con insuficiencia pulmonar seguido por disfuncién del higado, intestino, rifiones y otros
6rganos que no necesariamente estan implicados en la enfermedad primaria. (144)

+ Acidosis Metabolica (38): Se definid si el pH < 7,30 con una PaCO; >45 mmHg.

+ Acidosis Respiratoria (38): Se definid si el pH<7,35 con una PaCO»>55 mmHg .

+ Aspiracion de contenido gastrico: Se definio por la visualizacion de contenido gastrico en la via
aérea o en el aspirado traqueal (38).

+ Autoextubacién / Extubacion accidental: Extraccion del tubo endotraquel de su localizacion
por el propio paciente, por una maniobra inadecuada del personal que le cuida, o por causa de
malfuncionamiento del tubo endotraqueal (obstruccién del tubo).

+ Reintubacidn: Se consider6 aguella reintubacion que se realizé antes de las 48 horas siguientes a
una extubacién programada o autoextubacién accidental. Las reintubaciones pasadas las 48 horas
Nno se anotaron y se consideraron un nuevo episodio de ventilacion mecanica.

+ Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica Agudizada: Se sefialé al deterioro agudo
presentado por un individuo portador de una insuficiencia respiratoria hipercapnica previa, la cual

se presenta con Ph bajo, PCO2 elevado y bicarbonato elevado (145).



ANEXO 17. MANEJO DE LAS VARIABLES UTILIZADAS EN LA INVESTIGACION Cont...

+ Enfermedad isquémica intestinal: Se determind a la alteracion vascular que provoca isquemia e
infarto intestinal con frecuencia en pacientes de edad avanzada con patologias cardiovasculares
(146).

+ Inmunosupresion: Se describi6 ante un enfermo inmunocomprometido que present uno o mas
defectos de los mecanismos de defensa natural, defectos suficientemente significativos como para
que esté predispuesto a sufrir infecciones graves o ha recibido terapia inmunodepresora (147).

* Disminucion del nivel de conciencia: Se consider6 cuando el nivel de la conciencia alcanzé un
grado de deterioro expresado por: confusion, somnolencia o estupor. (105)

+ Coma: Cuando ningln estimulo despertd al sujeto, incluso la estimulacion dolorosa no provoca
respuestas intencionadas y se pueden producir posturas reflejas de decorticacion o
descerebracion. Se pierden las funciones de la vida de relacion (conciencia, motilidad y
sensibilidad (148).

+ Fracaso Renal Agudo: Aumento agudo en la creatinina mayor de 1,5 mg/dl, o que sea el doble
del valor basal en un paciente con fracaso renal crénico con necesidad o no de cualquier método
de depuracion renal (38).

+ Insuficiencia Respiratoria Aguda Progresiva: Se definid sobre la base de criterios de los gases
en sangre arterial tomando como referencia una PaO2 < 60 mmHg y una PCO2 > 50 mmHg, en
un paciente que mantenga estos parametros de forma continuada. (149).

+ Barotrauma: Presencia de al menos uno de los siguientes hallazgos: enfisema intersticial,
neumotorax, neumomediastino, neumoperitoneo, enfisema subcutaneo. (38)

+ Presién positiva al final de la espiracién (PEEP): Se determiné segun los siguientes rangos de

aplicacion durante la ventilacién artificial: <5 cm H,0, entre 5-10 cmH,0O y >10 cm H,0.



ANEXO 17. MANEJO DE LAS VARIABLES UTILIZADAS EN LA INVESTIGACION Cont...

+ Antibioticoterapia empirica inadecuada: Se consider6 cuando se detectd un patégeno no
cubierto por los antibiéticos empleados segln el patron de resistencia y sensibilidad de cultivo del
aspirado endotraqueal.

* Insuficiencia cardiaca / Edema agudo pulmonar: Se determind cuando el paciente presentd
disnea, infiltrado alveolar bilateral, hipoxemia y evidencia de enfermedad cardiaca o pacientes
con shock cardiogénico. (38)

+ Postoperatorio de alto riesgo: Pacientes que precisaron de una prolongada ventilacion artificial
tras una intervencion quirtrgica debida a su enfermedad de base, edad avanzada o cirugia de alto
riesgo, asi como todo paciente con un tiempo quirargico prolongado (38).

+ Sindrome de Distres Respiratorio del Adulto: Se defini6 como hipoxemia arterial grave
(Pa02<55 mmHg cuando se respira aire ambiental) que no responde al manejo conservador,
requiriendo del uso de la ventilacion artificial con una mayor fraccion inspirada de oxigeno
(FiO2) para el sosten vital por mas de 24 horas. Su diagndstico confirmado se definié cuando
PO2/Fi02<200, una mezcla venosa pulmonar (shunt) >20% e infiltrados radiograficos bilaterales
compatibles con edema pulmonar (150,151,152).

+ Coagulopatia: Disminucién de al menos un 25% en el recuento de plaquetas, con un aumento en
el tiempo de protrombina de al menos dos veces el valor control. (38)

+ Fallo Hepéatico: Aumento en la bilirrubina por encima de 2 mg/dl con incremento de las
transaminasas y de la LDH dos veces por encima del limite superior de la normalidad. (38)

+ Infeccion intraabdominal: Se determind partiendo de las tres categorias de infecciones del
espacio quirdrgico: infecciones superficiales de la herida, infecciones profundas de la herida e
infecciones de 6rganos o cavidades (absceso intraabdominal o peritonitis localizada o difusa)

(154).



ANEXO 17. MANEJO DE LAS VARIABLES UTILIZADAS EN LA INVESTIGACION Cont...

+

+

Enfermedad neuromuscular: Condicién que se definié como una debilidad muscular excesiva a
menudo asociada a una debilidad muscular generalizada.(152)
Estado de Shock: Se definié como una situacidn clinica multicausal , que depende de la presion
de perfusion y de la resistencia vascular, cuya caracteristica fundamental es la hipoperfusion
histica y el aporte de oxigeno por debajo de los niveles necesarios para cubrir las demandas
metabdlicas, incluyendo las siguientes formas de presentacion: hipovolémico, cardiogénico,
obstructivo y distributivo. (153)
Escala de Glasgow: Se determiné para evaluar el nivel de conciencia y se establecié con una
puntuacion maxima de quince puntos y una minima de tres puntos. Se determinaron los siguientes
valores para los niveles de Glasgow: 14-15 puntos (0), 9-13ptos (1), 8-6ptos (2), <6 ptos (3) (155,
156,157).
Sistema de Clasificacién Pronostica APACHE Il Score. (60)

= Proposito: Evaluar la severidad de la enfermedad en un paciente hospitalizado.

= Criterios para la realizacién: Paciente resucitado y estabilizado entre las 24-36 horas del

ingreso en la UCI.
= Procedimiento: La respuesta a cada variable se expresa con valores de 0 a 4 en una

desviacion que va desde un rango normal al mas severo, tomandose el valor més alto.



ANEXO 18. Escala de Glasgow. (155, 156,157)

PARAMETROS

IAPERTURA OCULAR|
Espontanea..............c.oooiii 4
Ordenverbal............ccoooeiiiiiinn. 3
Estimulo doloroso................cccoeii. 2
NINQUNO......oiviiiiiiie e 1
RESPUESTA VERBAL|

Orientado .......coovvviiiiiiiii, 5
Confuso......covviiiii 4
Palabras inapropiadas.................... 3
Sonidos incomprensibles................ 2
Sinrespuesta................cooiiiinl . 1

RESPUESTA MOTORA|

Obedece Ordenes..........c.coeveeennnnn. 6
Localizael dolor...............coooiiiiies 5
Retirada al dolor....................ooe. 4
Flexion al dolor................c..ooiiiee 3
Extension al dolor....................ee. 2

Sinrespuesta................oooiin 1




ANEXO 19. Principales infecciones nosocomiales y gérmenes mas frecuentes segin Mapa

Microbioldgico del servicio. 1999-2005

Principales tipos de infecciones nosocomiales comprobadas en el servicio. 1999-2005

18.75%

O Tracto respiratorio inferior
B |ntrabdominal quirdrgica
O Cateter vascular

O Hematdgenas

B Herida quirdrgica

8 Venipunturas

B Otras

Gérmenes mas frecuentes segin Mapa Microbiolégico del servicio . 1999-2005

& 70 3,4% 1,10%
, (0

5,7%

6,8%

9,1%

10,2%

11,4%

Total de aislamientos 264

O Klebsiella pneumoniae
B Pseudomona aeruginosa
O Estafilococcos Aureus

O Bacilo no fermentador

W Enterobacter

O Echerichia Coli

B Proteus spp.

O Citrobacter

W Estafilococco
coagulasa negativo
B Serratia

0O Hafnia



ANEXO 20. RESULTADOS DE LA INVESTIGACION.
CAPITULO 3. CARACTERIZACION DEL RIESGO DE NEUMONIA Y MORTALIDAD EN
PACIENTES VENTILADOS.

Tasa de incidencia de neumonia
Tasas

Tasa de mortalidad
100% -

80% +

64,8% 70'/2‘VK
60% | ¥ : 50.0%

40% -

37,5%
20% - 29,4%

00/0 T T T T T T 1 ~
1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 ~NOS

Figura 3.2. Tasas de incidencia de neumonia y mortalidad en pacientes ventilados mas
de 24 horas por afios.

100% 1

80%
51,5%
60%
38,4%

40% 1

20% 13.1%

O Neumonia monobateriana

0% ‘ ‘ i

Entre 2do-4to dfa Entre Sto-L0mo dia  Despues del 10mo dia
n=51 =38 n=13

*99 episodios de neumonia
Figura 3.4. Distribucion de los pacientes segin  Figura 3.5. Positividad del cultivo de aspirado
presentacion de la neumonia por nimero de endotraqueal en los episodios de neumonia.
gérmenes aislados.

@ Neumonia polimicrobiana




4,2

57
51

Serratia

Hafnia

Estafilococcos Aureus 7,1

| % de frecuencia en el
15,3 aspirado traqueal

0 % de riesgo de mortalidad

Proteus spp.

Echerichia COI_&% 12,8

Citrobacter

10,0

110,2
Bacilo no fermentadori 10,0
7,6 27,1
Pseudomona aeruginosal 30,7
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Figura 3.6. Gérmenes aislados mas frecuentes en el aspirado endotraqueal y riesgo de mortalidad.
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Tabla 3.1. Variables cuantitativas con diferencias significativas en la morbimortalidad de los pacientes

ventilados.
Total de Pacientes con neumonia Pacientes

Variables cuantitativas pacientes fallecidos

ventilados Media (DE)  Valor p Media Valor p

Media (DE) (DE)
Estadia (dias) 8,7+9,.2 12,6 +11,4 0,000 8,16+11,0 0,38
Tiempo de ventilacion (dias) 6,82 + 8,8 10,2+114 0,000 7,45+ 10,9 0,35
Tension arterial sistélica (mmHg) 108,3+ 32,0 115,4 £ 23,3 0,009 99,8 + 37,3 0,000
Tension arterial diast6lica (mmHg) 67,8+21,1 71,7+ 145 0,032 61,7 +23,3 0,000
APACHE Il Score (puntos) 20,1+6,5 18,7+54 0,010 23,8+5,3 0,000
Fraccién inspirada de O, (%) 0,50+0,1 0,50+0,1 0,24 0,52+0,1 0,046
Edad (afios) 57,6 + 18,0 55,4 + 18,0 0,15 62,7 + 14,7 0,000
Ph arterial 7,37+0,1 7,37 £0,09 0,40 7,35+0,1 0,001
Creatinina sérica (mg/dl) 1,1+04 1,1+ 04 0,12 1,27+0,5 0,008
Escala de Glasgow (puntos) 11,1+£3,2 114 +2.8 0,21 10,1+ 34 0,000
Recuento total de Leucocitos (10%/1) 135+3,1 135+3,3 0,84 14,3+ 3,2 0,001




ANEXO 20. RESULTADOS DE LA INVESTIGACION.
CAPiTULQ 4. DISENO DEL MODELO PRONOSTICO A PARTIR DE LA PREDICCION DE
NEUMONIA 'Y MORTALIDAD EN PACIENTES VENTILADOS Cont.....

Estudio de casos y controles para evaluar la prediccion de neumonia.

Universo

200 pacientes ventilados més de 24 horas
[

Muestra 140 pacientes

Caracteristicas Casos Controles
generales n=70 n=70 Total Valor p
Edad (afios) 55,4 +18,0 59,7 +17,8 57,6 +18,0 0,155
Tiempo de 10,27 +11,4 3,37 12,0 6,82 18,8 0,000
ventilacion (dias)
Estadia (dias) 12,69 11,4 4,85 3,1 8,77 19,2 0,000
Sexo (%)
Masculino 52 (74,3%) 47 (67,1%) 99 70,7

0,238
Femenino 18 (25,7%) 23 (32,9%) 41 29,3
Egreso (%)
Fallecidos 39 (55,7%) 39 (55,7%) 78 55,7

1,000
Vivos 31 (44,3%) 31 (44,3%) 62 44,3

Aplicacién del APACHE |1 Score

Bajo riesgo 34 (48,6%) 27 (38,6%) 61 43,6 0,173
< 20 puntos
Riesgo intermedio 35 (50,0%) 33 (47,1%) 68 48,6 0,735
e/20-30 puntos
Alto riesgo 1 (1,4%) 10 (14,3%) 11 7,8 0,001
> 30 puntos

Figura 4.1. Caracteristicas generales de los grupos de casos y controles. 1999-2005



Tabla 4.1 Anélisis univariado de la frecuencia de factores de riesgo de neumonia.

Casos Controles Total Intervalo de
Factores de riesgo de n=70 n=70 N =140 confianza
neumonia No. %del No. %del No. % \ia(;oors Inferior Superior

Total Total p=5

Relacionados con la
situacion del paciente al
ingreso
Antibioticoterapia previa 41  (58,6) 21 (30,0) 62 (44,3) 0,001 1,641 6,631
Cirugia de urgencia 22 (314 8 (11,4) 30 (21,4) 0,004 1,455 8,673
Sepsis severa 21 (30,0) 4 (5,7) 25 (17,9) 0,000 2,281 21,92

Relacionados con el estado

del paciente durante la

ventilacion

Tiempo de ventilacion > 5 48 (68,6) 14 (20,0) 62 (44,3) 0,000 4,028 18,907
dias

Insuficiencia respiratoria 25 (357) 11 (15,7) 36 (25,7) 0,007 1,328 6,687
aguda progresiva

Tromboembolismo pulmonar 11 (15,8) 4 (5,7) 15 (10,7 0,046 1,682 7,983
Relacionados con las

acciones realizadas durante

la ventilacion

Sedacién profunda 54  (77,1) 32 (45,7) 86 (61,4) 0,000 1,932 8,313
PEEP e/5-10 cm H,0 29 (414 12 (17,1) 41 (29,3) 0,002 1,563 7,477
Tragueostomia 26 (37,1) 8 (11,4) 34 (24,3) 0,000 1,897 11,058
Reintubacién 16 (22,9 5 (7,1) 21 (15,0) 0,009 1,325 11,197
Reintervencion 8 (11,4) 2 (2,9) 10 (7,1) 0,049 0,897 21,454
Coff ponchado 8 (11,4) 1 (1,4) 9 (6,4) 0,016 1,083 73,213

100 %

Bajo riesgo

o Riesgo
27,1 % Alto riesgo
intermedio

27.1 % 45,8 %

[0 Pacientes con neumonia n=70

[0 Pacientes sin neumonia n=70

p=0,000

Figura 4.3. Capacidad pronéstica de los gradientes de riesgo de neumonia.
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CAPITULO 4. DISENO DEL MODELO PRONOSTICO A PARTIR DE LA PREDICCION DE
NEUMONIA Y MORTALIDAD EN PACIENTES VENTILADOS Cont.....

Estudio de casos y controles para evaluar la prediccion de mortalidad.

Universo
200 pacientes ventilados més de 24 horas
[

Muestra 124 pacientes

Caracteristicas
Casos Controles

generales =62 =62 Total Valor p

Edad (afios) 62,7 +14,7 51,1 +19,7 57,6 +18,0 0,000

Tiempode 74 4109 6,0 +5,1 6,82 +8,8 0,35

ventilacién (dias)

Estadia (dias) 8,1 +11,0 9,5 +6,4 8,77 +9,2 0,38

Sexo (%)

Masculino a4 (09%) 4T (158%) 91 (734%) |,

Femenino 18 (29,1%) 15 (24,2%) 33 (26,6%)
Aplicacién del APACHE 11 Score

Bajo riesgo 0 0 o

< 20 puntos 19 (27.9%) 49  (72.1%) 68 (54.8%) 0,000

Alto riesgo

> 20 puntos 43 (76.8%) 13 (23.2%) 56 (45.2%) 0,000

Figura 4.7. Caracteristicas generales de los grupos de casos y controles. 1999-2005



Tabla 4.6 Analisis univariado de los factores pronosticos de mortalidad significativos.

Casos Controles Total Intervalo de

L, confianza =95%
Factor(_es prondsticos de n=62 n=62 N = 124 Valor media
mortalidad No. % del No 9% del No. 9% del P=0,05 Inferior  Superi

Total . Total Total nterior superior

Relacionados con la situacion
del paciente al ingreso
Edad > 35 afios 59 (95,1) 44 (70,90 103 (83,00 0,000 2,85 36,69
APACHE Il (e/ 20-30 puntos) 54 (87,0) 13 (20,9) 67 (54,00 0,000 3,89 18,46
Diagnéstico de causa 25 (40,3) 9 (14,5) 34 (27,4 0,016 1,18 6,51
quirdrgica
Cirugia de urgencia previa 22 (356) 8 (12,9) 30 (24,1) 0,028 1,08 6,46

Relacionados con el estado

del paciente durante la

ventilacion

Insuficiencia respiratoriaaguda 56 (90,3) 6 9,7 62 (50,0) 0,000 8,95 63,03
progresiva

Trastornos del ritmo cardiaco 42 (67,70 13 (20,9 55  (44,3) 0,000 2,02 9,187
Acidosis 45 (725) 9 (14,5) 54  (43,6) 0,000 3,47 18,55
Shock 29 (46,7) 3 (4,8) 32 (25,8 0,000 3,34 40,52
Disfuncion multiorganica 26 (419 1 (1,6) 27 (21,7) 0,000 4,00 232,52
Sepsis severa 20 (322) &5 (8,0) 25 (20,2) 0,007 1,38 11,188
Fallo renal agudo 16 (258) 3 (4,8) 19 (15,3) 0,007 1,40 18,32
Relacionados con las acciones

realizadas durante la

ventilacion

Uso de inotrépicos 56 (90,3) 27 (43,6) 99 (79,8) 0,000 5,70 40,02

100%

100,0%

80%

60%

40%

20%

0%

Bajo riesgo

29.8% Riesgo

intermedio
34,7%

Alto riesgo
35,5%

O Pacientes fallecidos n=62

O Pacientes vivos n=62

p=0,000
Figura 4.9. Capacidad prondstica de los gradientes de riesgo de mortalidad.
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ANEXO 20. RESULTADOS DE LA INVESTIGACION.
CAPITULO 5. VALIDACION DEL MODELO PREDICTIVO DE NEUMONIA Y MORTALIDAD

DISENADO Cont.....

—&— Tasa de incidencia de neumonia

Tasas —m— Tasa de mortalidad
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Figura 5.2. Distribucion de las tasas de incidencia anual de neumonia y mortalidad en pacientes
ventilados mayores de 24 horas en el servicio.



Anexo 21. Modelo predictivo de neumonia y mortalidad en pacientes ventilados (MPN-MV). 1/2

Propdsito: Identificar y estratificacion el riesgo de neumonia y mortalidad en pacientes ventilados méas
de 24 horas.

Nombre y apellidos del paciente: Historia clinica:

Ingreso hospitalario:

Edad en afios: . . .
Inicio de la ventilacion: Ingreso en la UCI:
Sexo: M — F — Egreso de la UCI:
Procedencia: Fecha de inicio de llenado del modelo:

Estadia:

Separacion del ventilador:

Tiempo d&VenuTacTorT:

Diagnéstico al ingreso en UCI:

ESCALA DE RIESGO DE NEUMONIA ASOCIADA AL VENTILADOR

Momentos de aplicacion del modelo.
Anote la fecha Puntuacion

FACTORES DE RIESGO DE NEUMONIA de riesgo
ASOCIADA AL VENTILADOR

2do- 4to 5t0-10mo 11no- 16-20 >21
dia dia 15 dia dia dia

Sefiale el valor mas representativo del dia

Situacion del paciente al ingreso. ) -
y la puntuacién en cada casilla.

= Sepsis severa. all,9
= Cirugia de urgencia previa. ol0,3
= Antibioticoterapia previa. o 6,6

Estado del paciente durante la ventilacion.

= Tromboembolismo pulmonar. o2l,1
= Tiempo de ventilacién > 5 dias. 089

= Insuficiencia respiratoria aguda progresiva. o 85

(PO,<60 mmHg PCO,>50 mmHg FiO,>50%)

Acciones realizadas durante la ventilacion.

= Baja presion o ponchado del coff (Pr< 25 cm H.0) 0 10,6
= Sedacion profunda. o 59

= Traqueotomia o 5,9
= PEEP e/ 5-10 cm de H,0. o 5,3
= Reintubacion. 026
= Reintervencion quirdrgica. 024

PUNTUACION (TOTAL) -

ESTRATIFICACION DEL RIESGY DE NEUMONIA :
o Bajo Riesgo 0— 12 puntos
o Riesgo Intermedio 12,1 — 24 puntos

o Alto riesgo > 24,1 puntos




Anexo 21. Modelo predictivo de neumonia y mortalidad en pacientes ventilados (MPN-MV). 2/2

ESCALA PRONOSTICA DE MORTALIDAD

Momentos de aplicacién del modelo.
) Anote la fecha
FACTORES PRONOSTICOS DE SR §
MORTALIDAD 2do-4to | 5to-10mo | 1lno-15 | 1620 | >21 riesgo
dia dia dia dia dia
- - : . Sefiale el valor mas representativo del dia
Situacion del paciente al ingreso. - .
y la puntuacion en cada casilla.

= Edad> 35 afios. o 13,5
=  APACHE e/ 20-30 puntos. 0102

Puntuacion maxima leras 24 horas... ’
= Diagnostico quirdrgico al ingreso. o 33
=  Cirugia de urgencia previa (< 72 horas) o 18
Estado del paciente durante la ventilacion.
= Disfuncion Multiorganica. o352
= Insuficiencia respiratoria aguda progresiva. 0149

(PO2< 60 mmHg PCO2>50 mmHg FiO2> 50%)
=  Estado de shock. TA< 90/60 mmHg o 35
=  Acidosis (Pharterial<7,35) o 3,0
= Sepsis severa. o 2,7
=  Fallo renal agudo. 016

Creatinina sérica > 1,5 mg /dl !
= Trastornos del ritmo cardiaco LS
Acciones realizadas durante la
ventilacion.
= Uso de farmacos inotrépicos. o079

O O

ESTRATIFICACION DEL PRONOSTICO DE MORTALIDAD.

o Bajo Riesgo 0 — 23 puntos
o Riesgo Intermedio 23,1 — 41 puntos
o Alto riesgo > 41,1 puntos

ESTADO AL EGRESO DE LA UCI o Vivo o Fallecido




Anexo 22. Operacionalizacion de las variables del Modelo predictivo de neumonia y mortalidad

en pacientes ventilados (MPN-MV).

1/2

VARIABLES OPERACIONALIZACION

1 Edad Seguin afios cumplidos por el paciente.

Se registra si > 35 afios.

) Tiempo de ventilacion Segun el tiempo en dias de permanencia del paciente con

ventilacion artificial mecanica invasiva en la UCI.

3 Antibioticoterapia previa Cuando el paciente recibe tratamiento con antibiético hasta
a la ventilacion. 8 dias previo a la intubacion y ventilacién mecanica.
Diagnostico al ingreso de Cuando se presenta una enfermedad de causa quirdrgica

4 causa quirargica en UCI con historia de intervencion en los Gltimos 30 dias, y la

misma ha generado complicaciones que ocasionan su
admision en la UCI.
Cirugia de urgencia reciente . . N .

5 Cuando al paciente se realiza una cirugia de urgencia

previa admision o durante su estancia en la UCI.

6 Baja presion o ponchado del coff Cuando el coff se encuentra con una presién < 25 cm de

H,O
Reintubacion Cuando se reintuba el paciente por via orotraqueal durante

7 la ventilacion artificial independientemente del lugar donde

se realiz6 el proceder.

8 Tragueostomia Cuando al paciente se le realiza este proceder durante la

ventilacion artificial.
Sedacion profunda Cuando se aplican farmacos de accién sedante o relajante

9 del SNC por via endovenosa en forma de bolos o en

infusion continua o reiterada.

10 Reintervencion quirdrgica Cuando se realiza una reintervencién quirGrgica previa o

durante la ventilacién mecénica artificial.
Uso de farmacos inotropicos Cuando se utilizan drogas vasoactivas como soporte

11 hemodindmico (dopamina, dobutamina, norepinefrina,

epinefrina).
Tromboembolismo pulmonar Cuando existe la sospecha clinica con un PO2< 60mmHg,

12 cambios electrocardiograficos y radioldgicos atribuibles a

la entidad al ingreso o como complicacion de la
enfermedad de base.
Sindrome de Disfuncion Cuando el paciente presenta un deterioro secuencial y
Multiorganica progresivo de las funciones en diversos sistemas organicos
13 con insuficiencia pulmonar seguido de disfuncion del

higado, intestino, rifiones y otros 6rganos no implicados
necesariamente en la enfermedad primaria (143).




Anexo 22. Operacionalizacion de las variables del Modelo predictivo de neumonia y mortalidad

en pacientes ventilados (MPN-MV).

Cont....2/2

14 || Presion positiva al final de la Si se prefija en el ventilador entre 5-10 cmH20

espiracion ( PEEP)

Estado de shock: Cuando se presenta un cuadro de hipoperfusion histica y un
aporte de oxigeno por debajo de los niveles necesarios para
cubrir las demandas metabolicas, dado por un trastorno

15 general del flujo sanguineo nutritivo, adoptando diferentes
formas de presentacion: hipovolémico, cardiogénico,
obstructivo y distributivo, al ingreso o durante la
ventilacion en la UCI (153).

Trastornos del ritmo cardiaco Cuando el paciente presenta cualquier alteracion del ritmo

16 cardiaco en forma de taquiarritmia (FC > 100 latidos/min)
0 bradiarritmia (FC< 60 latidos/min)

Sepsis severa Cuando se presenta la sepsis asociada con disfuncién de

17 organos, hipotensién o hipoperfusién, incluyendo los
siguientes  Organos:  respiratorio, renal, hepaético,
cardiovascular, hematol6gico y neurolégico (144).

18 || Acidosis Cuando el Ph arterial < 7,35

Fracaso Repql Agudo Aumento agudo de la creatinina > 1,5 mg/dl, o que se

19 Creatinina serica: duplique el valor basal en un paciente con fracaso renal

Normal 0,5-1,5 mg/dl, crénico o agudo requiera 0 no de cualquier método de

Elevada >1,5mgfd| depuracion renal (38).

Insuficiencia Respiratoria Aguda Cuando el paciente presenta una PaO2 < 60 mmHg y una

20 Progresiva PCO2 > 50 mmHg de forma continuada con FiO2 > 50%
(149).

APACHE Il Score ]

Rangos: Se determina el valor del APACHE Il entre las 24-36 horas

21 || Bajo riesgo < 20 puntos del ingreso en la UCI. Se considera predictor de mortalidad

Riesgo elevado e/ 20-30 puntos
Muy alto riesgo > 30 puntos

valores entre 20-30 puntos.




