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RESUMEN

Objetivo:

Describir la sensibilidad de la radiografia de térax para la deteccién de neumonia en
pacientes con diversos estados de inmunosupresién utilizando como estudio

diagnostico estandar la tomografia de térax simple.

Metodologia:

Se analizaron episodios de pacientes inmunosuprimidos con sospecha de
neumonia que contaban con radiografia de torax y tomografia computada de térax
desde enero a abril de 2017.

Resultados:

La mayoria de los episodios analizados tuvieron una tomografia negativa para
neumonia (59.8%), de los que tuvieron neumonia el 70% tuvieron una radiografia
no diagndstica.

Los hallazgos radiograficos mas confiables para detectar neumonia fueron
consolidaciones, patron intersticial y derrame pleural.

Conclusiones:
La utilizacion de la tomografia de térax en pacientes inmunosuprimidos con
sospecha de neumonia y radiografia inicial negativa o no concluyente, permitieron

diagnosticar adecuadamente hasta el 70% de los casos.

En este grupo de pacientes la radiografia tuvo una baja sensibilidad (29.4%) y alta
especificidad (94.7%) para detectar neumonia por tomografia. El estandar de oro
utilizado para el diagnéstico de neumonia fue la tomografia de térax simple, sin
embargo, ésta no es necesaria para el diagnostico de neumonia por lo que

inherentemente la sensibilidad de la radiografia en este contexto es mucho menor.



PLANTEAMIENTO Y DEFINICION DEL PROBLEMA
Objeto de estudio

Determinar el rendimiento diagnostico de la radiografia de torax comparada
con la tomografia computada de térax en pacientes con sospecha clinica de

neumonia y caracterizar las diferencias de acuerdo al tipo de inmunosupresion.

JUSTIFICACION
Magnitud del problema

Las neumonias son una de las principales causas de mortalidad en pacientes
inmunosuprimidos. La susceptibilidad de estos pacientes a padecer estas
enfermedades y fallecer a causa de ellas se debe a multiples factores.

Trascendencia del problema

Los métodos que han demostrado disminuir la progresién a cuadros mas
graves son la reduccidn del nivel de inmunosupresion, la terapia dirigida al
microrganismo causante y el inicio de la terapia antibidtica lo antes posible. Este
ultimo punto resalta la vital importancia de un diagndstico oportuno en estas
enfermedades.

Impacto del estudio

Caracterizar el rendimiento diagnostico de las radiografias comparada con la
tomografia en pacientes inmunosuprimidos con sospecha de neumonia podria
ayudar a optimizar recursos en imagen diagnodstica y realizar intervenciones mas
oportunas y menos costosas. Mejorar las guias para el diagnostico de neumonia
podria eventualmente disminuir la mortalidad secundaria a neumonia en pacientes

inmunosuprimidos.

Factibilidad del estudio
Se cuentan con todos los recursos para elaborar este proyecto.

Recursos humanos: médicos adscritos y residentes del departamento de

radiologia e imagen molecular del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y
Nutricién “Salvador Zubiran”.



Recursos institucionales: base de datos del expediente clinico electronico

“ehCOS”, sistema de examenes de laboratorio “Labsis”, sistema de
almacenamiento de imagenes “PACS” y reporte de imagenes “RIS”.

Recursos materiales: ordenadores, estaciones de radiodiagnoéstico.

Recursos econdomicos: este estudio no requiere de recursos econdomicos.

Consideraciones éticas: La informacion obtenida permanecera con caracter

confidencial y unicamente sera disponible para las personas involucradas

directamente en el proyecto.

Vulnerabilidad del proyecto
Se trata de un estudio que incluyé a pacientes con sospecha de neumonia,
es decir la probabilidad pre-prueba para el diagnostico de neumonia influyo

directamente en los valores de rendimiento diagnadstico.

Existe un grupo de pacientes inmunosuprimidos a los que se les realizo
inicialmente una radiografia de térax por sospecha de neumonia la cual fue
diagndstica por lo que no fue necesario realizar una tomografia de térax, este grupo
de paciente no se incluye en este estudio.

El estandar de oro utilizado para el diagndstico de neumonia fue la tomografia
de térax simple, sin embargo, ésta no es necesaria para el diagnéstico de neumonia
por lo que inherentemente la sensiblidad de la radiografia en este contexto es

mucho menor.

Al identificar un subgrupo de episodios pacientes con diagnostico de
neumonia, la n fue pequefa, por lo que no fue posible analizar algunas variables en

este subgrupo.

La codificacion de los signos y sintomas fue dicotdmica, unicamente
analizando la presencia de los mismos, los signos no se codificaron de manera

cuantitativa.

Debido a que los datos de los reportes de los estudios de imagen se
obtuvieron de la plataforma RIS, la codificacidén erronea de algunas tomografias de

térax, no permitieron incluirlas en el estudio.



PREGUNTA ESPECIFICA

¢, Cual es el rendimiento diagnostico de la radiografia de térax en pacientes
con sospecha de neumonia e inmunosupresidn en comparacion con la tomografia

computada de térax?



MARCO TEORICO DE REFERENCIA
Antecedentes
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Figura 1. Causas de mortalidad en México 2015

Las neumonias se pueden clasificar de acuerdo a su presentacion en
adquiridas en la comunidad o asociadas a cuidados de la salud, estas ultimas
incluyen neumonias nosocomiales (incluyendo a pacientes que han estado
hospitalizados en los ultimos 3 meses), neumonias asociadas a ventilador y
neumonias en pacientes que han estado en contacto con cuidados sanitarios como
unidades de hemodialisis, residencias asistidas, lugares para curaciones de
heridas, tratamiento intravenoso ambulatorio o con familiares colonizados o

infectados por microorganismos multirresistentes (4).

No siempre es posible determinar el agente microbioldgico causal en los
pacientes con neumonia, en un estudio prospectivo observacional multicéntrico
donde se analizaron a pacientes mayores de 65 afios con y sin inmunosupresion,
se logré realizar diagnostico etiologico en 44% de los pacientes
inmunocomprometidos y 32% en pacientes no inmunocomprometidos (p=0.03) (3).
Mas aun, los organismos causales también varian entre pacientes con y sin
inmunosupresion, aunque el Streptococous pneumoniae es el agente causal mas
frecuente de neumonia en ambos grupos (5), existen diferencias en la incidencia de
afeccidon por otros microorganismos. En el estudio antes mencionado, el

microorganismo mas frecuente fue el Streptococous pneumoniae (65.6%), seguido
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de Legionella pneumophila (12.9%) y Haemophilus influenzae (3.5%), sin diferencia
de acuerdo al estado inmunolégico, sin embargo, el aislamiento de bacilos Gram
negativos fue mayor en pacientes inmunocomprometidos (5.2% vs 0.5%; p=0.01),
asi como Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Nocardia sp. y virus
sincitial respiratorio, los cuales no se presentaron en pacientes sin

inmunocompromiso (3).

La poblacion de pacientes inmunosuprimidos ha incrementado en las ultimas
décadas, esto puede ser explicado por el incremento de medicamentos
inmunosupresores para el tratamiento de tumores, enfermedades de la colagena o
para la prevencion del rechazo humoral en pacientes post-trasplantados (6),
ademas del incremento en la incidencia de pacientes con infeccion por VIH (7).

Marco conceptual

Tipos de Inmunosupresién

Las infecciones son la causa mas importante de morbilidad y mortalidad en
pacientes inmunocomprometidos, esto se debe a que son mas susceptibles a
infecciones por organismos de poca virulencia, presentan enfermedad diseminada
mas frecuentemente, pueden padecer procesos infecciosos por microorganismos
diferentes de manera simultanea o secuencial y tienen mayor riesgo de
complicaciones. Ademas, se presentan con cuadros clinicos mas graves y tienen

mayor riesgo de progresion de cuadros leves a cuadros de mayor gravedad (6, 7).

El numero de potenciales patdogenos en pacientes inmunosuprimidos también
ha aumentado en los ultimos afos como resultado del incremento en la sobrevida,
la aparicion de patdgenos resistentes a antibidticos, y el mejoramiento de los
ensayos diagnosticos lo cual permite encontrar el patégeno casual (8).

Algunas acciones que han demostrado reducir la mortalidad incluyen: inicio
de la terapia antibidtica lo antes posible, reducir el nivel de inmunosupresion y
obtener material necesario para el diagnostico microbiolégico especifico por
ejemplo mediante broncoscopia o biopsia. El hecho de no encontrar la etiologia

microbiolégica especifica en los primeros 5 dias aumenta mas de tres veces la
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mortalidad (OR, 3.4; IC 95%, 1.2 - 9.6) (6).

No todos los pacientes inmunosuprimidos son susceptibles a los mismos
microorganismos, y tampoco tienen el mismo grado de susceptibilidad y riesgo de
complicaciones (9). Existen 5 tipos diferentes de inmunosupresion: 1) defectos de
fagocitosis, 2) alteraciones en la inmunidad humoral o anticuerpos (mediada por
linfocitos B), 3) defectos en la inmunidad celular (mediada por linfocitos T), 4)
defectos del complemento y 5) relacionada a esplenectomia o hipoesplenismo.
Estos pueden ser adquiridos o congénitos (7).

Se han encontrado ciertas asociaciones entre el tipo de inmunosupresion y

la susceptibilidad de ciertos microorganismos especificos (7) (Tabla 1).

Tabla 1 Defectos inmunolégicos asociados a infecciones pulmonares

Defecto Bacterias Hongos Virus Parasitos
Staphylococcus
aureus,
Pseudomonas Aspergillus y
Fagocitos aeruginosa, Candida spp - -
Klebsiella
pneumoniae,
Escherichia coli
S pneumoniae, S
aureus,
Células B Haemophilus - - -
influenzae,
P aeruginosa
Pneumocystis
Jiroveci,
Legionella Nocardia Cryptococcus Cytgmegalovirus, Toxoplafma
) spp, Mycobacteria ngoformans, varlcella—.zoster, gondu,'
Células T spp Histoplasma herpes simplex  Strongyloides
capsulatum, virus stercoralis
Coccidioides
spp, Candida
spp
S pneumoniae, S
Esplenectomia aureus, H - - -
influenzae
] P jiroveci,
S aureus, Leglonella As;) e Cytomegalovirus,
and Nocardia spp, ) . ) T di S
_ . Mycobacterium spp Candida spp, C  varicella .zoster, gondii, '
Corticoesteroides Y . ’ neoformans, herpes simplex stercoralis
P aeruginosa, other . i
; virus
gram-negative T
; PP,
bacteria capsulatum
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Los pacientes con neoplasias hematoldgicas en tratamiento tienen hasta un
30% de riesgo de desarrollar neumonia, incluso hasta el 80% de los pacientes post-
trasplantados de células madres hematopoyéticas desarrollaran cuando menos un
episodio de neumonia en el primer afio (10). Estos pacientes presentan gran
susceptibilidad para neumonias bacterianas no solo por la neoplasia padecida, sino
también por la terapia empleada para tratarla, ademas de la exposicion a patogenos
resistentes por la estancia en un ambiente sanitario (11). Sin embargo, retrasar la
terapia para el tratamiento de la neoplasia puede conllevar a progresién de la
misma, empeorando el desenlace global (11).

Se presume que la susceptibilidad para neumonias en individuos
inmunosuprimidos puede explicarse por la alteracidén de las barreras inmunologicas
del tracto respiratorio ya sean pasivas (estructurales como el flujo aéreo turbulento
proporcionado por los cornetes o la funcion mucociliar en las vias aéreas
superiores), y activas como péptidos antimicrobianos, proteinas surfactantes, o
radicales de oxigeno producidos por las células epiteliales, la activacion de
leucocitos, opsonizacion de patdgenos, la activacion del complemento y mediadores
inflamatorios por los macrofagos alveolares y el reclutamiento de neutrofilos como
parte de la respuesta inmune adaptativa. En el paciente inmunocompetente estas
barreras usualmente se encuentran intactas y son eficaces para eliminar la mayoria
de patogenos. Cuando un patdégeno logra establecer una infeccion, las
manifestaciones clinicas del paciente son secundarias a la respuesta de estos
mecanismos de defensa como la ocupacion del espacio alveolar por edema,
leucocitos, detritus, que se pueden identificar en estudios de imagen o signos y
sintomas clinicos como fiebre, tos y leucocitosis (11).

Los pacientes con cancer en tratamiento pueden presentar multiples
alteraciones en la inmunidad, por ejemplo: deplecidn leucocitaria, disrupcion de la
mucosa que puede facilitar la translocacion bacteriana, alteracidon en el
reconocimiento de patdégenos, anormalidades anatomicas relacionadas con

tumores, enfermedad injerto contra huésped, etc. (Tabla 2).
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Tabla 2 Alteraciones en la inmunidad en pacientes con cancer

Tipo de alteracion

Generales

Disrupcién de la barrera
epitelial

Aspiracién orogastrica

Enfermedad pulmonar
estructural

Defectos inmunolégicos

Factor de riesgo

Desnutricion

Anorexia

Deshidratacién

Sindromes malabsortivos

Mucositis inducida por quimioterapia

Radiacion al tracto gastrointestinal

Enfermedad de injerto contra huésped

Sondas de alimentacion enteral

Lesiones con efecto de masa que alteren la
deglucion

Enfermedad periodontal post quimio o radioterapia
Alteracion del sistema nervioso central

Mucositis

Neuropatia paraneoplasica o inducida por
quimioterapia

Sondas de alimentacion enteral

Radiacién

Fistulas gastroesofagicas

Cambios postquirurgicos en eséfago o laringe
Enfermedad pulmonar preexistente (EPOC)
Fibrosis pulmonar

Cavitaciones

Masa en parénquima

Tumor endoluminal

Disfuncion mucociliar

Neumonia post-obstructiva

Cambios anatéomicos postquirurgicos

Citopenias inducidas por quimioterapia

Disfuncion leucocitaria inducida por quimioterapia
Infiltracién tumoral de médula 6sea

Alteracion en la deteccion y reconocimiento de
patogenos

Estas caracteristicas no solo hacen de estos pacientes susceptibles a

infecciones, sino también generan un reto para el diagndstico debido a la ausencia

de una respuesta inflamatoria franca, los signos caracteristicos de neumonia

pueden ser discretos o incluso estar ausentes. (11)

Malignidad hematoldgica

Las neoplasias hematologicas pueden causar alteraciones inmunoldgicas

intrinsecas. Los defectos inmunitarios dependen de las células afectadas. Por

ejemplo, la expansion clonal de las células en pacientes con leucemia produce
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alteraciones funcionales en los leucocitos, en cambio, en pacientes con mieloma
multiple los leucocitosis pueden estar en niveles normales o discretamente elevados
y la inmunodeficiencia se produce por deficiencias funcionales de las

inmunoglobulinas (11).
Neutropenia

La neutropenia inducida por quimioterapia especialmente la utilizada en el
tratamiento de neoplasias hematoldgicas y trasplante de médula 6sea, es el factor
de riesgo mas reconocido para el desarrollo de neumonias bacterianas asociadas
a neoplasias, 60% de los pacientes con neutropenia inducida por quimioterapia

desarrollaran infiltrados pulmonares en el examen radiolégico (12).

Los neutrodfilos son células sensibles a analogos de nucledsidos y agentes
alquilantes, los cuales inducen reduccidn de la cantidad total de neutrdfilos
dependientes de la dosis. El tiempo de instauracion, la duracion y severidad de la
neutropenia impactan en la susceptibilidad para el desarrollo y gravedad de las
neumonias, por ejemplo, la neutropenia severa (< 500 cel/uL) se asocia
especialmente a infecciones pulmonares con pobre prondéstico. Asi mismo, también
se ha demostrado la asociacién con el riesgo de neumonia y la neutropenia
funcional (11) (13).

En pacientes con neutropenia grave y fiebre las guias establecen realizar una
tomografia de térax y senos paranasales para descartar neumonia y sinusitis,
respectivamente, omitiendo la radiografia como primer estudio diagnéstico. Existe
discrepancia entre el manejo en estos pacientes y otros pacientes con un tipo
diferente de inmunosupresion (sin neutropenia) (4)(14).

Quimioterapia

También existen efectos no neutropénicos inducidos por la quimioterapia, por
ejemplo, algunos agentes alquilantes también causan disfuncion inmune por una
deplecion desproporcionada entre linfocitos T CD4 y CD8. Otros medicamentos
como las antraciclinas, los taxanos, inhibidores de la topoisomerasa y alcaloides de
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la vinca pueden causar neumonias bacterianas mediante mecanismos no
neutropénicos. Agentes como la Fludarabina y el Alemtuzumab puede causar
disfuncion linfocitica a largo plazo (incluso afios posterior al tratamiento). Ademas
de esto, hay algunos farmacos que favorecen la aparicion de mucositis,
incrementando el riesgo de translocacion bacteriana, por ejemplo Metotrexato, F-
fluoruracil, arabinosido citosinas, melfalan, ciclofosfamida, docetaxel, incluso

también reportados en inhibidores de tirosincinasa, etc (11).
Inmunosupresion por trasplante alogénico de células madre

El desarrollo de neutropenia es el factor de riesgo principal para desarrollar
infecciones, sobre todo bacterianas (15).

En pacientes que ademas padecen enfermedad de injerto contra huésped el
riesgo de neumonias bacterianas es mayor por la predisposicion a desarrollar
defectos inmunitarios mediados por células de manera crénica y mucositis. Ademas,
la intensificacion de la inmunosupresion para el tratamiento de la EICH incrementa

la susceptibilidad.
Inmunosupresion inducida por farmacos no quimioterapéuticos

Los corticoesteroides tienen efectos adversos ampliamente conocidos como
el aumento en el riesgo de osteoporosis, diabetes mellitus, enfermedades
cardiovasculares, e infecciones, sin embargo, aun existen controversias sobre la
dosis y duracion necesaria para producir efectos inmunosupresores, ademas, aun
no se esclarece completamente el tipo de infecciones especificas a los que son mas
susceptibles. La afeccidn depende de la diferenciacion y activacion del estado de
las células. Antagonizan la diferenciacion de macréfagos y suprimen la produccion
de interleucinas 1, 6, factor de necrosis tumoral y leucotrienos y prostaglandinas
proinflamatorias. Los glucocorticoides, ademas, suprimen la actividad microbicida y
tumoricida de los macréfagos. La afeccion a los neutrofilos se caracteriza por
impedir su adhesion al endotelio e impedir la liberacion de enzimas lisosomales,

estallido respiratorio y quimiotaxis (16).
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Los glucocorticoides pueden causar linfopenia, ademas inhiben la activacion
de las células T y la maduracion de los linfocitos doble positivos que son altamente
sensibles a apoptosis inducida por glucocorticoides (17).

En general, a mayoria de los estudios dividen la dosis de prednisona diaria
en categorias baja, moderada y alta, algunos estudios han considerados dosis tan
bajas como 5 mg/dia o 7.5 mg/dia o su equivalente, la duracion de la terapia también
juega un papel importante, sin embargo, la poca cantidad de pacientes y la falta de
estandarizacién en la manera de reportar los efectos adversos dificultan la
interpretacion adecuada de los datos (18).

Dixon y sus colegas realizaron un meta-analisis y revision sistematica de la
asociacion entre la terapia con glucocorticoides y el riesgo de infeccion en pacientes
con artritis reumatoide, ellos analizaron 21 estudios aleatorizados controlados, y 42
estudios observacionales, en los estudios aleatorizados, no se encontro asociacion
con un riesgo relativo de 0.97 (IC: 0.69 — 1.36), en los estudios observacionales el
riesgo relativo fue de 1.67 (IC: 1.49 — 1.87), sin embargo en este tipo de estudios la
poblacion era heterogénea (19).

Hay algunos estudios que no demostraron un incremento significativo en el
riesgo de infecciones entre pacientes con tratamiento mayormente con dosis

menores de 10 mg de prednisona al dia (20).

Sin embargo, otro estudio de casos y controles analiz6 pacientes mayores de
65 anos con artritis reumatoide y encontraron un incremento en el riesgo de
infecciones bacterianas con dosis de 5 mg de prednisona por una semana, también
encontraron incremento en el riesgo de infecciones bacterianas, dependiente de la

duracion de la dosis (16).

El tipo de infecciones asociado al uso de corticoesteroides incluyen las
causadas por microorganismos oportunistas como Pneumocystis jiroveci,

Mycobacterium tubertculosis o virus Herpes Zoster (21).

Inmunosupresion por radiacion
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La mucositis inducida por radiacion es extremadamente frecuente en
pacientes que reciben terapia en cabeza y cuello, mediastino, es6fago y menos

frecuentemente en pacientes que recibieron radiacion toracoabdominal (11).
Esplenectomia

La ausencia de bazo puede ser congénita o adquirida. Algunos pacientes con
Linfoma de Hodgkin pueden desarrollar asplenia funcional, esto predispone a
infecciones mas severas y frecuentes por microorganismos encapsulados como el

Streptococus pneumoniae y Haemophilus influenzae.

En pacientes con asplenia asi como los que reciben terapia anti-CD20 es
especialmente importante la vacuna contra Streptococus pneumoniae. La vacuna
23-valente polisacaridos (PSV23) activa principalmente las células B maduras, que
pueden ser deficientes o disfuncionales en pacientes con linfomas o mielomas, sin
embargo, la respuesta positiva en esta poblacion se correlaciona con respuesta
hematoldgica a la quimioterapia. La inmunidad por la vacuna 13-valente conjugada
(PCV13) depende de la respuesta de las células T y permanece mas inmunogénica
en muchos pacientes inmunocomprometidos con cancer. En pacientes con terapia
citoreductiva, los titulos de anticuerpos posterior a la vacuna PCV13 pueden ser
bajos de manera inicial (11).

Otras

Enfermedades de la colagena como el lupus eritematoso generalizado y la
artritis reumatoide también inducen inmunosupresion, pacientes con artritis
reumatoide tienen una razon de riesgos de 1.83 (IC: 95%, 1.52-2.21) (20).

Estudios de imagen

Desde hace décadas la radiografia de torax ha sido el estandar de oro para
el diagnostico para neumonia, puede proporcionar datos que apoyen el diagndstico
presuntivo en el contexto de un elevado indice de sospecha, sin embargo, si no se
toma en cuenta la probabilidad pre-prueba, su sensibilidad y especificidad son

insuficientes para confirmar o descartar el diagndstico de neumonia, por ello, una
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radiografia negativa o no diagndstica en un contexto de alta sospecha clinica no es
suficiente para descartarla (22). A pesar de ello, hay estudios que han reportado un
excelente rendimiento diagndstico en pacientes inmunocompetentes y neumonia
adquirida en la comunidad con una sensibilidad de 92.2 %, especificidad de 91.4%,
precision de 91.9%, valor predictivo positivo (VPP) de 93% y valor predictivo
negativo (VPN) de 90.6% (23), sin embargo, los pacientes inmunosuprimidos, al
tener una respuesta inmunoldgica disminuida, pueden presentar hallazgos mas
sutiles que pueden pasar desapercibidos en la radiografia de térax convencional
(24). Incluso en pacientes con cancer los signos clasicos de neumonia como tos,
fiebre y hallazgos imagenologicos pueden ser secundarios a la enfermedad de base
por si sola.

La radiografia de térax con proyecciones postero-anterior y lateral ha sido el
estudio de eleccion en el abordaje inicial de todos los pacientes con sospecha de
neumonia, independientemente de si son inmunosuprimidos o no, un analisis
sistematico demostré beneficio en la reduccion del tiempo de la enfermedad en
pacientes con un infiltrado en la radiografia vs pacientes sin radiografias (16.2 dias
vs 22.6, p < 0.05) (25), sin embargo, estudios recientes demuestran la poca
sensibilidad y especificidad de la radiografia incluso en pacientes
inmunocompetentes, multiples estudios han demostrado que la tomografia de torax
es superior a las radiografias (26—28). En un estudio multicéntrico, prospectivo se
analizaron a 308 pacientes en el servicio de urgencias con neumonia adquirida en
la comunidad, la tomografia de térax mostro hallazgos compatibles con neumonia
en el 33% de los pacientes quienes tenian radiografia de térax normal, ademas, de
los pacientes que tenian una radiografia de térax con “infiltrados pulmonares”, la
tomografia excluyd neumonia en el 29.8% (27). Hayden et al. analizaron 97
pacientes en urgencias, con sospecha de neumonia, de los cuales 26 (27%)
contaban con una radiografia negativa o no diagnostica y una tomografia con
infiltrados o consolidaciones consistentes con neumonia (aunque este estudio tuvo

una muestra pequefia y fue retrospectivo) (26).

Ademas de esto, la mayor disponibilidad de la tomografia computarizada y la
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gran cantidad de falsos negativos en la radiografia de torax, han puesto en duda el
abordaje inicial en pacientes con sospecha de neumonia (7), sin mencionar el
beneficio de las tomografias de térax para detectar hallazgos de neumonias atipicas
lo que permite dirigir el manejo antibidtico, incluso en pacientes inmunocompetentes
se ha demostrado que la tomografia impacta en el manejo inicial de pacientes con
neumonia en el abordaje en servicios de urgencias (29). Un estudio demostrd
analizé el impacto de la evaluacion tomografica en neumonias donde el médico
tratante modifico la probabilidad del diagnostico de neumonia en el 58.6% de los
casos, suspendiendo el tratamiento antibidtico en 14.0%, e iniciando terapia en
45.5% de los pacientes posterior a la realizacidn de la tomografia de térax. También
se modifico el tipo de manejo en 14.1% (22 pacientes fueron ingresados a
hospitalizacion y 23 pacientes egresados) (27).

Una de las desventajas de la tomografia es la dosis de radiacion, esta
usualmente es menor de 20 mSyv, por lo que no produce efectos deterministas, es
decir dependientes de dosis (como eritema cutaneo, caida de pelo), en cuanto a los
efectos estocasticos, el mas preocupante es el riesgo teorico de desarrollar cancer,
segun modelos adaptados de pacientes en sobrevivientes de los ataques de
Hiroshima and Nagasaki afectados con dosis mayores (50-100 mSv), para casos de
exposicidon a bajas dosis (como los rayos X diagnosticos en tomografia y
radiografias) se han propuesto modelos con una relacidén no lineal y sin umbral
minimo, incluso modelos que sugieren un efecto protector, sin embargo no existe
informacion suficiente para corroborar o descartar la relacion entre la radiacion y el
riesgo de cancer por lo que la mayoria de las organizaciones adaptaron un modelo
lineal (BIER VII), en este modelo el riesgo de cancer se espera que sea mayor en
pacientes jovenes y en mujeres (30).

La informacion clinica como el tiempo de evolucién del cuadro, el
antecedente de exposiciones ambientales, el tipo de inmunosupresion, la duracion
y severidad de la misma es esencial para reducir el diagnostico diferencial (7)(31).
Sin embargo, los patrones tomograficos como consolidaciones o nddulos

peribronquiales no son especificos y no son fiables para sugerir un diagnésitico
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microbioldgico, incluso pueden ser secundarios a causas no infecciosas como
enfermedad injerto contra huésped, sarcoma de Kaposi, linfoma no Hodgkin, cancer
de pulmodn, enfermedades intersticiales pulmonares, toxicidad medicamentosa,
embolismos pulmonares, hemorragia alveolar, neumonitis por radiacion, etc (6,32).
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OBJETIVO GENERAL

Determinar el rendimiento diagnostico de la radiografia en el diagnostico de

neumonia en pacientes con diferentes estados de inmunosupresion

OBJETIVOS ESPECIFICOS

a) Determinar si existe alguna diferencia entre los estados de inmunosupresién y

la sensibilidad de la radiografia.

b) Analizar las diferencias entre los hallazgos imagenolégicos y determinar su
prevalencia en radiografias y tomografias de térax.
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METODOLOGIA

Diseno de estudio

Estudio transversal, observacional, comparativo, prolectivo.

Tiempo y lugar
Enero a abril de 2017. Todas las tomografias de térax realizadas con la sospecha

de neumonia en pacientes inmunosuprimidos en un hospital de tercer nivel.

Universo de trabajo
Se analizaron todas las tomografias de torax de la base de datos de los reportes de
estudios de imagen (RIS) del INCMNSZ, se seleccionaron las que se realizaron con

indicacion de sospecha de neumonia, se

Criterios de inclusién

Se incluyeron tomografias de térax cuyo objetivo fuera diagnosticar neumonia, se
tomaron definiciones como: “probable”, “sospecha”, “descartar” y “neumonia” o
‘proceso infeccioso pulmonar”’, de estos, se eligieron pacientes qué ademas
contaban con una radiografia de térax convencional o portatil previa a la tomografia
de no mas de 3 dias de diferencia. Se incluyeron diferentes estados de
inmunosupresion caracterizados por: Neoplasias hematologicas (leucemias
mieloides agudas (LAM), leucemias linfoides agudas (LAL), linfoma de Hodgkin
(LH), linfoma no Hodgkin (LNH), Mieloma multiple (MM)), y otros como linfoma de
Burkitt, linfoma de células del manto, leucemia de linfocitos grandes granulares,
tricoleucemias, etc.), quimioterapia, asi como los dias post quimioterapia, trasplante
de médula 6sea, trasplante de érgano solido, pacientes con VIH y cuantificacion de
CD4, tratamiento inmunosupresor no quimioterapéutico (por ejemplo para
enfermedades autoinmunes o de tejido conectivo como glucocorticoides) asi como
sus dosis, pacientes con radiacion al torax, esplenectomizados, o con

enfermedades inmunologicas congénitas como agamaglobulinemias.

Criterios de exclusion

Los criterios de exclusiéon son:

e Pacientes sin inmunosupresion
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e Pacientes que no contaran con tomografia de torax.

e Pacientes sin radiografia de torax, con radiografia de térax de mas de 3 dias
de diferencia, previo a la tomografia, pacientes cuya radiografia de térax
tuviera reporte posterior a la fecha y hora de la realizacién de la tomografia.

e Pacientes con diagnostico de neumonia quienes se les realizé tomografia
para valorar progresion o complicaciones, no para realizar diagndstico.

e Se excluyeron pacientes cuyo reporte radiografico fuera posterior a la fecha
y hora de la tomografia para disminuir el sesgo del diagnaostico.

Variables de estudio

Las variables analizadas se describen en la Tabla 3.

Tabla 3. Definicion y tipo de variables operacionales

Variable Tipo Definicion Unidades
Edad Cuantitativa Edad del paciente al momento del Anos
discreta estudio tomografico
Tipo de NAC  cualitativa Neumonia adquirida en la comunidad, N/A
neumonia Dicotémica que no cumple criterios de NACS (3,
sospechada Nominal 5)
NACS Neumonia ocurrida en pacientes que N/A
han estado en contacto con la
asistencia sanitaria:
1. Hospitalizacion previa en los ultimos
3 meses
Cualitativa 2. Vivir en residencia asistida
Dicotémica 3. Dialisis crénica
Nominal 4. Tratamiento intravenoso
ambulatorio
5. Curaciones ambulatorias
6. Familiar colonizado o infectado por
microorganismos multirresistentes (3,
5)
Clasificacion de Alto Segun el indice de severidad de N/A
riesgo neumonias y la diferencia entre la
Cualitativa .mortalidad. los grupos de alto riesgo
Dicotémica mcluyerqn. -~
Ordinal Nepp!a3|as hematologlcas
Quimioterapia
Radiacién al térax
Trasplante de médula 6sea
Bajo Los pacientes que tuvieron igual N/A
Cualitativa mortalidad que pacientes no
Dicotémica inmunocomprometidos incluyeron:
Ordinal VIH +

Trasplante de érgano sélido
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Neoplasia hematolégica

Quimioterapia

Dias post quimioterapia

Trasplante de médula
Osea

Tipo de trasplante de
médula 6sea

Leucocitos totales
Linfocitos totales
Neutréfilos totales

VIH

Trasplante de 6rgano
solido

Inmunodeficiencias
congénitas

Esplenectomia

Terapia con farmacos
inmunosupresores (No
quimioterapia)

Cuantitativa
Dicotémica
Nominal

Cuantitativa
Dicotomica
Nominal

Cuantitativa
discreta
Cuantitativa
Dicotémica
Nominal
Cuantitativa
Dicotémica
Nominal
Cuantitativa
discreta
Cuantitativa
discreta
Cuantitativa
discreta
Cuantitativa
Dicotémica
Nominal
Cuantitativa
Dicotémica
Nominal

Cuantitativa
Dicotémica
Nominal

Cuantitativa
Dicotomica
Nominal

Cuantitativa
Dicotémica
Nominal

Tratamiento con farmacos
inmunosupresores (33)
LAM

LAL

LH

LNH

MM

AA

Otros

Se incluyeron régimenes de
quimioterapia mieloablativa y no
ablativa

Dia post inicio de quimioterapia al
momento del estudio tomografico
Se incluyeron trasplantes autdlogos
(precursores hematopoyéticos del
mismo paciente) y alogénicos
Autdlogo

Alogénico

Al momento del estudio

Se calculé mediante el porcentaje de
linfocitos de leucocitos totales

Se calculé mediante el porcentaje de
neutrofilos de leucocitos totales
Pacientes con diagnéstico de VIH
independientemente de si tenian SIDA
0o no

Se incluyeron pacientes post-
trasplantados hepaticos y renales

Defectos como produccion de
anticuerpos (como
agamaglobulinemia), defectos
celulares o combinados (como
inmunodeficiencia severa combinada o
aplasia timica), defectos de células
fagociticas (defectos de adhesion
leucocitaria), y defectos del
complemento (34)

Pacientes con esplenectomia

Incluyen:

Esteroides

MMF

Tacrolimus

Otros como Sirolimus, Adalimumab,
Sulfazalacina.

Mas de dos inmunosupresores
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N/A

N/A

Dias

N/A

N/A

cels/mm®

cels/mm®
cels/mm®

N/A

N/A

N/A
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Numero de farmacos
inmunosupresores

Prednisona
Mofetil micofenolato

Tacrolimus

Sintomas:
Fiebre

Tos

Disnea

Taquicardia

Desaturacion

Nuamero de signos y
sintomas

Hallazgos tomograficos:

Consolidacion

Vidrio despulido

Engrosamiento
intersticial

Noédulos

Micronédulos

Patrén en empedrado
(crazy paving)

Cuantitativa
Discreta

Cuantitativa
continua
Cuantitativa
continua

Cuantitativa
continua

Cualitativa
Dicotémica
Nominal

Cualitativa
Dicotémica
Nominal

Cualitativa
Dicotémica
Nominal
Cualitativa
Dicotémica
Nominal
Cualitativa
Dicotémica
Nominal
Cuantitativa
Discreta

Cualitativa
Dicotémica
Nominal

Cualitativa
Dicotémica
Nominal

Cuantitativa
Dicotémica
Nominal
Cuantitativa
Dicotémica
Nominal
Cuantitativa
Dicotémica
Nominal
Cuantitativa
Dicotémica
Nominal

Del 1al 3

Dosis al dia
Dosis al dia

Dosis al dia

Temperatura corporal mayor de 38.0
°C

Sintoma referido por el paciente o
documentado por el médico, se
incluyen productiva o seca sin
distincion.

Sintoma referido por el paciente como
dificultad en la respiracion.

Signo clinico: mas de 100 latidos por
minuto.

Signo clinico: Saturacién de O“menor
de 92%.

Numero de sintomas desde 0 hasta 3

Area de ocupacién alveolar
caracterizada por aumento
homogéneo de la densidad de la
atenuacion del parénquima pulmonar
que oscurece el margen de los vasos y
paredes de la via aérea (35).

Area de ocupacion alveolar
caracterizada por aumento de la
densidad (menor que la consolidacion)
que no permite delimitar
adecuadamente el borde de los vasos
(35)

Afeccién de los septos interlobulares,
puede ser liso o nodular (35).

Opacidad redonde de hasta 3 cm de
diametro (35).

Opacidad redonda, focal con diametro
menor de 7 mm (35).

Patrén de engrosamiento septal con
vidrio despulido (35).
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N/A

mg/dia
mg/dia

mg/dia

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A



Patron de arbol en
gemacion

Numero de hallazgos
tomograficos

Cuantitativa
Dicotomica
Nominal

Cuantitativa
Discreta

Otros hallazgos tomograficos:

Atelectasias

Cambios
fibrocicatriciales

Radiografia indicada
para descartar
neumonia

Portatil

Radiografia positiva
para neumonia

Hallazgos radiograficos:

Consolidacion

Patron intersticial

Micronédulos

Patron miliar

Derrame pleural

Potenciales errores
diagnosticos

Fibrosis pulmonar

Cuantitativa
Dicotémica
Nominal

Cuantitativa
Dicotémica
Nominal

Cuantitativa
Dicotémica
Nominal

Cuantitativa
Dicotémica
Nominal

Cuantitativa
Dicotémica
Nominal

Cuantitativa
Dicotémica
Nominal

Cuantitativa
Dicotémica
Nominal
Cuantitativa
Dicotémica
Nominal
Cuantitativa
Dicotémica
Nominal
Cuantitativa
Dicotémica
Nominal

Cuantitativa
Dicotomica
Nominal

Cuantitativa
Dicotémica
Nominal

Micronddulos centrilobulares y
engrosamiento septal caracteristicos
de afecciones del bronquiolo (35).

Del0O al 4

Area de parénquima pulmonar sin
expansion completa (colapso),
caracterizado por incremento de la
opacidad en la regién afectada (35).
Alteracion de la arquitectura del
parénquima pulmonar, puede ser
secundario a fibrosis pulmonar o
cirugias previas (35).

Si la indicacion de la radiografia previa
fue para descartar neumonia

Proyeccion anteroposterior adquirida
mediante un equipo de rayos X
portatil.

Reporte oficial concluyente para
diagnostico de neumonia. (No incluyen
reportes negativos o inequivocos para
neumonia)

Area de ocupacion alveolar
caracterizada por aumento
homogéneo de la densidad de la
atenuacion del parénquima pulmonar
que oscurece el margen de los vasos y
paredes de la via aérea (35).
Engrosamiento de los septos
interlobulares (35).

Opacidad redonda, focal con diametro
menor de 7 mm (35).

Opacidades pulmonares menores de 3
mm de diametro de tamafo uniforme y
distribucién difusa (35).

En este caso como dato adicional para
apoyar el diagnostico de neumonia
(35).

Hallazgos que disminuyan la
sensibilidad de la radiografia para el
diagnostico de neumonia ya sea
generando falsos positivos o
negativos.

Engrosamiento intersticial subyacente,
especialmente en ausencia de
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N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A
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estudios previos puede ser un falso
positivo.

EPOC Diagnostico conocido y hallazgos N/A
radiograficos como sobredistensién
Cuantitativa pulmonar, incremento de la trama
Dicotémica broncovascular pulmonar que
Nominal potencialmente oscurezcan una
neumonia especialmente intersticial
(36)
Sobrecarga hidrica c I Edema intersticial y alveolar (incluye N/A
uantitativa :
Dicotémica edema p,ulmonalr) de causas fjlvgrsas
Nominal (ca@ogemco, sindrome de distrés
respiratorio, etc) (37).
Derrame pleural Para considerarlo potencial fallo se N/A
Cuantitativa definié como derrame pleural extenso
Dicotémica que ocasiona limitacién en la
Nominal evaluacién de minimo un l6bulo
pulmonar.
Atelectasias Cuantitativa Zona de pérdida de volumen alveolar y N/A
Dicotémica  colapso (35) (38)
Nominal
Otros Cuantitativa Otros potenciales fallos fueron: N/A
Dicotémica derrame pleural loculado y elevacion
Nominal diafragmatica.

Analisis estadisticos

Se realiz6 un analisis comparativo de todas las variables previamente
descritas.

Para la descripcion de los datos se utilizaron medias y desviacion estandar
en caso de ser variables de distribucién normal y mediana con intervalos para las
variables de distribucion no normal, para determinar la normalidad de una variable
se utiliz6 la prueba de Kolmogoérov-Smirnov.

Se utilizaron pruebas como la Xi* para las comparaciones univariadas de
variables categoricas con correccion de Yates (se uso la exacta de Fisher para las
comparaciones entre grupos con frecuencias menores a 5 en alguna de las celdas
de las tablas de contingencia 2x2) y la t de Student para las comparaciones
univariadas de variables continuas con distribucié normal y U de Man-Whitney para
las variables de distribucién no normal. Se considerd un valor de p < 0.05 como
significancia estadistica.

El analisis estadistico se realiz6 con el Software IBM SPSS v. 20.0 para Mac
OS (SPSS Inc., Chicago, IL, EE.UU.) y con la calculadora en linea GraphPad
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(GraphPad Software, Inc. La Jolla, CA, EE.UU.).

Consideraciones éticas
Debido a que la informacion para este estudio se recabd de las notas del
expediente clinico, tomografias y radiografias previas, no se requirié de un formato

de consentimiento por parte del comité de ética.

La informacion de los pacientes permanece con caracter confidencial y
unicamente se compartid con las personas relacionadas directamente con el

proyecto.

No se requirieron procedimientos adicionales.
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RESULTADOS

Se analizaron 127 episodios de pacientes con inmunosupresion y sospecha
de neumonia con tomografia y radiografias de térax, correspondientes a 115
pacientes (11 pacientes tuvieron 2 episodios y un paciente 3), en los cuales 76
tuvieron tomografia negativa para neumonia (59.8%) y 51 pacientes tuvieron
tomografia concluyente para diagnostico de neumonia (40.1%). Hubo un total de 71
mujeres y 56 hombres. Los pacientes masculinos tuvieron significativamente mas

neumonias que las mujeres (58.8% vs 41.2% p 0.006).

En el grupo de pacientes con neumonia la mediana fue de 40 afios con rango
intercuartil de 18, en el grupo sin neumonia fue de 44 afnos con rango intercuartil de
29, no hubo diferencias estadisticamente significativas. No hubo diferencias
significativas en el tipo de neumonia sospechada (neumonia adquirida en la

comunidad vs neumonia asociada a cuidados de la salud).

Hubo mayor numero de pacientes clasificados como inmunosupresién de alto
riesgo en el grupo de pacientes sin neumonia (46 vs 26), aunque esto no fue
significativo y no hubo diferencias al realizar un subanalisis del grupo con neumonia

donde 51% se clasificaron como alto riesgo.

Hubo 68 pacientes con neoplasias hematoldgicas, 24 de los cuales tuvieron
neumonia lo que corresponde al 47%, no hubo diferencias significativas en esta
distribucion en comparacién con los pacientes que no tuvieron neumonia (p =
0.516). Las leucemias agudas fueron la neoplasia hematolégica mas comun como
grupo (33/68) y el tipo especifico de neoplasia hematoldégica mas comun fue la
leucemia linfocitica aguda en el grupo sin neumonia y la leucemia mieloide aguda
en el grupo con neumonia. El tipo de neoplasia no demostro correlacion significativa

con el riesgo de padecer neumonia.

Hubo 45 pacientes con tratamiento con quimioterapia, nuevamente, no hubo

diferencia significativa entre los grupos (32% vs 38%, p 0.480).

La mediana de dias post-quimioterapia fue de 11 dias en pacientes sin
neumonia y 15 dias en pacientes con neumonia, y aunque no se observo una

diferencia significativa entre los grupos, se encontr6 una tendencia (p = 0.085).
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En pacientes post-trasplantados de médula 6sea, inmunodeficiencias
congénitas y esplenectomizados no hubo diferencias significativas, sin embargo,
hay que tomar en cuenta que estos representaron un pequefio porcentaje de la

muestra total.

En cuanto a los hallazgos en la citometria hematica, la mediana de leucocitos
fue mayor en el grupo con episodios de neumonia (8700 vs 4600), sin embargo,
esto no fue estadisticamente significativo. El niumero total de neutrdfilos fue mayor
en el grupo con neumonia (2976 vs 1532) y el numero total de linfocitos también fue
mayor en el grupo de neumonia (888 vs 623) sin embargo, tampoco se observaron
diferencias estadisticamente significativas debido a que estas variables
presentaban rangos intercuartiles muy amplios.

Hubo 14 pacientes con VIH, de los cuales 10 (es decir el 19.6%) tuvieron
neumonia, observandose una diferencia estadisticamente significativa en
comparacion con la poblacién de pacientes sin neumonia (p=0.003). Hubo una
mediana menor de 200 CD4 en ambos grupos, la mediana en el grupo con
neumonia fue menor que en el grupo sin neumonia (65 vs 151), sin embargo, esta

diferencia no alcanzo significancia estadistica (p=0.839).

No hubo diferencia entre los grupos en pacientes post-trasplantados de
organo solido Tabla 4.
Tabla 4. Resultados generales

EPISODIOS SIN EPISODIOS CON

VARIABLE NEUMONIA NEUMONIA p
(N=76) (N=51)
n % n %
Sexo
Femenino 65.8
Masculino 50 % 21 41.2% 0.006
26 34.2 30 58.8% '
%
Mediana de Edad (1Q) 44 (23) 40 (28) 0.808
Tipo de neumonia sospechada
NAC 56.6
NACS 43 % 22 43.1% 0137
33 43.4 29 56.9% '
%
Clasificacion de alto riesgo 46 6((;(;5 26 51% 0.287
Neoplasia hematolégica 44 5Z/.9 o4 47 1% 0.230
(o)
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Tipo de neoplasia hematolégica

LAM

LAL

LH

LNH

MM

AA

Otros

Quimioterapia

No

Si
Mediana de dias post quimioterapia
(1Q)
Trasplante de médula 6sea

No

Si

Valores de laboratorio (mediana, 1Q)
Leucocitos totales
Linfocitos totales
Neutréfilos totales

VIH

Mediana CD4 (1Q)
Trasplante de 6rgano sélido
No
Si

Inmunodeficiencias congénitas
No
Si
Esplenectomia
No
Si

18.2
%
; 23(;0
11 11.4
o %
7 (s]
15.9
© %
5 (s]
; 9.1%
11.4
%
9.1%
61.8
47 %
29 38.2
%
11 (13)
" 902/.1
6 (s]
7.9%
4600 (8350)
623 (1596)
1532 (5812)
4 5.3%
151 (1035)
85.5
65 %
11 14.5
%
75 9(?/(;7
! 1.3%
. 93(;7
1 1.3%

8 34.8%
6 26.1%
1 4.3%
4 17.4%
2 8.7%
0 0.0%
2 8.7%
34 68.0%
16 32.0%

15 (3)

47 95.9%

2 4.1%

8700 (10500)

888 (788)
2976 (10198)
10 19.6%
65 (574)
40 78.4%
11 21.6%
50 98.0%
1 2.0%
51 100.0%
0 0.0%

0.516

0.480

0.085

0.395

0.232
0.791
0.661
0.011
0.839

0.300

0.775

0.411

1Q: rango intercuartil, NAC: neumonia adquirida en la comunidad, NACS: neumonia asociada a cuidados de la

salud

Farmacos inmunosupresores

De los pacientes en tratamiento con farmacos inmunosupresores (Tabla 5),
37 se encontraron en el grupo sin neumonia y 22 en el grupo con neumonia, esta
diferencia no fue significativa. El tipo de farmaco mas utilizado fueron los esteroides
(especificamente prednisona en 26 episodios). No hubo diferencia en los grupos
con respecto al tipo de farmaco utilizado, sin embargo, el numero de farmacos

administrados si mostré diferencia significativa (p = 0.006), la utilizacion de 3
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farmacos tuvo la mayor diferencia entre los grupos: en el grupo de neumonia 27%

contra 5.4% en el grupo sin neumonia.

En cuanto a las dosis de los farmacos, los esteroides y el micofenolato de
mofetilo no tuvieron una distribucion normal, a diferencia del Tacrolimus. No hubo
diferencia significativa con respecto a la dosis de los farmacos inmunosupresores.
La mediana de prednisona fue 10 mg/dia en ambos grupos, en cuanto al tratamiento
con Mofetil micofenolato, el grupo sin neumonia tuvo una mediana mayor que el
grupo de pacientes con episodios con neumonia (1500 mg/dia vs 1040 mg/dia) es
decir un resultado opuesto al esperado. La dosis de Tacrolimus fue similar en
ambos grupos.

Tabla 5. Resultados de tratamiento con farmacos inmunosupresores

EPISODIOS SIN NEUMONIA EPISODIOS CON NEUMONIA

VARIABLE (N=76) (N=51) P
Inmunosupresores (no
L 39 51.3% 29 56.9% 404
si 37 48.7% 22 43.1% '
Tipo de farmaco
inmunosupresor
PDN 17 45.9% 9 40.9%
MMF 0 0.0% 2 9.1% 0478
Tacrolimus 2 5.4% 1 4.5% )
Otros 7 18.9% 4 18.2%
>2 11 29.7°/Z 6 27.3‘%‘:
inmunosupresores
Numero de farmacos
inmunosupresores
0 48 63.2% 34 66.7
1 26 22.4% 16 11%
2 9 11.8% 0 0.0% Rl
3 2 2.6% 6 11.8%
Dosis de farmacos
inmunosupresores
PDN, mg (1Q) 10 (22.5) 10 (33.8) 0.922
MMF, mg (1Q) 1500 (2000) 1040 (980) 0.236
Tacrolimus (DE) 4.57 (2.22) 5.7 (2.12) 0.347

PDN: prednisona o equivalente, MMF: Micofenolato de Mofetilo.

Signos y sintomas

El sintoma mas frecuente fue fiebre en ambos grupos con 83 episodios,
seguido de tos en 69 y disnea en 19, sin embargo, no hubo diferencias significativas

en la presencia de signos y sintomas, aunque hubo una tendencia para la presencia
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de taquicardia en pacientes con neumonia 7.8% vs 1.3% (p = 0.064). El numero de
sintomas tampoco mostré diferencias significativas entre los dos grupos (Tabla 6)
Tabla 6. Resultados de signos y sintomas

EPISODIOS SIN EPISODIOS CON

SIGNOS Y SINTOMAS NEUMONIA NEUMONIA P
(N=76) (N=51)
n % n %

Fiebre 52 68.4% 31 60.8% 0.375
Tos 40 52.6% 29 56.9% 0.639
Disnea 13 17.1% 6 11.8% 0.408
Taquicardia 1 1.3% 4 7.8% 0.064
Desaturacion 9 11.8% 5 9.8% 0.719
Numero de signos y sintomas

0 5 6.6% 5 9.8%

1 35 46.1% 23 45.1% 0.906

2 28 36.8% 17 33.3%

3 8 10.5% 6 11.8%

Hallazgos tomograficos

Debido a que el diagnostico de neumonia se confirmo6 mediante tomografia,
en este rubro los hallazgos positivos en el grupo sin neumonia solo son 3:
engrosamiento intersticial, nédulos y micronédulos, probablemente secundarios a
causas no infecciosas, en cambio, en el grupo de neumonia hubo 88 hallazgos
tomograficos, de estos, el hallazgo mas frecuente fue vidrio despulido (62.7%),
seguido de consolidaciones (33%) y micronddulos (29.4%). No hubo ningun
episodio con una tomografia con patron de empedrado (crazy paving) y solo 4 con
patrén de arbol en gemacion. La mayoria de los pacientes con neumonia tuvieron 2
o mas hallazgos (52%). Hubo un solo paciente que tuvo engrosamiento de las
paredes bronquiales como unico hallazgo de neumonia, por lo que se codifico en el
grupo de neumonia pero sin hallazgos tomograficos (Tabla 7).

Tabla 7. Resultados de hallazgos tomograficos

VARIABLE EPISODIOS SIN EPISODIOS CON p
NEUMONIA NEUMONIA
(N=76) (N=51)
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Consolidacion 0 0.0% 17 33.3% <0.001
Vidrio despulido 0 0.0% 32 62.7% <0.001
Engrosamiento 1 1.3% 10 19.6% <0.001
intersticial 1 1.3% 10 19.6% <0.001
Noédulos 1 1.3% 15 29.4% <0.001
Micronédulos 0 0.0% 0 0.0% -
Patrén en empedrado
(“crazy paving”) 0 0.0% 4 7.8% 0.013
Patrén de arbol en
gemacion
Numero de hallazgos
tomograficos 74 97.4% 1 2.0%
0 1 1.3% 23 45.1%
1 1 1.3% 18 35.3% <0.001
2 0 0.0% 7 13.7%
3 0 0.0% 2 3.9%
4
Otros
Atelectasias 5 6.6% 0 0.0% 0.062
Cambios 4 5.3% 2 4.0% 0.745
fibrocicatriciales

Hallazgos radiograficos

La indicacion de la radiografia no mostro diferencia significativa; a la mayoria
de pacientes se le realizaron radiografias con la indicacion de descartar neumonia,
sin diferencias en ambos grupos (78.7% en el grupo sin neumonia 'y 78% en el grupo

con neumonia).

Se realizaron 23 radiografias portatiles, 9 en el grupo de neumonias y 14 en
el grupo sin neumonias correspondieron al 17.6% y 18.4% respectivamente, no
hubo diferencias significativas.

Los hallazgos radiograficos como consolidacion, patrén intersticial y derrame
pleural fueron los unicos que mostraron diferencias significativas. En el grupo de
pacientes sin neumonia, hubo dos episodios de radiografias con una consolidacion
y uno con patrdn intersticial. El hallazgo radiografico mas frecuente en pacientes
con neumonia fue consolidacion seguido de patrédn intersticial, 5 pacientes

presentaron derrame pleural, 2 presentaron microndédulos y 2 patron miliar.

En el analisis de regresion logistica binaria el unico hallazgo significativo
como predictor de neumonia fue la consolidacion en la radiografia de torax (OR:
7.95, IC 95% 1.07 — 59.16, p=0.043). Sin embargo, dado que el intervalo de
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confianza fue muy amplio, probablemente este hallazgo representa bajo
rendimiento diagndstico por la baja sensibilidad. El patron intersticial tuvo una
tendencia a ser significativo en el analisis de regresion logistica (OR de 14.3, IC
95%, 0.95 — 215.17, p=0.054).

El hecho de tener un hallazgo que represente un potencial error en el
diagnéstico de neumonia en una radiografia caracterizado ya sea por fibrosis
pulmonar, sobrecarga hidrica, EPOC, derrame pleural masivo, atelectasias u otros
como derrame loculado o elevacion diafragmatica no mostré6 una diferencia

estadisticamente significativa en los pacientes con y sin neumonia (p=0.487).

La tasa de falsos positivos fue del 5% es decir 4 pacientes en total con
radiografia de torax positiva para neumonia y tomografia negativa, de esos solo uno
tuvo un hallazgo con potencial fallo, un paciente se diagnosticO con patron
intersticial en la radiografia, sin embargo, en la tomografia, esta zona correspondié
a cambios fibrocicatriciales, dos pacientes tuvieron una radiopacidad en la
radiografia de torax que no se identificé mediante la tomografia de térax con lo que
se descartdé neumonia.

Tabla 8. Resultados de radiografias

VARIABLE PACIENTES SIN PACIENTES CON p
NEUMONIA (N=76) NEUMONIA (N=51)
e e [TE 12 ) [P 59 78.7% 39 78.0%  0.929
descartar neumonia
Portatil 14 18.4% 9 17.6% 0.912
Radiografia positiva para 4 5.3% 15 29 4% <0.00
neumonia ’ ’ 1
Hallazgos radiograficos
Consolidacion 2 2.6% 10 19.6% 0.001
Patron intersticial 1 1.3% 8 15.7% 0.002
Micronodulos 0 0.0% 2 3.9% 0.082
Patron miliar 0 0.0% 2 3.9% 0.082
Derrame pleural 0 0.0% 5 9.8% 0.005
Potenciales errores 10 13.29% 9 17 6% 0.487
diagnosticos ‘ ’ '
E':g?'s AHLICIET? 2 2.6% 2 39%  0.683
Sobrecarga 2 2.6% 0 0.0% 0.243
hidrica 4 5.3% 3 5.9% 0.881
1 1.3% 4 7.8% 0.064
Derrame pleural
Q;T:":‘t’asias 6 7.9% 4 7.8% 0.992
Otros 3 3.9% 1 2.0% 0.530
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En resumen, los hallazgos que fueron mas comunes con una significancia
estadistica fueron: sexo masculino, padecer VIH, un mayor numero de farmacos
inmunosupresores y en cuanto a hallazgos radiograficos: consolidacion, patron

intersticial y derrame pleural.

Ningun signo o sintoma clinico fue significativo, asi como la clasificacion de
inmunosupresion de alto riesgo, tipo de tratamiento inmunosupresor, dias post-
quimioterapia, indicacion de la radiografia o tener un potencial fallo en la radiografia
de torax.

Sub-analisis de episodios de pacientes con neumonia

Se realiz6 un sub-analisis de los pacientes con neumonia (51 episodios) y su
correlacion con radiografias negativas o indeterminadas y radiografias positiva para
neumonia Tabla 9.

No hubo diferencia significativa entre el sexo (p=0.174), el tipo de neumonia
sospechada (p = 0.652), a diferencia del analisis realizado de los grupos con
neumonia y sin neumonia, donde el sexo y el numero de inmunosupresores fue

significativo, en este subgrupo no lo fueron.

La categoria de inmunosupresién de alto riesgo, el tipo de inmunosupresion,

el signo o sintomas y el numero de signos y sintomas no fueron significativos

Hubo un mayor porcentaje de pacientes con radiografia positiva cuya
indicacion fue descartar neumonia (86.7% vs 74.3%) sin embargo, esto no fue
estadisticamente significativo (p = 0.333).

Tener un hallazgo confusor en la radiografia mostré diferencias significativas
entre el grupo con radiografias negativas y el grupo con radiografias positivas
(p=0.033). En los pacientes con neumonia, el hecho de tener un potencial fallo en
la radiografia de torax aumento el RR para presentar una radiografia negativa y que
el paciente tuviera neumonia (falso negativo) (RR 1.56, IC 95% 1.24-1.95, p<0.001).
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Tabla 9. Resultados de episodios con neumonia

RADIOGRAFIA RADIOGRAFIA
VARIABLE NEGATIVA POSITIVA P
(N = 36) (N =15)
Edad 38 (25) 52 (31) 0.174
Sexo . 17 47,2% 4 26,7%
Femenino 0.174
Masculino 19 52,8% 11 73,3%
Tipo de fieumonta 13 36.1% 9 60.0% 4417
NACS 23 63.9% 6 40.0%
Alto riesgo 17 47.2% 9 60.0% 0.529
VIH 5 13.9% 5 33.3% 0.111
CD4 (Mediana, 1Q) 606 (948) 59 (87) 0.548
Linfocitos (Mediana, 1Q) 1101 (862) 480 (695) 0.064
Neutréfilos (Mediana, 1Q) 3436 (10198) 2688 (10282) 0.897
Dias post-quimoterapia, Mediana,
(1Q) 15 (11) 12.5 (6) 0.078
Tratamiento inmunosupreor 19 52.8% 4 26.7% 0.088
NuUmero de inmunosupresores
0 23 63.9% 11 73.3%
1 9 25.0% 2 13.3% 0.652
3 4 11.1% 2 13.3%
Prednisona (Mediana, 1Q) 10 (33.8) 7.5 (42.5) 0.733
MMF (Mediana, 1Q) 1000 (590) 2040 (*) 0.143
Tacrolimus (Media, DE) 5.40 (1.81) 6.5 (3.54) 0.587
Numero de sintomas
0 4 11.1% 1 6.7%
1 16 44.4% 7 46.7%
2 11 30.6% 6 40.0% 0807
3 5 13.9% 1 6.7%
Numero de hallazgos tomograficos
0 1 2.8% 0 0.0%
1 18 50.0% 5 33.3%
2 11 30.6% 7 46.7% 0.115
3 6 16.7% 1 6.7%
4 0 0.0% 2 13.3%
e e [TE 12 ) [P 26 74.3% 13 86.7% 0.333
descartar neumonia
Portatil 7 19.4% 2 13.3% 0.602
Hallazgos radiograficos
Consolidacion 3 8.3% 7 46.7% 0.002
Patrén intersticial 1 2.8% 7 46.7% <0.001
Micronédulos 0 0.0% 2 13.3% 0.025
Patrén miliar 0 0.0% 2 13.3% 0.025
Derrame pleural 4 11.1% 1 6.7% 0.627
Potenciales errores diagnésticos 9 25.0% 0 0.0% 0.033
Fibrosis pulmonar 2 5.6% 0 0.0% 0.352
EPOC 0 0.0% 0 0.0% -
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Sobrecarga hidrica
Derrame pleural masivo
Atelectasias
Otros

*Se analizaron solo dos pacientes

Rendimiento diagnéstico

El analisis de rendimiento diagnostico se obtuvo realizando tablas de
contingencia para cada signo que tuvo diferencia significativa en el grupo de
episodios de neumonia comparado con el grupo sin neumonia (Tabla 10).

el i

8.3%
11.1%
11.1%
2.8%

[eNeNeNe]

0.0%
0.0%
0.0%
0.0%

0.249
0.179
0.179
0.514

La radiografia tuvo sensibilidad de 29% y especificidad de 94% con VPP de
78.9% y VPN de 66.7%, razon de verosimilitud del 5.59, riesgo relativo de 2.37

con IC 95% de 1.66 - 3.37, p <0.001.

Tabla 10. Resultados de rendimiento diagnéstico de radiografia y hallazgos radiograficos

SENSIBI ESPECIF

ENSD! ESPECE  vep VPN RV  RR(IC 95%, P)
Radiografiade ' 294%  947%  789%  66.7% 5.59 32_'3377, 96%%1_)
Consolidacién | 19.6%  97.4%  83.3% 64.3 7.45 2'3;%,(10'_%‘(‘)3‘)3'
| Pawon 157%  98.7%  88.9%  636%  11.92 g:jg,(g_'ggg)
Derrame pleural | 9.8% 100% 100%  62.3% : g:gg%:ggg‘)

VPP: Valor Predictivo Positivo, VPN: Valor Predictivo Negativo, RV: razén de verosimilitud, OR:
“Odds Ratio”, RR: Riesgo Relativo, IC: Intervalo de Confianza

En este estudio observamos que el tratamiento inmunosupresor disminuye

la sensibilidad de la radiografia de térax de 29.4% a 17.4%.

‘ SENSIBILIDAD ESPECIFICIDAD VPP VPN RR (IC
RADIOGRAFIA (%) (%) %) (%) RV 95%, P)
2.77
Indicacion de la (1.90 —
radiografia 33.3 96.6 86.7 68.7 9.83 4.03,
<0.001)
Portatil* - - - - -
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Alto riesgo

Bajo riesgo

Neoplasia
hematolégica

Quimioterapia

VIH

Trasplante de médula
6sea

Trasplante de 6rgano
solido

Tratamiento
inmunosupreor

inmunodeficiencias
congénitas*
Esplenectomia*

VPP: Valor Predictivo Positivo, VP

34.6

24

33.3

25

50

50

27.3

17.4

95.6

93.3

95.6

96.6

75

66

90.9

97.3

81.8

75

80.0

80

83

33.3

75

80

721

59.6

72.8

70

37.5

80

55.6

65.5

7.96

3.6

7.5

7.25

1.5

6.4

2.94
(1.80 -
4.80,
0.001)
1.85
(1.09 -
3.15,
0.02)
2.95
(1.75 -
4.97,
0.002)
2.67
(1.40 —
5.08,
0.02)
1.33
(0.70 -
2.54,
0.38)
1.66
(0.15 —
17.9,
0.67)
1.69
(0.68 —
3.63,
0.18)
2.31
(1.31 -
4.09,
0.004)

N: Valor Predictivo Negativo, RV: razén de verosimilitud, OR:

“Odds Ratio”, RR: Riesgo Relativo, IC: Intervalo de Confianza. *No hubo suficientes pacientes

para realizar el analisis.
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DISCUSION

El creciente desarrollo tecnoldégico ha permitido que los estudios
tomograficos se encuentren cada vez mas disponibles y sean menos costosos;
multiples estudios han demostrado el valor de las tomografias de térax comparadas
con las radiografias, siempre mostrando un mejor rendimiento diagnéstico, ademas
de una mejor capacidad para caracterizar complicaciones y en caso de que no sean
diagndsticas para neumonia, la ventaja de poder identificar diagnosticos
diferenciales (26, 27).

La tomografia simple de térax utiliza dosis bajas de radiacion (<20 mSv) por
lo que no produce efectos adversos deterministas, es decir dependiente de la dosis,
sin embargo, existe el riesgo de producir efectos estocasticos no dependientes de
dosis, principalmente el riesgo de desarrollar cancer. Este riesgo se considera
tedrico debido a que no se ha encontrado una correlacién lineal con la dosis ni
existen estudios que comprueben dicho riesgo, por ello, la utilizacion de tomografias
de térax en el contexto de pacientes con sospecha de neumonia esta justificada
segun los principios de ALARA (As Low As Reasonably Achievable, por sus siglas
en inglés) con un beneficio que supera el riesgo (30). Ademas de esto, la necesidad
de evitar el retraso en el inicio del tratamiento antibiotico en las neumonias, y con
esto disminuir la mortalidad, ha puesto en duda la efectividad de la radiografia como
abordaje inicial en pacientes con sospecha de neumonia, sobre todo en
inmunocomprometidos (6,7,11,40,41).

Se analizaron 127 episodios de pacientes con inmunosupresion y sospecha
de neumonia que contaban con tomografia y radiografias de térax previa a la
tomografia. A la mayoria de los pacientes se les realizé una tomografia de torax en
menos de 48 horas a la radiografia de torax inicial, (69.2% tuvieron radiografias en
menos de 24 horas y el 90 % de las tomografias se realizaron en las primeras 48
horas posteriores a la radiografia inicial). Se implemento6 este criterio de inclusion
con la finalidad de disminuir la posibilidad de fallo diagndstico en la radiografia
debido a los hallazgos radiol6gicos mas sutiles en la enfermedad incipiente. De igual
forma, se incluyeron solamente a pacientes en los que el reporte de la radiografia
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de torax se haya realizado previo a la tomografia de toérax, con la finalidad de
disminuir el sesgo diagnostico en la interpretacion de la radiografia al considerarse
la informacién obtenida a partir de la tomografia.

Se utilizo la tomografia de torax como estandar de oro para el diagnostico de
neumonia, la cual se presentd en 40.1 % de los episodios analizados. A pesar de
que todos los pacientes incluidos tenian algun tipo de inmunosupresion, las
diferencias entre el tipo y el grado hicieron heterogénea a la poblacioén estudiada,
por lo que es dificil comparar la tasa de neumonias con la reportada en la literatura.

Sin embargo, en nuestro estudio sobresalen algunos hallazgos que requieren
una discusién y analisis minucioso. Por ejemplo, los pacientes masculinos tuvieron
significativamente mas neumonias que las mujeres (58.8% vs 41.2% p 0.006), esto
puede deberse a que la poblacion masculina tiende a tener episodios mas graves
por buscar atencidon médica de manera mas tardia. No hubo diferencias
significativas en los grupos con neumonia o sin neumonia con respecto al tipo de
neumonia sospechada, esto puede deberse a que a pesar de que todos los
pacientes incluidos tenian algun tipo de inmunosupresién (mayor susceptibilidad
para microoganismos atipicos o multidrogoresistentes), algunos se clasificaron con
neumonia adquirida en la comunidad por no cumplir los criterios de de temporalidad

para neumonia asociada a cuidados de la salud.

72 episodios se clasificaron como inmunosupresion de alto riesgo, de estos,
la mayoria tenian algun tipo de neoplasia hematolégica (53.5%). Debido a la
asociacion entre algunas variables, (por ejemplo: neoplasia hematoldgica,
trasplante de médula 6sea, neutropenia) algunos pacientes en este grupo tenian

mas de una variable de riesgo.

En el caso de los pacientes con VIH, el resultado obtenido era el esperado;
mas porcentaje de pacientes con VIH tuvieron significativamente mas neumonias
(19.6% vs 5.3% p=0.003). Este hallazgo mostro un riesgo relativo (RR) de 1.97 (IC
95% 1.30-2.97, p=0.001) para neumonia. Como se menciono previamente, la

mediana en el grupo con neumonia fue menor que en el grupo sin neumonia (65 vs
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151), sin embargo, esta diferencia no alcanzé significancia estadistica (p=0.839),
esto puede deberse al amplio rango intercuartil (574 en el grupo de neumonia y
1035 en el grupo sin neumonia).

La asociacion entre la utilizacion de farmacos inmunosupresores y el riesgo
de neumonia es bien conocida, especialmente con los corticoides, donde se ha
descrito un riesgo hasta seis veces mayor en pacientes con tratamiento con
glucocorticoides (21), en este estudio el uso de farmacos inmunosupresores (no
quimioterapéuticos), ni el tipo de farmaco utilizado mostraron diferencias
significativas entre los grupos con y sin neumonia (p=0.494). Los esteroides fueron
los farmacos mas utilizados, la dosis diaria no mostré diferencias, esto puede
explicarse por incluir dosis relativamente bajas (mediana de 10 mg en ambos
grupos), sin embargo, se decidid incluir a pacientes con dosis tan bajas debido a lo
reportado en la literatura donde se han reportado asociaciones con infecciones con
dosis de hasta 5 mg/dia (18), probablemente se requiere de un analisis unicamente
incluyendo a pacientes con dosis mayores de 15 mg/dia administrados minimo por
tres meses (33) para evaluar si existen diferencias en este grupo. Por el contario. el
numero de farmacos administrados si mostro diferencias significativas (p = 0.006).

No hubo diferencia significativa en los sintomas, sin embargo, hay que aclarar

que se codificaron como variables dicotdmicas, no cuantitativas continuas.

A pesar de que ningun hallazgo de la citometria hematica arroj6 informacion
con diferencias estadisticamente significativas, esto puede deberse a la
heterogeneidad de los grupos, por ejemplo: pacientes con leucocitosis y neutrofilia
y pacientes con neutropenia en el mismo grupo, probablemente se requiera un
subanalisis de los pacientes con neutropenia para determinar si el numero de
neutroéfilos afecta el rendimiento diagndstico de la radiografia. A pesar de ello era
esperado que la mediana de leucocitos fuera mayor en el grupo con episodios con
neumonia (8700 vs 4600).

Rendimiento diagnéstico de las radiograficos

El objetivo principal de este estudio era describir el rendimiento diagndstico
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de la radiografia de torax, para ello, se realizd un subanalisis de los episodios de
pacientes con neumonia. En la literatura, el rendimiento diagndstico de la radiografia
de torax en pacientes inmunocompetentes con neumonia adquirida en la comunidad
es excelente: sensibilidad de 92.2 %, especificidad del 91.4%, precision de 91.9%,
valor predictivo positivo de 93% y valor predictivo negativo de 90.6%. Sin embargo,
en este ultimo estudio los propios autores reconocen que estos valores pueden ser
explicados porque los radiodlogos involucrados en este estudio sabian que los
pacientes eran sanos o con neumonia (23). En nuestro estudio, el rendimiento
diagnéstico fue mucho peor (sensibilidad de 29%, VPP de 78.9% y VPN de 66.7%).
Las grandes diferencias con los valores reportados en la literatura no solo se
atribuyen al tipo de pacientes (inmunocompetentes vs inmunosuprimidos), sino

también a la metodologia utilizada.

Se debe tomar en cuenta que todos estos pacientes tenian sospecha de
neumonia, lo que influye directamente en el rendimiento diagndstico de la
radiografia de torax, ademas, se debe recordar que no se incluyen en el estudio a
los pacientes con inmunosupresion y diagnostico de neumonia hecho con
radiografia simple de torax y a quienes no fue necesario realizarles tomografia. Esto
probablemente es la razén por la cual la sensibilidad de la radiografia fue baja,
debido a que se utilizdé la tomografia de térax como estandar de oro para el
diagndstico de neumonia, siendo que el diagndstico de neumonia puede realizarse

sin alla.

En este estudio 70.6% (36/51) de los episodios con neumonia tuvieron una
radiografia negativa o inequivoca para neumonia y una tomografia positiva, esto
difiere a lo reportado en la literatura, incluso en pacientes con inmunosupresion.
Hayden et al. analizaron 97 pacientes en urgencias, con sospecha de neumonia, de
los cuales 26 (27%) contaban con una radiografia negativa o no diagnostica y una
tomografia con infiltrados o consolidaciones consistentes con neumonia (26). Sin
embargo, este estudio tuvo una muestra pequena y fue retrospectivo.

De los pacientes que tuvieron hallazgos que generaran un potencial error en

el diagnostico por radiografia, hubo diferencias significativas en los grupos de
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radiografias positivas y negativas (p=0.033); en el grupo de radiografias positivas
ninguno tuvo diagndstico de neumonia (0 vs 9 episodios), esto puede ser explicado
debido al potencial error diagndstico que genera este contexto en la interpretacion
radiolégica. Esto es bien sabido por los radidlogos, por lo que la impresion
diagndstica es negativa o inequivoca para neumonia. Con esto podemos inferir que
si existe un potencial hallazgo confusor (por ejemplo: fibrosis pulmonar, sobrecarga
hidrica, derrame pleural masivo) la radiografia tendra una sensibilidad muy baja. Ya
se ha reportado en la literatura que la razon mas frecuente de falsos negativos en
la radiografia es la presencia de consolidaciones o vidrio despulido “delgados” (con
distancia anteroposterior < 5 cm) (23).

La tasa de falsos positivos en el presente estudio fue del 5%, es decir 4
pacientes en total con radiografia de térax positiva para neumonia y tomografia
negativa, de esos solo uno tuvo un hallazgo con potencial fallo. De estos cuatro
pacientes, un paciente se diagnostico con patrén intersticial en la radiografia, sin
embargo, en la tomografia, esta zona correspondi6 a cambios fibrocicatriciales, dos
pacientes tuvieron una radiopacidad en la radiografia de térax que no se identificd

mediante la tomografia de térax con lo que se descarté neumonia.

Otro de los objetivos de este estudio fue analizar si existen diferencias entre
el tipo de inmunosupresion y la sensibilidad de la radiografia para la deteccion de
neumonia. Se decidi6é clasificar a los pacientes en algo y bajo riesgo de
inmunosupresion de acuerdo a las diferencias en el indice de severidad de
neumonia y respectivas diferencias en mortalidad reportadas por Sanders et al. (33),
donde los pacientes de bajo riesgo tuvieron una mortalidad intrahospitalaria similar
a pacientes no inmunocomprometidos (4.3%) a diferencia de los pacientes en el
grupo de alto riesgo, quienes tuvieron mortalidad de hasta 20%. Se esperaba que
los pacientes de alto riesgo tuvieran mas episodios de neumonia, sin embargo, en
este estudio no hubo diferencias significativas (p=0.287). Al contrario de lo
esperado, la sensibilidad de la radiografia aumentd en pacientes con
inmunosupresion de alto riesgo probablemente explicado por la presencia de
cuadros mas graves en este tipo de poblacion, y tuvo menor sensibilidad en

pacientes con tratamiento inmunosupresor no quimioterapéutico (el tratamiento
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inmunosupresor disminuy6 la sensibilidad de la radiografia de térax de 29.4% a
17.4%)

Se pretendi6é analizar la variable de “Radiografia indicada para descartar
neumonia” para detectar diferencias en la sensibilidad relacionadas con el sesgo de
la interpretacion radiologica dependientes de la indicacion, se identific6 que hubo
un mayor porcentaje de pacientes con radiografia positiva cuya indicacion fue
descartar neumonia (86.7% vs 74.3%, p=0.333), sin embargo, el hecho de haber
indicado la radiografia de térax para descartar neumonia se tradujo en una mejoria
discreta en la sensibilidad (de 29.4% a 33.3%).

Se esperaba que hubiera una diferencia significativa entre los grupos con
radiografias portatiles, sin embargo, no se logroé realizar el analisis debido a que no
hubo episodios de neumonia con radiografias portatiles positivas, esto puede
explicarse por la N pequefia (Unicamente 9 radiografia portatiles en el grupo con

neumonia, de las cuales ninguna fue positiva).
Hallazgos radiograficos

La susceptibilidad de pacientes inmunocomprometidos para desarrollar
neumonias mas graves o afecciones por microorganismos atipicos con poca
virulencia hace suponer que estos pacientes puedan tener hallazgos radiograficos
caracteristicos de neumonias atipicas mas frecuentemente que en pacientes
inmunocompetentes. En este estudio, los hallazgos que tuvieron diferencias
significativas en las radiografias fueron consolidaciones, patron intersticial y
derrame pleural, a pesar de que los pacientes inmunosuprimidos tienden a hacer
mas neumonias atipicas que los pacientes inmunocompetentes, los
microoganismos casuales de las neumonias mas frecuentes son los mismos que en
pacientes inmunocompetentes, y ademas los patrones miliares o microndédulos son
raros incluso en pacientes inmunosuprimidos (5,32), esto explica que los hallazgos
radiograficos mas frecuentes sean los mismos que en pacientes

inmunocompetentes.

La mayoria de los pacientes con neumonia tuvieron 2 o mas hallazgos
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radiograficos (52%), esto puede estar en relacion con el hecho de que pocas veces
el patrén tomografico se correlaciona con el diagnéstico etioldgico o a que pueden
co-existir varias infecciones (25,41-43).

Se sabe que los hallazgos radiograficos como las consolidaciones y el patron
intersticial son propios o asociados a neumonia. En el analisis de regresion logistica
bivariada se incluyeron las variables con diferencia significativa (consolidacion,
patrén intersticial, VIH, sexo, numero de tratamientos inmunosupresores) y el unico
hallazgo significativo fue consolidacion (OR: 7.95, IC 95% 1.07 — 59.16, p=0.043).
Sin embargo, el intervalo de confianza fue muy amplio, probablemente representa
bajo rendimiento diagndstico del signo por la baja sensibilidad. El patron intersticial
tuvo una tendencia a ser significativo OR de 14.3, IC 95%, 0.95 — 215.17, p=0.054).

Este estudio provee informacion valiosa sobre el rendimiento diagndstico de
la radiografia para detectar neumonia mediante tomografia. En la practica clinica
es frecuente encontrarse con radiografia no concluyentes y que requieran estudios
imagenoldgicos adicionales, especialmente en el contexto de pacientes

inmunosuprimidos.
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CONCLUSIONES

En este estudio, la utilizacion de la tomografia de torax en pacientes
inmunosuprimidos con sospecha de neumonia y radiografia inicial negativa o no

concluyente, permitieron diagnosticar adecuadamente hasta el 70% de los casos.

El sexo masculino, el numero de farmacos inmunosupresiones, padecer VIH
(independientemente de la cantidad de linfocitos CD4) y el numero de farmacos
inmunosupresores fueron los factores que demostraron diferencias significativas

para el diagnostico positivo de neumonia por tomografia.

Tener tratamiento inmunosupresor influye negativamente en la sensibilidad

de la radiografia para detectar neumonia.

Los hallazgos radiograficos mas confiables para el diagnostico de neumonia
son consolidacion, patron intersticial y derrame pleural, y tener un potencial confusor

en la radiografia de torax disminuye su sensibilidad para diagnosticar neumonia.

En este grupo de pacientes la radiografia tuvo una baja sensibilidad (29.4%)
y alta especificidad (94.7%) para detectar neumonia por tomografia. El estandar de
oro utilizado para el diagnostico de neumonia fue la tomografia de torax simple, sin
embargo, ésta no es necesaria para el diagnostico de neumonia por lo que

inherentemente la sensibilidad de la radiografia en este contexto es mucho menor.
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