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RESUMEN

Segun los resultados de diferentes estudios de la literatura, entre un 5-10% de los
pacientes ingresados en un hospital desarrollan una o mas infecciones
nosocomiales, y la neumonia es la segunda complicacion infecciosa en frecuencia
en el medio hospitalario, y ocupa el primer lugar en los servicios de medicina
intensiva, cuyo riesgo esta aumentado mas de 20 veces por la presencia de la via
aérea artificial. Unos de los medicamentos utilizados en estos pacientes, son los
protectores de mucosa gastrica, para la profilaxis de hemorragia digestiva alta
(HDA), y en consecuencia, se debe asegurar que la prevencion de la HDA no
produzca un mayor riesgo de desarrolla neumonia asociada a la ventilacion (NAV)
llevando a un dafio mayor o igual al potencial beneficio de esta profilaxis. Varios
meta-analisis han intentando demostrar cuales agentes aseguraban una profilaxis
adecuada de HDA vy, a la vez, que el aumento del pH intragastrico inducido por
estas intervenciones, no llevase en forma secundaria a un aumento en la
incidencia de NAV, sin embargo, se obtuvieron resultados contradictorios. El
sucralfato ha sido postulado como agente alternativo para profilaxis de ulceras por
estrés, porque no disminuye la acidez gastrica, ni aumenta el volumen gastrico
significativamente, sin embargo los estudios sobre el sucralfato no proporcionan
resultados concluyentes. Estas conclusiones se basan en un pequefio numero de
pacientes, y mencionan que conclusiones firmes no pueden actualmente ser

propuestos.

OBJETIVOS: Conocer la incidencia de neumonia asociada a ventilacién mecanica
en relacion al uso de omeprazol y sucralfato, como protectores de mucosa
gastrica, en los pacientes ingresados al servicio de Medicina Interna en el Hospital
General Regional No. 1 Dr Carlos MacGregor Sanchez Navarro.

MATERIAL Y METODOS: Se realizdé un estudio no experimental, en el Hospital
General Regional 1 “Dr. Carlos MacGregor Sanchez Navarro”, con revision de
expedientes de pacientes en el periodo de 1 de enero de 2014 a 28 de febrero de
2015. Se estudio un total de 139 pacientes, que requirieron apoyo mecanico
ventilatorio en el hospital y que fuesen ingresados al servicio de medicina interna,
en el periodo ya mencionado, por un minimo de 72 horas, en los cuales se utilizd
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como protector de mucosa gastrica para prevencion de ulceras por estrés:
sucralfato u omeprazol, y se registré quienes de ellos presentaron neumonia
asociada a ventilador. Se determinaron las frecuencias, moda, medianas, medias
y desviaciones estandar de las diferentes variables, para supervivencia se
utilizaron graficas de Kaplan-Maier; tablas de contingencia y chi cuadrada en el
analisis bivariado, asi como modelos de regresidn de cox para el analisis
multivariado, los resultados fueron analizados con SPSS. Una p<0.05 fue

considerada estadisticamente significativa.

RESULTADOS: De los 139 pacientes, 56 fueron hombres (40.3%) y 83 mujeres
(59.7%), con una media de edad de 71.43 anos. En los 139 pacientes se utilizd
protector de mucosa gastrica, en 49 pacientes (35.3%) se utilizé sucralfato y en 90
(64.7%) omeprazol. 50 pacientes (36%) desarrollaron NAV, de los cuales 20
(35.7%) eran hombres y 30 (36.1%) eran mujeres. Con una estimacion de riesgo
en relacion a razon de ventajas para género (Hombre/Mujer) de 0.99 (IC 95% .62-
1.54). De los pacientes con neumonia asociada a ventilacién, 34% tenian Diabetes
Mellitus tipo 2, con un riesgo relativo de 1.125 (IC 95% .70-1.81) de presentar
NAV, 52% tenian hipertension arterial sistémica, con un riesgo relativo de .936 (IC
95% .60-1.46) de presentar NAV, 14% enfermedad renal crénica con un riesgo
relativo de 1.09 (IC 95% .57-2.09), el 33.3% del total de pacientes con Enfermedad
Pulmonar Obstructiva Crénica sin requerimiento de uso de oxigeno suplementario,
y el 40% con uso de este, presentaron NAV. De los casos de NAV, el motivo de
intubacién fue respiratorio en 32 pacientes (64%) y neuroldgico en 18 pacientes
(36%), con un riesgo relativo de requerir apoyo mecanico ventilatorio por causa
respiratoria y presentar neumonia asociada a ventilador fue de 1.60 (IC 95% 1.00-
2.58), 39 pacientes (78%) requirieron apoyo mecanico ventilatorio en el servicio de
urgencias, mientras que 11 pacientes (22%) en el servicio de medicina interna,
con un riesgo relativo de presentar NAV de los pacientes que requirieron apoyo
mecanico ventilatorio en el servicio de urgencias fue de 1.64 (IC 95% 0.93-
2.89).En cuanto al uso de protectores de mucosa gastrica, 14 pacientes (28%) de
los casos de NAV recibieron sucralfato, mientras que 36 (72%) recibieron
omeprazol. En el analisis bivariado, el uso de sucralfato tiene riesgo relativo de
0.71 (IC 95% .43-1.19) de presentar NAV. En el analisis multivariado, el motivo de
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intubacidn de causa respiratoria, fue el unico factor de riesgo estadisticamente

significativo, con una p=.027.

CONCLUSIONES: Mientras que algunos estudios previos reportaron mayor riesgo
de neumonia asociada a ventilacion con el uso actual de medicamentos
supresores de acidos, en particular los IBP, y a pesar de que se observo tal
incremento en nuestro estudio, esta no fue estadisticamente significativa, por lo
que, en su conjunto, la evidencia actual no apoya un aumento en el riesgo de
neumonia sustancial asociada con el uso de omeprazol, sin embargo, se deberan

realizar estudios con mayor numero de pacientes.



MARCO TEORICO

Segun los resultados de diferentes estudios, entre un 5-10% de los pacientes

ingresados en un hospital desarrollan una o mas infecciones nosocomiales.

La ventilacion mecanica es un medio de soporte vital que tiene como fin sustituir o

ayudar temporalmente a la funcion respiratoria.

La utilizacion de ventilacion mecanica en los pacientes ingresados a
hospitalizacion es muy variable y depende de las caracteristicas de los pacientes
ingresados en las mismas. Los pacientes conectados a ventilacion mecanica
pueden estar diagnosticados de neumonia, pero no todas las neumonias estan
asociadas a ventilacion mecanica.

La neumonia es la segunda complicacion infecciosa en frecuencia en el medio
hospitalario, y ocupa el primer lugar en los servicios de medicina intensiva, cuyo
riesgo esta aumentado mas de 20 veces por la presencia de la via aérea artificial.
El 80% de los episodios de neumonia nosocomial se produce en pacientes con via

aérea artificial y se denomina neumonia asociada a la ventilacion mecanica (NAV).

La NAV afecta hasta un 50% de los pacientes, segun la patologia de ingreso, que
ingresan en UCI, y presenta una densidad de incidencia que varia entre 10-20
episodios por cada mil dias de ventilacidn mecéanica, con un riesgo diario de entre
1-3%. Este riesgo es mayor en los primeros dias, y es especialmente alto, en
pacientes ingresados en coma, donde se puede llegar a diagnosticar hasta en el

50% de los pacientes.

La NAV conlleva un aumento en la estancia hospitalaria, con un coste por cada
NAYV superior a los 40.000 ddlares en EE.UU. vy, si se trata tarde o es causada por

organismos multirresistentes se ha relacionado con un aumento en la mortalidad.’
Neumonia Asociada a Ventilacion Mecanica (NAVM/NAV)

Se define como neumonia nosocomial aquella que no estaba presente al momento

de la intubacion en pacientes ventilados mecanicamente.?



Se clasifica segun el tiempo de aparicidn en: a) precoz, se inicia en los primeros
dias de la VM o del ingreso (entre 4 y 7 dias); la producen bacterias que colonizan
la orofaringe, como Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae o
Staphylococcus aureus, y b) tardia, cuando se desarrolla después de los 7 dias;
esta causada por patdgenos hospitalarios que colonizan progresivamente la
orofaringe durante el ingreso, como S. aureus meticilin-resistente, Pseudomonas

aeruginosa, Klebsiella pneumoniae o Acinetobacter sp.3
Etiologia

Las vias aéreas distales pueden ser colonizadas en pocas horas después de la
intubacién. Diferentes estudios han encontrado, Staphylococcus aureus
meticilinoresistente (SAMR), Acinetobacter baumanii y Pseudomonas aeruginosa

como la principal causa de muerte en estos pacientes.
Se han descrito cuatro tipos de agentes etioldgicos en NAV:

e Microorganismos colonizantes en personas sanas, los cuales son
asociados con baja mortalidad si son tratados adecuadamente
(Staphylococcus aureus meticilina sensible (SAMS), H. influenzae, S.
pneumoniae)

¢ Microorganismos exogenos con amplio rango de virulencia (bajo para
Acinetobacter spp, alto para SAMR o Serratia spp)

e Especies con epidemiologia mixta, ya sea enddégena o exogena.
(Pseudomonas spp)

e Patdgenos oportunistas con un rol limitado en NAV

Entre los diferentes organismos relacionados con NAV tenemos las bacterias
Gram negativo no fermentadoras como Pseudomonas aeruginosa, la cual
frecuentemente ocasiona lesiones pulmonares necroticas con recaidas. La
Pseudomonas aeruginosa es la principal causa de muerte en pacientes intubados
con neumonia, con una mortalidad atribuible estimada en el 13% si el antibidtico
inicial es adecuado y significantemente mayor cuando se retrasa el tratamiento
con antibidticos. Las recaidas en los pacientes con NAV secundarias a P.
aeruginosa son relativamente frecuentes.
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El Acinetobacter baumanii usualmente es adquirido exdgenamente y tiene un
fenotipo alarmante, el cual presenta resistencia a multiples antibidticos. A.
baumanii crece y persiste en el medio ambiente de las UCI, siendo dificil
diferenciar una colonizacion de una infeccién verdadera. A. baumanii usualmente

afecta pacientes deteriorados con prolongados periodos
de hospitalizacion, pero pueden ser de instalacion temprana.

La Stenotrophomonas maltophilia presenta una incidencia baja. Se ha identificado
como una causa de episodios secundarios de neumonia en pacientes ventilados
durante periodos prolongados. La radiografia de térax muestra un patrén nodular
fino, ademas de ser frecuente que se acompare de derrame pleural, los abscesos

pulmonares o empiemas son raros.

Se han reportado ademas Klebsiella pneumoniae, Enterobacter, E. coli, Proteus
spp y Citrobacter freundii. Estos agentes son observados tempranamente y su

impacto en la mortalidad es marginal.

Haemophilus influenzae se puede aislar de la flora faringea en 80% de los
individuos sanos, representa aproximadamente el 10% de los microorganismos

aislados responsables de NAV.

En los pacientes intubados la incidencia varia ampliamente, dependiendo de la
presencia de enfermedad crénica subyacente, el tiempo de intubacién y el uso

previo de antibidticos.

En el grupo de los cocos aerdbicos Gram positivo tenemos al SAMS, se ha
asociado como agente etiolégico de neumonia mas frecuente en pacientes con

trauma craneoencefalico.

En la neumonia asociada a SAMR se ha encontrado que la bacteremia y el
choque séptico es tres veces mas frecuente que en la neumonia por SAMS. En los
pacientes con neumonia por S. aureus, una semana de hospitalizacién, edad
mayor de 25 anos, exposicion a esteroides y EPOC se han identificado como
factores predictores independientes de SAMR. Se ha demostrado que SAMR es la
segunda causa de muerte en pacientes con NAV.
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Fisiopatogenia

La mayoria de los autores coinciden en que la neumonia asociada a ventilacion
mecanica se desarrolla como consecuencia de la aspiracion de secreciones
contaminadas con organismos patdégenos que parecen adquirirse por via
enddgena. Estos patdgenos alcanzan la via distal mediante el reflujo y aspiracién
mecanicos de contenido gastrico contaminado, y también mediante la inoculacion
repetitiva de secreciones de la via aérea superior hacia el arbol traqueobronquial
distal.’

Factores de riesgo

Los factores de riesgo incrementan la incidencia de neumonia aumentando la
colonizacion orofaringea, la colonizacion gastrica, la generacion de aerosoles
contaminados, la aspiracion vy, por interferencia, con las defensas pulmonares o
del huésped. Se han identificado mas de 30 variables diferentes como factores de

riesgo para neumonia nosocomial.
Duracion de la ventilacion mecanica

Muchos estudios han identificado la duracion de la ventilacion mecanica como
determinante importante para desarrollo de NAVM. El riesgo no parece ser
constante durante el tiempo de ventilacién. En una cohorte, el riesgo estimado fue
de 3% por dia en la primera semana, 2% por dia en la segunda semana, y

posteriormente 1% por dia.
Aspiracion y nutricion

La aspiracién de contenido gastrico y nasofaringeo, que estan contaminados por
flora, es importante en la patogénesis de NAV. La oro faringe parecer ser la mas
importante fuente de microorganismos. La aspiracién subglética de secreciones ha
sido asociada a reducciones significativas en la incidencia de NAV en estudios
aleatorizados.

Un estudio aleatorizado demostr6é una reduccién de un tercio en la incidencia de
NAV en pacientes que eran tratados con posicion semisentada, en comparacion

10



con aquellos tratados en posicion supina. La ocurrencia de las infecciones en
pacientes con posicion supina fue fuertemente asicada con la administracion

simultanea de nutricion enteral.
Profilaxis de ulceras por estrés
Los farmacos generalmente utilizados para profilaxis de de ulceras por estrés son:

Bloqueadores H2: elevan el pH intragastrico al bloquear el estimulo histaminico
sobre la célula parietal. Algunos estudios, no todos, han demostrado que
disminuyen el riesgo de sangrado cuando se administran a pacientes con factores
mayores de riesgo, aunque algunos otros muestran un resultado apenas mayor
que el placebo. Sin embargo muestran utilidad administrados oralmente o por
sonda. Se debe recordar que casi todos pasan la barrera hematoencefalica y
pueden contribuir a un mayor deterioro del estado de conciencia y que interactuan

farmacolégicamente con otros medicamentos de uso corriente en la UCI.

Sucralfato: sal de sulfato de aluminio y sucrosa, con una elemental composicion
quimica, actua por un doble mecanismo farmacolégico: por un lado tapiza la
mucosa, aumentado su capacidad de citoproteccion, y por otro facilita la
regeneracion celular y estimula la produccién de prostaglandinas endogenas.
Varios metaanalisis han demostrado que su administracion continua logra prevenir
el sangrado mucho mejor que los bloqueadores H2, los antiacidos o el placebo.
Igualmente su uso se asocia segun algunos estudios con menos frecuencia a la
aparicion de neumonia nosocomial y por lo tanto a una menor mortalidad en la
UCI de los pacientes que sangran. Como tiene muy pocos efectos secundarios es

posible utilizarlo con menos temor que los bloqueadores H2 o los antiacidos.

Inhibidores de la bomba de protones: al bloquear el paso final de la secrecion de
hidrogeniones en la bomba de hidrégeno/potasio ATPasa logran elevar
dramaticamente el pH intraluminal. No existen, para profilaxis de sangrado,
suficientes estudios que permitan asegurar su utilidad, ni tampoco han sido
comparados suficientemente contra placebo, antiacidos, bloqueadores H2 o
sucralfato. Desde un punto de vista tedrico podria esperarse, al usarse
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prolongadamente, un aumento en la aparicion de neumonia nosocomial por inhibir

tan potentemente la produccion de acido.

La decision del uso de profilaxis para hemorragia digestiva alta (HDA) ha sido un
tema controversial y de amplio estudio en la década de los '90 pero aun persisten
temas en discusion. Un aspecto polémico es que, a pesar de que la profilaxis de
HDA es ampliamente utilizada en el mundo, su efectividad en la disminucién de

mortalidad del paciente critico no ha sido fehacientemente demostrada.

En consecuencia, se debe asegurar que la prevencion de la HDA no produzca un
mayor riesgo de NAV llevando a un dafio mayor o igual al potencial beneficio de

esta profilaxis.

En este sentido, en los '90 se realizaron varios meta-analisis intentando demostrar
cuales agentes aseguraban una profilaxis adecuada de HDA vy, a la vez, que el
aumento del pH intragastrico inducido por estas intervenciones, no llevase en
forma secundaria a un aumento en la incidencia de NAV, sin embargo, se

obtuvieron resultados contradictorios.

Tanto los antagonistas H2 y los antiacidos, han sido identificados como factores
de riesgo independientes para NAVM, al disminuir la acidez gastrica y aumentar el
volumen intragastrico (en el caso de los antiacidos), la colonizacion gastrica y la
aspiracion pueden ser estimulados, favoreciendo asi el desarrollo de NAVM. El
sucralfato ha sido postulado como agente alternativo para profilaxis de ulceras por
estrés, porque no disminuye la acidez gastrica, ni aumenta el volumen gastrico
significativamente. Un estudio doble ciego, aleatorizado fallo en confirmar los

efectos de este.

Un meta analisis comparando ranitidina con sucralfato, asocié a la ranitidina con
una incidencia 4% mayor de NAVM. Sin embargo, la ranitidina proveia una mejor
prevencion contra sangrado gastrico en pacientes de alto riesgo que se

encontraban con ventilacion mecanica.

Resultados resumidos de 8 ensayos que compararon sucralfato con ranitidina para
profilaxis de la ulcera por estrés, refiriendo el uso de sucralfato produjo reduccién
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del riesgo relativo para la NAVM de 0,21 (IC del 95%, 0,05 a 0,38). Por lo tanto,
aunque el uso de sucralfato puede ofrecer algunos medios para reducir el riesgo
de NAVM, determinado sobre la base de los datos actualmente publicados, este
beneficio puede ser mas que compensado por el aumento del riesgo de

hemorragia gastrointestinal.

Posteriormente, Cook y cols, publicaron un extenso ensayo controlado,
randomizado, comparando sucralfato (que no aumenta el pH intragastrico) con
ranitidina (que si lo aumenta) incluyendo 1.200 pacientes. Este estudio demostro
que el grupo que recibid ranitidina tenia una menor incidencia de HDA
(1,7 versus 3,8%; p 0,02), sin haber diferencias en la incidencia de NAVM, ni en la
mortalidad. Este estudio es, posiblemente, el que mas influencia ha tenido en las

recomendaciones posteriores.°

Se han comunicado ademas, algunos ensayos en pacientes hospitalizados
evaluando la utilidad comparativa de los inhibidores de la bomba de protones,
como un estudio controlado de Levy y cols, en una pequefia muestra de pacientes
en que compard la efectividad de la profilaxis con ranitidina y omeprazol,
encontrando una incidencia de hemorragia digestiva de 31 y 6%, respectivamente
(p <0,05).”

Otro ensayo controlado, randomizado, comparé el uso de ranitidina, sucralfato y
omeprazol registrando frecuencias de hemorragia digestiva en 10,5%, 9,3 y 0%,

respectivamente, no siendo esta diferencia significativa.®

Otro estudio controlado, randomizado, efectuado en nifios en ventilacion mecanica
evaluo los efectos de la profilaxis en cuatro grupos de pacientes asignados, ya
fuese a sucralfato, ranitidina, omeprazol o ningun tratamiento, sobre la incidencia
de NAVM y la mortalidad, no encontrando diferencias significativas en ninguno de
los dos resultados: 42, 48, 45 y 41%, respectivamente, para NAVM con un
p=0,963 y 21, 23, 21 y 21%, respectivamente, para cada grupo en el caso de la
mortalidad (p=0,98).°

Un estudio basado en un modelo predictor logistico sobre una cohorte ficticia de

pacientes en ventilacion mecanica, con duracion esperada superior a 48 hrs, y
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utilizando las probabilidades estimadas de la literatura cientifica publicada, evalu6
la reducciéon de la mortalidad con profilaxis mediante bloqueadores
H, versus placebo, asignando un riesgo basal de acuerdo a los datos de las
publicaciones. Se encontré una expectativa basal de mortalidad de 16,6% en el
grupo tratado y 16,9% en el grupo placebo, con una diferencia de riesgo de 0,3%,
lo que no resultd significativo y que, por tanto, no permite marcar una preferencia
sobre estos medicamentos o que su uso vaya a alterar la mortalidad de pacientes

al interior de la UCI. °

En 2008 se realiz6 una busqueda bibliografica utilizando PubMed, MEDLINE vy las
bases de datos Cochrane de ensayos aleatorizados, controlados con placebo que
evaluaron la eficacia de los IBP. Se incluyeron los estudios que enumeran y
cuantifican los eventos adversos especificos de "infeccién respiratoria" o "infecciéon
respiratoria superior" (o equivalente), y compararon sus tasas entre los IBP y el
placebo. De 7457 estudios identificados inicialmente y 70 ensayos controlados
aleatorios pertinentes (ECA) seleccionados, siete estudios cumplieron los criterios
de inclusion. Un total de 16 comparaciones para el analisis de x2 fue posible
dados los multiples brazos de dosis utilizadas en varios estudios. Los IBP incluidos
en los estudios fueron esomeprazol, rabeprazol, pantoprazol y omeprazol. Mas de
la mitad de los estudios mostré una tendencia hacia una asociacion entre el uso
de IPB y las infecciones respiratorias, aunque la mayoria de los estudios no
mostraron una correlacion significativa. Un solo estudio utilizando esomeprazol en
dosis altas (40 mg) mostré una asociacion significativa - tasa de 4,3% de las
infecciones respiratorias en el grupo activo en comparacion con el 0% en el grupo
placebo (p <0,05)-. EI metanalisis mostré una tendencia hacia una asociacion
entre los IBP y las infecciones respiratorias, aunque no alcanzé significancia
estadistica. !’

Un estudio Irani tuvo como objetivo comparar la frecuencia de la neumonia
asociada a ventilacion mecanica (NAVM) entre dos grupos de pacientes de la UCI
que tomaron profilaxis para sangrado gastrointestinal uno con ranitidina y otro con
omeprazol, realizando un ensayo clinico aleatorizado, doble ciego, 129 pacientes

que recibieron al menos 48 horas de ventilacion mecanica fueron asignados en 2
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grupos de ranitidina y omeprazol como el régimen profilactico. En el grupo de
ranitidina, 6 pacientes (9,7%) desarrollaron NAV frente a 8 sujetos (13,1%) en el
otro grupo. Sin embargo, el analisis de chi cuadrado no mostré una diferencia
significativa (p = 0,4). Concluyendo que la incidencia de NAV en pacientes de UCI
que recibieron ranitidina u omeprazol no difirié significativamente, refiriendo que
sin embargo, se necesitan mas estudios con mayor tamafio de la muestra para

dibujar una decisién firme. "2

En 2010 se llevo a cabo un meta-analisis con el fin de investigar el efecto de los
anti H2 frente a sucralfato sobre la profilaxis de uUlcera por estrés en pacientes con
ventilacion mecanica en la unidad de cuidados intensivos (UCI). Se realizé una
busqueda sistematica de la literatura en Medline, EMBASE, el Registro Cochrane
Central de Ensayos Controlados (1966 a enero de 2010) utilizando los términos de
busqueda especificos. También se realizé una revision de la Web of Science y una
revision manual de las referencias. Los estudios elegibles fueron controlados
aleatorizados (ECA) que compararon Anti H2 y sucralfato para la prevencion de la
Ulcera por estrés en pacientes con ventilacion mecanica. Se identificaron diez ECA
con 2092 participantes con ventilacibn mecanica. El meta-analisis mostré que
habia una tendencia a la disminucién de la hemorragia franca con anti H2 cuando
se compard con sucralfato (OR 0,87,IC 95%: 0,49 a 1,53). Un total de 12 eventos
de sangrado Gl clinicamente importantes ocurrieron en 667 pacientes (1,8%) en el
grupo con Anti H2 en comparacion con 26 eventos entre 673 pacientes (3,9%) en
los grupos de sucralfato. La profilaxis con sucralfato disminuyé la incidencia de
colonizacion gastrica (OR = 2.03 IC 95%: 01.29 a 03.19) y la neumonia asociada a
ventilacion mecanica (OR = 1,32, IC 95%: 1,07 a 1,64). El analisis de subgrupos
mostré que el Anti H2 no fue superior al sucralfato en la reduccion de la neumonia
de aparicién temprana (OR IC = 0,62, 95%: 0,36 a 1,07), pero tenia una tasa de
neumonia mayor de apariciéon tardia (OR IC = 4,36, 95%: 2.9 a 9.9) en relacion
con sucralfato. No se observo una reduccion estadisticamente significativa en la
mortalidad de la UCI entre los grupos (OR = 1,08,IC 95%: 0,86 a 1,34). Como
conclusién se refiere que en los pacientes con ventilacion mecanica, no se ha

dado lugar a ninguna eficacia diferencial en el tratamiento de la hemorragia
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manifiesta, pero tuvo mayores tasas de colonizacion gastrica y neumonia asociada

a la ventilacion el anti H2. ®

En un articulo con revision de literatura realizado en 2010 se comenta que en las
personas con uso de IBP, la odds ratio (OR) es (IC 95%: 1,36 a 2,62) 1,89 para el
uso actual y OR (IC del 95%: 1.3 a 1.7) 1.5 para el uso de IBP pasado (IC del
95%: 0,9 a 1,6, y 0,8-1,3, respectivamente). En el corto plazo, el uso de IBP
aumenta el riesgo de la neumonia: el uso de IBP durante 2 dias, OR = 6,53 (IC del
95%: 3,95 a 10,80); 7 dias, OR = 3,79 (IC del 95%: 2,65 a 5,42); durante 14 dias,
OR = 3,21 (IC del 95%: 2,46 a 4,18); pero el uso a largo plazo de los IBP no
aumenta el riesgo de neumonia. De hecho, hay un menor riesgo de neumonia

nosocomial en pacientes con sonda nasogastrica con uso de IBP. ™'°

Un consenso posterior en base a revision de la literatura concluye que tanto los
inhibidores de los receptores H2, como el sucralfato, o el omeprazol pueden ser
utilizados con equivalente riesgo de neumonia en la profilaxis de ulceras por
estrés. No obstante, la menor efectividad de sucralfato apunta hacia la utilizacion

preferente de los dos primeros agentes. 16

En 2011 se realiz6 un estudio para determinar la eficacia de ranitidina y sucralfato
en la prevencion de la ulcera de estrés en pacientes criticos y para evaluar si
estos tratamientos afectan el riesgo de la neumonia nosocomial. Se recuperaron
estudios a través de Medline y otras bases de datos. Cinco meta-analisis de la
eficacia evaluada en términos de tasas de hemorragia (A: ranitidina vs placebo; B:
sucralfato vs placebo) y las complicaciones infecciosas en términos de incidencia
de neumonia nosocomial (C: ranitidina vs placebo; D: sucralfato vs placebo; E:
ranitidina vs sucralfato). La calidad del ensayo se determind con un procedimiento
ad hoc empirico. El metanalisis A (cinco estudios) comprendia 398 pacientes;
metaanalisis C (tres estudios) comprendia 311 pacientes; metaanalisis D (dos
estudios) comprendia 226 pacientes: y meta-andlisis E (ocho estudios)
comprendia 1.825 pacientes. Concluyendo que la ranitidina es ineficaz en la
prevencion de la hemorragia gastrointestinal en pacientes en cuidados intensivos y
podria aumentar el riesgo de neumonia. Los estudios sobre el sucralfato no
proporcionan resultados concluyentes. Estas conclusiones se basan en un
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pequefio numero de pacientes, y mencionan que conclusiones firmes no pueden

actualmente ser propuestos. '’

Otro estudio tuvo como obijetivo investigar el riesgo de la neumonia adquirida en el
hospital en los pacientes criticamente enfermos que recibieron IBP o sucralfato,
realizando un estudio observacional retrospectivo, analizando pacientes a quienes
se prescribié con IBP o sucralfato para la profilaxis de ulcera de estrés en
unidades de cuidados intensivos (UCI), en el grupo final compuesto por 388
pacientes con 302 pacientes en IBP y 86 pacientes en terapia con sucralfato,
desarrollaron neumonia nosocomial 63 pacientes (20,86%) en el grupo de IBP,y 8
pacientes (9,30%) en el grupo de sucralfato (OR ajustado 3,37; IC del 95%: 1,35 a
8,45, p< 0,009). Los pacientes que participaron en el tratamiento con IBP con un
APACHE Il con puntuacién> 13 (OR ajustada 3,70, IC 95% 1,04 a 13,10, valor p<
0,043), o aquellos en tratamiento con IBP con una estancia en la UCI de mas de 8
dias (OR ajustado de 9,04; IC del 95%: 1,94 a 42,06, valor p< 0,005) tenian el
riesgo mas alto de desarrollar neumonia nosocomial, en conclusiéon de este
estudio se menciona que los pacientes en la UCI médica tratados con IBP tenian
un riesgo mayor de desarrollar neumonia nosocomial que los tratados con

sucralfato. '8

Para examinar la relacion entre el tipo de profilaxis de ulceras por estrés
administrado y el riesgo de neumonia postoperatoria en pacientes sometidos a
cirugia de revascularizacion coronaria, se realizo un estudio de cohorte
retrospectivo, con una base de datos de 21 214 pacientes sometidos a cirugia
coronaria de bypass entre 2004 y 2010; 9830 (46,3%) comenzaron inhibidores de
la bomba de protones y 11 384 (53,7%) comenzaron antagonistas del receptor H2
en el postoperatorio inmediato. En general, 492 (5,0%) de los 9.830 pacientes que
recibieron inhibidor de bomba de protones y 487 (4,3%) de los 11 384 pacientes
que recibieron antagonista del receptor H2 desarrollaron neumonia postoperatoria
durante la estancia intrahospitalaria. Después del ajuste de puntuacién, se mostré
un elevado riesgo de neumonia asociada con el tratamiento con inhibidores de la
bomba de protones en comparacion con los antagonistas de los receptores H2
(riesgo relativo 1,19, IC del 95% 1,03-1,38).°
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En el paciente critico, los datos relativos pH intragastrico y las infecciones
pulmonares son inconsistentes. Algunos estudios han reportado una mayor
incidencia de NAVM en pacientes que recibieron medicamentos para aumentar el
pH gastrico en comparacién con los que recibieron sucralfato, apoyando la
importancia de la acidez gastrica y el papel de la ruta entero-pulmonar. Sin
embargo, Heyland et al. inform6 que mientras la alimentacion enteral acidificada
(pH 3,5) conserva la acidez gastrica y reduce drasticamente el crecimiento
bacteriano gastrico, reduciendo la tasa de crecimiento de las bacterias Gram-

negativas en la aspiracion traqueal, no hubo reduccion en la frecuencia de NAVM.

A pesar de que profilaxis con IBP sigue siendo una recomendacién clave de las
Directrices de Surviving Sepsis, no se han realizado ensayos aleatorizados
prospectivos a gran escala que comparen los IBP y el placebo para determinar la
eficacia y / o eventos adversos asociados con su uso. Sin embargo, la tasa de
NAVM asociada con el uso IPB es probable que sea al menos similar a la
observada con anti H2. Ademas, si la tolerancia a anti H2 se produce, y el
aumento de pH aumenta el riesgo de NAVM, es probable que las tasas de NAVM

sean aun mayores en pacientes que reciben IBP. %°

En 2014 se publicé un ensayo clinico aleatorizado en pacientes de UCI con
ventilacion mecanica en Alzahra hospital universitario de Isfahan, de 2010 a 2011.
Ciento cuarenta y ocho pacientes ventilados fueron asignados aleatoriamente en
dos grupos. El primer grupo fue tratado con sucralfato y el segundo grupo fue
tratado con pantoprazol para la profilaxis de la ulcera de estrés y se siguié durante
la hospitalizacion en la UCI por neumonia nosocomial. Los datos fueron
analizados por el software SPSS, encontrando los siguientes resultados: ciento
treinta y siete pacientes fueron seleccionados para el estudio. Durante el periodo
de estudio, 34 casos (24,8%) adquirieron neumonia, de los cuales 10 estaban en
el grupo de sucralfato y 24 estaban en el grupo de pantoprazol (14,1% vs. 36,4%).
De acuerdo con la prueba de Chi-cuadrada, la tasa de neumonia fue
significativamente menor en los pacientes que recibieron sucralfato que el grupo
de pantoprazol (P <0,001), llegando a la conclusion en dicho estudio que existe

una relacion significativa entre el tipo de medicamento que se usa para la ulcera
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de estrés y neumonia asociada a ventilador. Segun este articulo, la tasa de
neumonia fue significativamente menor en los pacientes que recibieron sucralfato

que el grupo de pantoprazol. '

Nutricion enteral

Se ha considerado factor de riesgo para el desarrollo de NAV, principalmente
debido a un mayor riesgo de aspiracion. Sin embargo, su alternativa (nutricién
parenteral) se asocia con un mayor riesgo de desarrollar infecciones asociadas a
dispositivos intravasculares, complicaciones de inserciones de linea, mayores
costos y pérdida de la arquitectura de las vellosidades intestinales, lo que puede

facilitar la translocaciéon microbiana.
Modulacioén de la colonizacion

La colonizacion del tracto respiratorio superior es un requisito previo para el
desarrollo de NAV. La colonizacién orofaringea, presente en la admision o
adquirida durante la estancia en la UCI, se ha identificado como un factor de
riesgo independiente para el desarrollo de la NAV, es causada por bacterias gram
negativas entéricas y P. aeruginosa. La modulacion de la colonizacién orofaringea,
ya sea por los antibioticos o terapia de clorhexidina, parece ser una medida eficaz
para prevenir la NAV. Los resultados combinados de 3 estudios de antibioticos
tépicos orofaringeos mostraron una reduccion del riesgo relativo de NAV de 0,73
(IC del 95%, 0,50 a 0,96).

Los antibidticos sistémicos.

El papel de los antibidticos sistémicos en el desarrollo de NAV no esta claro. En un
estudio, la administracion previa de antibidticos tenia un OR ajustado de 3,1 (IC
del 95%, 1.4 a 6.9) para el desarrollo de NAV. Por otra parte, los antibiéticos
predisponen claramente a los pacientes a la posterior colonizacién e infeccidn con
patogenos resistentes a los antibioticos. En contraste, la exposicion a antibioticos
antes confirié proteccion (razéon de riesgo: 0,37; IC 95%, 0,27-0,51) para la NAV
en otro estudio.
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Factores relacionados con circuitos-ventilador

Aunque la mayoria de los episodios de NAV probablemente surgen de aspiracion
de secreciones contaminadas alrededor del tubo endotraqueal, en algunas
circunstancias, la colonizacion del circuito del ventilador, sin duda, conduce a una
menor contaminacion de las vias respiratorias y, eventualmente, la neumonia. Un
gran numero de ensayos prospectivos aleatorizados han demostrado que la
frecuencia de cambio de circuito del ventilador no afecta a la incidencia de NAV. El
uso de humidificadores pasivos con o sin capacidad de filtracién se ha demostrado
que disminuye la colonizacion por bacterias circuito, pero no se ha demostrado
para reducir la incidencia de NAV, y, con respecto al control de la infeccidn, no hay
ningun beneficio a los cambios de humidificadores pasivos mas frecuencia que

cada 48 h.?>%
Mortalidad

La mortalidad bruta de los pacientes con neumonia asociada a ventilacion
mecanica es muy dispar entre las diferentes series, falleciendo entre el 20%-70%

de los pacientes que la desarrollan.?

La muerte en un paciente con neumonia asociada a ventilacion mecanica puede
deberse a varias causas: a la progresion de la enfermedad principal, a una
complicacion no infecciosa, a una infeccion diferente a la neumonia asociada a
ventilacibn mecanica, directamente a la neumonia asociada a ventilacidon

mecanica o a la mezcla de varios de estos factores.?®

La mortalidad atribuible a la neumonia asociada a ventilacion mecanica esta
menos estudiada que la mortalidad bruta de los pacientes con neumonia asociada

a ventilacion mecanica.

Se considera mortalidad atribuible a la neumonia asociada a ventilacién mecanica
a la diferencia en el porcentaje de mortalidad entre pacientes en ventilacion
mecanica de similares caracteristicas, pero que se diferencian en la presencia

(casos) o no (controles) de neumonia asociada a ventilacion mecanica.
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En algunos estudios no se ha podido demostrar la relacion entre neumonia
asociada a ventilacion mecanica y mortalidad, por la falta de diferencias
estadisticamente significativas entre casos y controles. Pero, en otros estudios si
se ha demostrado la existencia de mortalidad atribuible a la neumonia asociada a
ventilacion mecanica. En un estudio la mortalidad atribuible de la neumonia
asociada a ventilacion mecanica fue del 27%. En otro estudio la neumonia
asociada a ventilacion mecanica supuso el 75% del total de la mortalidad bruta de

los pacientes en ventilacion mecanica. 2°
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JUSTIFICACION

Un gran porcentaje de los pacientes con asistencia mecanica ventilatoria
desarrollan neumonia nosocomial, siendo una de las principales causas de

mortalidad.

En nuestro hospital se ha observado una mayor incidencia a la reportada en la
literatura, por lo que es importante buscar estrategias para disminuir el numero de

casos.

El interés por el conocimiento de los factores de riesgo para poder realizar
estrategias dirigidas hacia la prevencion de la neumonia asociada a la ventilacidon
mecanica, es debido a que la aparicion de infeccibn nosocomial conlleva
importantes consecuencias, a nivel asistencial y economico. Desde el punto de
vista asistencial, se ha objetivado que agravan el pronédstico, y que pueden
provocar de forma directa o indirecta el fallecimiento del paciente. Ademas
constituyen un importante problema econémico, porque incrementan los costes de
la asistencia por diferentes motivos: prolongacion de la estancia hospitalaria,
consumo de antimicrobianos, necesidad de otros recursos terapéuticos, debido a

la infeccidn y pruebas complementarias.

Observamos dentro del marco teérico comentado previamente que se cuentan con
multiples factores de riesgo para el desarrollo de NAV, sin embargo aun existe
controversia en estos y si observamos, dichos estudios son realizados con
pacientes en servicios de terapias intensivas, sin encontrar en la literatura reportes
en servicios de medicina interna como en el cual me encuentro realizando mi
residencia, por lo cual creo relevante realizar el estudio propuesto dentro de la
poblacién con la cual nos enfrentamos diariamente, con el fin de obtener
conocimiento que nos permita un cambio que lleve a la realizacién de estrategias
para prevencion de neumonia asociada a ventilador, y por lo tanto, en la poblacion

de estudio, la cual se veria beneficiada de este conocimiento.
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HIPOTESIS

El sucralfato, utilizado como protector de mucosa gastrica, se relaciona con menor
incidencia de neumonia asociada a ventilacion mecanica en los pacientes
ingresados al servicio de Medicina Interna en el Hospital General Regional 1 Dr

Carlos MacGregor Sanchez Navarro en comparacion con omeprazol.
OBJETIVOS
OBJETIVO PRIMARIO

Conocer la incidencia de neumonia asociada a ventilacion mecanica en relacion al
uso de omeprazol y sucralfato, como protectores de mucosa gastrica, en los
pacientes ingresados al servicio de Medicina Interna en el Hospital General

Regional No. 1 Dr Carlos MacGregor Sanchez Navarro.
OBJETIVO SECUNDARIO

Conocer la incidencia de neumonia asociada a ventilacibn mecanica en los
pacientes ingresados al servicio de medicina interna en el Hospital General

Regional No. 1 Dr Carlos McGregor Sanchez Navarro.
MATERIAL Y METODOS

A. Universo de trabajo: Pacientes que requieran apoyo mecanico ventilatorio
en el Hospital General Regional No. 1, que ingresen al servicio de medicina
interna de dicho hospital en el periodo de tiempo comprendido del estudio,
del 1 de enero de 2014 a 28 de febrero de 2015, en los cuales se utilice
como protector de mucosa gastrica para prevencion de ulceras por estrés:
sucralfato u omeprazol.

B. Tipo de estudio: Disefio no experimental. Cohorte.

C. Descripcion de variables:

C1. Dependiente: Neumonia asociada a ventilacion mecanica
C2. Independiente: Uso de sucralfato u omeprazol como protector de
mucosa gastrica

D. Definicion operacional de variables:
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VARIABLE

ESCALA DE
MEDICION

DEFINICION DE VARIABLE

TIPO DE
VARIABLE

Neumonia
asociada a
ventilacion
mecanica

Si
No

2 de los siguientes criterios: a)
secreciones respiratorias
purulentas; b) presencia de infiltrado
radiolégico nuevo o progresion del
previo, c) presencia de algun
microorganismo en cultivo de
secreciones respiratorias
significativo (aspirado

traqueal > 100 000ufc/ml), en un
paciente con mas de 48 horas
previas en apoyo mecanico
ventilatorio, con diagnostico
consignado en expediente clinico.

Cualitativa
nominal

Edad

Tiempo transcurrido a partir de
nacimiento de un individuo

Cuantitativa
ordinal

Género

Término técnico especifico en
ciencias sociales que alude al
«conjunto de caracteristicas
diferenciadas que cada
sociedad asigna a hombres y
mujeres

Cualitativa
nominal

Diabetes
Mellitus tipo
2

Si
No

Trastorno metabdlico que se
caracteriza por hiperglucemia en el
contexto deresistencia y falta
relativa de la insulina. Diagnostico
previo al interrogatorio o consignado
en expediente

Cualitativa
nominal

Hipertensién
arterial
sistémica

No

Elevacién cronica de la presion
arterial sistdlica y/o diastdlica.
Diagnostico previo al interrogatorio
0 consignado en expediente

Cualitativa
nominal

Enfermedad
Renal
Crodnica

Si
No

Pérdida progresiva (por 3 meses o
mas) e irreversible de las funciones
renales, cuyo grado de afeccion se
determina con un filtrado
glomerular (FG) <60 ml/min/1.73
m?  Diagnostico  previo  al
interrogatorio o consignado en
expediente

Cualitativa
nominal

Enfermedad
Pulmonar
obstructiva

Sisin uso de
oxigeno
suplementario

Enfermedad prevenible y tratable,
con afeccién sistémica, componente
pulmonar se caracteriza por una

Cualitativa
nominal
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cronica Sicon limitacion al flujo de aire
oxigeno (respiratorio) que puede o no ser
NO completamente reversible. La
limitacion al fluyjo de aire
(respiratorio) es por lo general
progresiva y se asocia con una
respuesta inflamatoria pulmonar
anomala.Diagnostico  previo  al
interrogatorio o0 consignado en
expediente
Protectores | Omeprazol Grupo de farmacos que tienen la | Cualitativa
de mucosa Sucralfato capacidad de proteger la mucosa | nominal
gastrica del tracto gastro-intestinal de la
accion del entorno acido y enzimas
digestivas
Motivo de Neuroldgico Causa por la cual el paciente | Cualitativa
intubacion Respiratorio requirié apoyo mecanico ventilatorio | nominal
Lugar de Medicina Lugar donde se realizd al paciente | Cualitativa
intubacion Interna apoyo mecanico ventilario nominal
Urgencias
Uso de Si Que se encuentre consignado en el | Cualitativa
antibiotico No expediente clinico el uso de alguna | nominal
sustancia quimica producida por
un ser vivo o derivado sintético, que
mata o impide el crecimiento de
ciertas clases
demicroorganismos sensibles
Motivo de Respiratorio Causa del inicio de antibidtico en el | Cualitativa
uso de Urinario paciente, consignado en el | nominal
antibiotico Infeccion de expediente clinico
tejidos
blandos

E. Selecciéon de la muestra

E1. Tamano de la muestra: Todos los pacientes que requieran apoyo

mecanico ventilatorio en el Hospital General Regional No. 1, que ingresen

al servicio de medicina interna de dicho hospital en el periodo de tiempo

comprendido del estudio, del 1 de enero de 2014 a 28 de febrero de 2015,

en los cuales se utilice como protector de mucosa gastrica para prevencion

de ulceras por estrés: sucralfato u omeprazol. (139 pacientes)
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E2. Grupos de estudio: Pacientes que requieran apoyo mecanico
ventilatorio en el Hospital General Regional No. 1, que ingresen al servicio
de medicina interna.

E3. Criterios de inclusién: Pacientes que requieran apoyo mecanico
ventilatorio en el Hospital General Regional No. 1, por cualquier causa, que
ingresen al servicio de medicina interna de dicho hospital en el periodo de
tiempo comprendido del estudio, del 1 de enero de 2014 a 28 de febrero de
2015, en los cuales se utilice como protector de mucosa gastrica para
prevencion de ulceras por estrés: sucralfato u omeprazol, que requieran
apoyo mecanico ventilatorio por mas de 72 horas,

E4. Criterios de no inclusién: Pacientes inmunocomprometidos, que se haya
realizado el apoyo mecanico ventilatorio en otra institucion, que cuenten
con diagnostico de ingreso a la unidad de neumonia nosocomial.

E5. Criterios de eliminacion: Pacientes que cuenten con expediente
incompleto.

Procedimiento: Revisar expedientes del archivo clinico del Hospital General
Regional No. 1 “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro” de pacientes que
requirieron apoyo mecanico ventilatorio, e ingresen al servicio de medicina
interna de dicho hospital en el periodo de tiempo comprendido del estudio,
del 1 de enero de 2014 a 28 de febrero de 2015, en los cuales se utilice
como protector de mucosa gastrica para prevencion de ulceras por estrés:
sucralfato u omeprazol, y registrar quienes de ellos presentaron neumonia
asociada a ventilador. Otras variables a estudiar: edad, género, Diabetes
Mellitus tipo 2, hipertensién arterial sistémica, enfermedad pulmonar
obstructiva crénica, enfermedad renal cronica, lugar de intubacién, motivo
de intubacion, uso de antibidticos previos, motivo de uso de antibiéticos.
Los resultados de todas las variables seran guardadas en una base de
datos en programa Excell para su posterior analisis.

. Anadlisis estadistico: Se determinaron las frecuencias, moda, medianas,
medias y desviaciones estandar de las diferentes variables, para
supervivencia se utilizaron graficas de Kaplan-Maier, se utilizaron tablas de
contingencia y chi cuadrada en el analisis bivariado, asi como modelos de
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regresion de cox para el analisis multivariado, los resultados fueron
analizados con SPSS. P <0.05 fue considerada significativa.

H. Aspectos éticos: No representa ningun riesgo para los pacientes, la
informacion sera obtenida de los expedientes clinicos.

I. Recursos: Expedientes que se encuentran en el archivo clinico del hospital,

no se requiere ningun financiamiento.
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RESULTADOS

De los 139 pacientes, 56 fueron hombres (40.3%) y 83 mujeres (59.7%). Con una
media de edad de 71.43, mediana de 74, moda de 70 afos, una minima de 29

afos y una maxima de 98 anos, con una desviacion tipica de 14.596.

De los 139 pacientes, 51 pacientes (36.7%) tenian antecedente de Diabetes
Mellitus tipo 2, 70 pacientes (50.4%) de Hipertension Arterial Sistémica, 34
pacientes de Enfermedad Pulmonar Obstructiva Croénica, de los cuéles 24 (17.3%)
no requeria uso de oxigeno suplementario y 10 (7.2%) si lo requerian, 21

pacientes (15.1%) con Enfermedad Renal Cronica.

En 73 pacientes (52.5%) el motivo de intubacién fue por causa respiratoria y 66
pacientes (47.5%) de causa neuroldgica. Del total, a 95 pacientes (68.3%) se les
intubd en el servicio de urgencias y a 44 pacientes (31.7%) en el servicio de

Medicina Interna.

En los 139 pacientes se utilizd protector de mucosa gastrica, en 49 pacientes

(35.3%) se utilizé sucralfato y en 90 pacientes (64.7%) omeprazol.

Del total de pacientes, 97 (69.8%) recibian antibioticoterapia previo al inicio de
apoyo mecanico ventilarorio, 82 pacientes (59%) por causa respiratoria, 12
pacientes (8.6%) por causa urinaria, 3 pacientes (2.2%) por infeccidon de tejidos

blandos.
Tabla 1. Caracteristicas basales
No NAV NAV
No. de No. de No. de
pacientes pacientes pacientes
(%) (%) (%)
(N=139) (N=50) (N=89)
Género
Hombre 56 (40.3) 36 (40.4) 20 (40)
Mujer 83 (59.7) 53 (59.6) 30 (60)
Comorbilidades
Diabetes Mellitus tipo 2 51 (36.7) 34 (66.7) 17 (33.3)




Hipertension Arterial Sistémica 70 (50.4) 44 (62.9) 26 (37.1)
Enfermedad Pulmonar 34 (24.5) 22 (64.7) 12 (35.3)
Obstructiva Cronica
Con Oxigeno 10 (7.2) 6 (60) 4 (40)
Sin Oxigeno 24 (17.3) 16 (66.7) 8 (33.3)
Enfermedad Renal Cronica 21 (15.1) 14 (66.7) 7 (33.3)
Motivo de intubacion
Respiratorio 73 (52.5) 41 (56.2) 32 (43.8)
Neuroldgico 66 (47.5) 48 (72.7) 18 (27.3)
Lugar de intubacién
Urgencias 95 (68.3) 56 (58.9) 39 (41.1)
Medicina Interna 44 (31.7) 33 (75) 11 (25)
Protector de mucosa géstrica
Sucralfato 49 (35.3) 35(71.4) 14 (28.69
Omeprazol 90 (64.7) 54 (60) 36 (40)
Antibioticoterapia al ingreso 97 (69.8)
Respiratoria 82 (59) 50 (61) 32 (39)
Urinaria 12 (8.6) 7 (58.3) 5(41.7)
Tejidos blandos 3(2.2) 2 (66.7) 1(33.3)

Del total de pacientes, 50 (36%) desarrollaron neumonia asociada a la ventilacion
mecanica, de los cuales 20 pacientes (35.7%) eran hombres y 30 (36.1%) eran
mujeres. Con una estimacion de riesgo en relacién a razén de ventajas para
género (Hombre/Mujer) de 0.99 (IC 95% .628-1.54).
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Casos de Neumonia asociada a
ventilacion

B No

89

(64%) @S

Pacientes con NAV

33 pacientes (66%) no tenian diagnostico de Diabetes Mellitus tipo 2 y 17
pacientes (34%), contaba con este diagnéstico. El 33.3% del total de pacientes
con Diabetes Mellitus tipo 2 presentaron neumonia asociada a ventilador. En el
analisis bivariado, los pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 tenian un riesgo
relativo de 1.12 (IC 95% .70-1.81) de presentar neumonia asociada a la

ventilacion.

24 pacientes (48%) no tenian diagndstico de Hipertensidon Arterial Sistémica y 26
pacientes (52%), contaban con este diagndstico. El 37.1% del total de pacientes
con Hipertension Arterial Sistémica presentaron neumonia asociada a ventilador.
En el andlisis bivariado, los pacientes con Hipertensién Arterial Sistémica tenian
un riesgo relativo de .94 (IC 95% .60-1.46) de presentar neumonia asociada a la

ventilacion.

38 pacientes (76%) no tenia antecedente de Enfermedad Pulmonar Obstructiva
Crénica, 8 pacientes (16%) tenian Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica y
no requerian uso de oxigeno suplementario y 4 pacientes (8%), contaban con este
diagndstico y requerian uso de oxigeno suplementario en casa, previo al

internamiento. El 33.3% del total de pacientes con Enfermedad Pulmonar
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Obstructiva Cronica sin requerimiento de uso de oxigeno suplementario, y el 40%

con uso de este, presentaron neumonia asociada a ventilador.

43 pacientes (86%) no tenian diagnéstico de Enfermedad Renal Croénica y 7
pacientes (14%), contaban con este diagnostico. El 33% del total de pacientes con
Enfermedad Renal Crdnica presentaron neumonia asociada a ventilador. En el
analisis bivariado, los pacientes con Enfermedad Renal Croénica tenian un riesgo
relativo de 1.09 (IC 95% .57-2.09) de presentar neumonia asociada a la

ventilacion.

El motivo de intubacion fue respiratorio en 32 pacientes (64%) y neurologico en 18
pacientes (36%). En el andlisis bivariado, el riesgo relativo de requerir apoyo
mecanico ventilatorio por causa respiratoria y presentar neumonia asociada a
ventilador fue de 1.60 (IC 95% 1.00-2.58).

39 pacientes (78%) requirieron apoyo mecanico ventilatorio en el servicio de
urgencias, mientras que 11 pacientes (22%) recibieron el apoyo mecanico
ventilatorio en el servicio de medicina interna. En el analisis bivariado, el riesgo
relativo de presentar neumonia asociada a ventilacion de los pacientes que
requirieron apoyo mecanico ventilatorio en el servicio de urgencias fue de 1.64 (IC
95% 0.93-2.89).

En cuanto al uso de protectores de mucosa gastrica, 14 pacientes (28%) de los
casos de neumonia asociada a ventilacion recibieron sucralfato, mientras que 36
(72%) recibieron omeprazol. En el andlisis bivariado, el uso de sucralfato tiene
riesgo relativo de 0.71 (IC 95% .43-1.19) de presentar neumonia asociada a la

ventilacion.

12 pacientes (24%) no se encontraban con uso de antibioticoterapia previa, 32
pacientes (64%) si, secundario a proceso infeccioso a nivel respiratorio, 5 (10%)
por causa urinaria, 1 (2%) por infeccion de tejidos blandos.
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Tabla 2. Casos de neumonia asociada a la ventilacion. Analisis bivariado

No. de pacientes

Analisis Bivariado

(%)

Género
Hombre 20 (40) .99 (.63-1.55)
Mujer 30 (60) 1.0
Comorbilidades
Diabetes Mellitus tipo 2 17 (34) 1.13 (.70-1.81)
Hipertensién Arterial Sistémica 26 (52) .93 (.60-1.46)
Enfermedad Pulmonar Obstructiva
Crénica

Con oxigeno 4 (8) NA

Sin oxigeno 8 (16) NA
Enfermedad Renal Croénica 7 (14) 1.09 (.567-2.09)
Motivo de intubacién
Respiratorio 32 (64) 1.61

(1.00-2.58)

Neurolégico 18 (36) 1.0
Lugar de intubacién
Urgencias 39 (78) 1.64 (.93-2.89)
Medicina Interna 11 (22) 1.0
Protector de mucosa gastrica
Sucralfato 14 (28) .71 (.43-1.19)
Omeprazol 36 (72) 1.0
Antibioticoterapia al ingreso
Respiratoria 32 (64) NA
Urinaria 5(10) NA
Tejidos blandos 1(2) NA
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Tabla 3. Casos de neumonia asociada a la ventilacion. Analisis multivariado

No. de Analisis Multivariado Valor de p
pacientes
(%)
Género
Hombre 20 (40) 77 (142-1.42) 4
Mujer 30 (60) 1.0
Edad 50 (100) .99 (.98-1.02) .83
Motivo de intubacion
Respiratorio 32 (64) 2.48 .03
(1.11-5.55)
Neurolégico 18 (36) 1.0
Lugar de intubacién
Urgencias 39 (78) 1.15 (.57-2.34) v
Medicina Interna 11 (22) 1.0
Protector de mucosa
gastrica
Sucralfato 14 (28) .63 (.32-1.23) A7
Omeprazol 36 (72) 1.0
Antibioticoterapia al
ingreso
Respiratoria 32 (64) 1.70 (.20-14.42) .63
Urinaria 5(10) 1.53 (.18-13.16) 7
Tejidos blandos 1(2) 1.56 (.156-15.59) .70

El tiempo de intubacion tuvo una media de 7.53 dias, con una mediana de 6 dias y

una moda de 5 dias, con un minimo de 3 dias y un maximo de 35 dias.

El analisis de supervivencia sin enfermedad, se llevd a cabo hasta el dia 18,
mediante el estimador no paramétrico de Kaplan- Meier, cuya representaciéon

grafica se muestra a continuacion.
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DISCUSION

Segun los resultados de diferentes estudios de la literatura, entre un 5-10% de los
pacientes ingresados en un hospital desarrollan una o mas infecciones
nosocomiales, y la neumonia es la segunda complicacion infecciosa en frecuencia
en el medio hospitalario, y ocupa el primer lugar en los servicios de medicina
intensiva, cuyo riesgo esta aumentado mas de 20 veces por la presencia de la via

aérea artificial.

De acuerdo a la literatura, la NAV afecta hasta un 50% de los pacientes, segun la
patologia de ingreso, en nuestro estudio, en los pacientes que requirieron apoyo
mecanico ventilatorio, 50 pacientes (36%) desarrollaron esta complicacion, por lo
que el numero de casos de NAV en nuestra poblacién, esta de acuerdo con lo

reportado en la literatura.

Uno de los medicamentos utilizados en estos pacientes, son los protectores de
mucosa gastrica, para la profilaxis de HDA, y en consecuencia, se debe asegurar
que la prevencién de la HDA no produzca un mayor riesgo de NAV llevando a un

dafio mayor o igual al potencial beneficio de esta profilaxis.

Varios meta-analisis han intentando demostrar cuales agentes aseguraban una
profilaxis adecuada de HDA vy, a la vez, que el aumento del pH intragastrico
inducido por estas intervenciones, no llevase en forma secundaria a un aumento
en la incidencia de NAV, sin embargo, se obtuvieron resultados contradictorios. El
sucralfato ha sido postulado como agente alternativo para profilaxis de ulceras por
estrés, porque no disminuye la acidez gastrica, ni aumenta el volumen gastrico
significativamente. Un estudio doble ciego, aleatorizado fallo en confirmar los
efectos de este, resultados resumidos de 8 ensayos que compararon sucralfato
con ranitidina para profilaxis de la ulcera por estrés, refirieron que el uso de
sucralfato produjé reduccion del riesgo relativo para la NAV de 0,21 (IC del 95%,
0,05 a 0,38), un consenso posterior en base a revision de la literatura concluye
que tanto los inhibidores de los receptores H2, como el sucralfato, o el omeprazol
pueden ser utilizados con equivalente riesgo de neumonia en la profilaxis de
ulceras por estrés. Los estudios sobre el sucralfato no proporcionan resultados
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concluyentes. Estas conclusiones se basan en un pequefio numero de pacientes,
y mencionan que conclusiones firmes no pueden actualmente ser propuestos. En
nuestro estudio, se realizd revision de expedientes clinicos de 139 pacientes que
requirieron apoyo mecanico ventilatorio en nuestra unidad, en el periodo
comprendido de 1 de enero de 2014 al 28 de febrero de 2015. Se encontré que el
100% de los pacientes tenia profilaxis de ulceras por estrés, de los cuales, en 49
pacientes (35.3%) se utilizé sucralfato y en 90 pacientes (64.7%) omeprazol. Del
total de pacientes, 50 (36%) como ya se mencion6 anteriormente desarrollaron
neumonia asociada a la ventilacion, de estos pacientes, 14 (28%) recibieron
sucralfato, mientras que 36 (72%) recibieron omeprazol, en el analisis bivariado, el
uso de sucralfato tiene riesgo relativo de 0.714 de presentar NAV, por lo cual se
consideraria como factor protector, sin embargo cuenta con un intervalo de
confianza de.429-1.189, por lo que no fue estadisticamente significativo, por lo que
se puede considerar que el uso de omeprazol no aumenta el desarrollo de NAV.
En lo que respecta al resto de las variables estudiadas, tampoco se mostro

diferencia estadisticamente significativa para el desarrollo de NAV.

En comparacion con otros estudios realizados, nuestra muestra fue mayor a la
generalidad de los estos y fue realizado en un servicio de medicina interna, ya que
el resto de los estudios han sido realizados, unicamente en unidades de terapia

intensiva.

Dentro de las limitaciones de nuestro estudio se encuentra el tamano de la
muestra, que a pesar de ser mayor a los estudios realizados previamente, y
presentar en relacion a proporcién, un mayor numero de casos de NAV en
pacientes con uso de omeprazol, no fue estadisticamente significativa, por lo que
no podemos concluir que el uso de omeprazol aumente el riesgo de presentar
neumonia en los pacientes estudiados, por lo que permanece siendo un reto para
estudios no experimentales proveer informacién estadisticamente significativa en
el aumento de riesgo, dado el compromiso entre la precision (que requiere de gran

tamafo de la muestra ) y validez (que requieren datos precisos detallados.)

Los resultados contradictorios de los estudios sobre esta cuestion, ponen de
relieve los retos para estudiar el riesgo de desarrollo de NAV con los diferentes
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profilacticos de ulceras por estrés. La revision del expediente médico proporciona
una buena informacion, sin embargo se debera realizar estudios con mayor

numero de pacientes.
CONCLUSION

Mientras que algunos estudios previos reportaron mayor riesgo de neumonia
asociada a ventilacion con el uso actual de medicamentos supresores de acidos,
en particular los IBP, y a pesar de que se observé tal incremento en nuestro
estudio, esta no fue estadisticamente significativa, por lo que, en su conjunto, la
evidencia actual no apoya un aumento en el riesgo de neumonia sustancial
asociada con el uso de omeprazol, sin embargo, se deberan realizar estudios con

mayor numero de pacientes.
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