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RESUMEN

Titulo: “Diferencias demogréficas, clinicas y bacterioldgicas entre pacientes
neurocriticos con neumonia temprana 0 neumonia tardia asociadas a la ventilacion
mecanica”

Introduccion. Las neumonias asociadas a la ventilacion (NAV) de inicio temprano
(NAVITe) y de inicio tardio (NAVITa) en el paciente neurocritico, tienen diferencias
clinico-demograficas y bacterioldégicas que identificadas, permitirian predecir cudl
esperar. Objetivo. Identificar las diferencias demograficas, clinicas vy
bacteriologicas entre pacientes neurocriticos con NAVITe o con NAVITa atendidos
durante 2023-2024 en una unidad de cuidados intensivos neuroquirurgicos (UCINQ)
del IMSS, en la ciudad de México. Disefio: Observacional, retrospectivo,
transversal, comparativo. Material y métodos. Fueron incluidos 109 pacientes
atendidos por afeccion neurolégica aguda, quirdrgica o no, requirientes de
asistencia mecanica de la ventilaciéon (AMV), 14 de los cuales (12.8%) presentaron
NAVITe y 95 (87.2%) NAVITa, grupos entre los cuales se compararon de manera
bivariada datos demograficos, clinicos y bacteriol6gicos. Razones de momios y sus
intervalos de confianza de 95% (RM, 1C95%) fueron utilizados cuando fue
conveniente. Resultados. Entre estos grupos resultaron significativamente
diferentes la estancia en la UCINQ (NAVITa 14 contra NAVITe 10.5 dias, p=0.004),
la presencia de insuficiencia respiratoria aguda preintubacion (14.3% contra 1.1%,
RM 0.17, IC95% 0.05 a 0.44, p=0.04 para el grupo NAVITa) y la presencia de
regurgitacion durante la intubacion (57.1% contra 18.9%, RM 0.23, IC95% 0.09 a
0.61; p= 0.002 para NAVITa). Klebsiella pneumoniae fue la bacteria predominante
y sus frecuencias no fueron significativamente diferentes entre tipos de NAV.
Conclusiones. Tres de las variables analizadas resultaron significativamente
diferentes entre tipos de NAV. En dos, la prevalencia de NAVITa fue menor. Este
grupo, respecto a los casos de NAVITe tuvo estancia mas prolongada en la UCINQ.
Palabras clave. Neumonia asociada a la ventilacion, Neumonia asociada a la
ventilacion temprana. Neumonia asociada a la ventilacion tardia. Unidad de

cuidados intensivos neuroquirlrgicos.
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“DIFERENCIAS DEMOGRAFICAS, CLINICAS Y BACTERIOLOGICAS ENTRE
PACIENTES NEUROCRITICOS CON NEUMONIA TEMPRANA O TARDIA
ASOCIADA A LA VENTILACION MECANICA”

MARCO TEORICO

El paciente neurocritico.

La atencion neurocritica o de cuidados neurointensivos, es el campo médico
especializado e incluso subespecializado, para el manejo de afecciones
neuroldgicas agudas —traumatolégicas y no traumatolégicas— que ponen en riesgo
la vida del paciente y para la prevencion y tratamiento de las lesiones cerebrales
secundarias, acciones usualmente llevadas a cabo en las unidades de cuidados
intensivos (UCI) neuroquirargicos (UCINQ), en las cuales es atendido del 10 al 15%
de los pacientes con aquel tipo de afecciones por ser requirientes de cuidados
especializados. Sin embargo por su escasez, tales cuidados no siempre pueden ser
proporcionados en una UCINQ, sino en UCI generales cuyos resultados vitales no

son siempre los esperados.t?

Causas de ingreso a la UCINQ.

Diversas son las causas que determinan la atencion en las UCINQ, entre las cuales
estan las neurolégicas puramente médicas, las puramente quirirgicas, las de
diagndstico primario —el motivo del ingreso— y las de consulta neurolégica que no
son mas que los casos de diagnostico primario a los que se les agrega alguna
complicacion neurolégica, por la cual se solicita la respectiva interconsulta. Entre
las puramente médicas estan tan los accidentes vasculares cerebrales (AVC)
(31.9%), la encefalitis (12.5%), el estado epiléptico (8.3%), el sindrome de Guillain-
Barré (SGB) (5,6%), la miastenia gravis (MG) (2.8%), correspondiendo a los casos
de consulta neuroldgica el 22.2%.1

Ali et al.! citando los datos de otras investigaciones refieren como causas de
ingreso a una UCINQ los AVC isquémicos (AVCI) (31%), los hemorragicos
parenquimatosos (AVCHP) (26%) y los subaracnoideos (5%), mientras que los
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episodios convulsivos prolongados representan el 12%, los casos de
meningoencefalitis el 6%, SGB, MG, las patologias neurodegenerativas, la
encefalopatia y las neoplasias cerebrales el 3%, al igual que las intoxicaciones.
Cuando la UCI es general los casos NQ no superan el 20%. En la serie de autores
egipcios? las indicaciones de ingreso a este tipo de UCI son insuficiencia respiratoria
aguda (SIRA) en pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC)
(12%), SIRA por asma bronquial (20.5%), trauma craneal (17%), paro
cardiorrespiratorio (22.8%) e insuficiencia cardiaca (IC) (29.2%).

Asistencia mecanica de la ventilacion en el paciente neurocritico.

La asistencia mecéanica de la ventilacion (AMV) es el procedimiento de soporte vital
mas utilizado en las UCI de cualquiera especialidad. Se refiere que hasta 20% de
los pacientes que la requieren en una UCI general tienen algin grado de disfuncion
neurolégica,* aunque por otro lado se dice que en este grupo de pacientes? la
necesidad de AMV es indicacion de ingreso a la UCI debido a la severidad del
evento agudo —traumatismo, infeccion, un AVC, etc.— o porque han perdido la
mecanica ventilatoria como ocurre con aquellos con afeccion neuromuscular aguda
(SGB) o crénica (MG), escenarios clinicos en los que la AMV puede ser parte del
tratamiento inicial o la forma de apoyar el deterioro sistémico que el paciente ha
tenido durante la evolucién de su enfermedad.!

En un estudio egipcio que incluye 222 pacientes atendidos en una UCI general, 125
(56.3%) requieren AMV.3 En el caso del paciente de la UCINQ la AMV puede
requerirla hasta el 65.5% por deterioro de sus funciones neurolégicas, condicion
clinica que determina en parte su duracion. Ali et al.! refieren que es de 48 horas en
el 15.2%, de tres a seis dias en 28.3%, de uno a ocho semanas en el 50% y mas

de ocho semanas en el 6.5%.

Neumonia en el paciente neurocritico con AMV.

La AMV podria ser considerada como una herramienta de soporte vital de uso
paraddjico, pues por un lado representa la proteccion a la via aérea, la garantia de

oxigenacion tisular y el reposo muscular respiratorio, mientras que por otro lado



expone al paciente que la recibe al desarrollo de alguna complicacion local
mecanica o infecciosa, estando entre las primeras las relacionadas con el
funcionamiento del ventilador mecanico como el barotrauma (neumotérax,
neumomediastino, neumoperitoneo, enfisema intersticial, de tejidos blandos) o la
lesion alveolar aguda, mientras que entre las de tipo infeccioso la neumonia
asociada a la ventilacion (NAV) que parece ser la mas frecuente y la qué mas

expone al paciente a un desenlace fatal que puede ser hasta del 50% ¢

NAYV, diagndstico y factores de riesgo.

La NAV es definida como aquella inexistente antes de iniciar la AMV, que se
desarrolla en el paciente 48 a 72 horas después de haberla iniciado.®’ Su
diagndstico parece aun controversial, pues para sustentarlo hay al menos dos a tres
instrumentos con criterios parecidos.>’ Uno® se basa en la identificaciéon de los datos
sugeridos por los Centers for Disease Control and Prevention como son presencia
de nuevo infiltrado radiografico que persiste = 48 horas, presencia de fiebre = 38.5°,
cuenta leucocitaria > 10,000/mm3 o < 3,000/mm3, presencia de esputo purulento o
cambios en sus caracteristicas o el aislamiento de bacterias patdégenas, obtenidas
de la aspiracion de la secrecion endotraqueal .8

El segundo llamado “Clinical pulmonary infection score” incluye seis criterios
clinicos dicotomizados o politomizados (temperatura corporal, caracteristicas de la
secrecion traqueal, estado de la oxigenacion arterial), datos de laboratorio (la cuenta
leucocitaria, los cultivos del aspirado endotraqueal) y datos radiologicos, asignando
a las categorias que cada criterio tiene una puntuacién que va de cero a dos (salvo
el indice de Kirby que no tiene categoria “1”) y cuya sumatoria (>6 puntos de doce)
determina la presencia o ausencia de la NAV.” Un tercer instrumento diagndstico es
el de Johansson y colegas que utiliza como criterios diagndsticos la aparicion
reciente y progresiva de infiltrados pulmonares, presencia de fiebre, de leucocitosis
y presencia de secrecidon purulenta traqueo bronquial, criterios considerados por

algunos como inespecificos.’
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La prevalencia de la NAV se sitlla entre el 10 y el 25%7, aunque la variabilidad
parece ser su caracteristica como también lo son sus factores de riesgo. En la serie
de autores egipcios,® 48 de 125 (38.4%) cumplen con los criterios de NAV. Es de
34.1% en el estudio de Gunalan et al.’ y del 15% en la cohorte prospectiva
multicéntrica de Tejerina et al.® que incluye 2,897 pacientes con AMV dada por >12
horas.

En el dmbito del cuidado intensivo neurocritico, en pacientes con TCE la
prevalencia documentada por Josephson et al.1? es del 4.1% (24/585), mientras que
en la de Battaglini et al''! es de 39.5% o de 33.7 casos /1000 dias de AMV. Li et
al.*> mediante un meta andlisis analizan la incidencia, los factores de riesgo y el
desenlace de los pacientes con TCE que desarrollan NAV, cuya incidencia es del
36% con variabilidad que va del 31 al 41%. Respecto de los factores de riesgo
demuestran que fumar lo incrementa 2.13 veces, la traqueostomia, 9.55 veces,
recibir transfusion de sangre al ingreso al hospital lo incrementa 2.54 veces, el uso
en infusion o de barbitlricos 3.52 veces, la puntuacion de la severidad de la lesion
(Injury severity score) lo incrementa 4.65 veces y la escala abreviada de la lesion
craneal lo incrementa 2.99 veces.

En otra investigacion Li et al.'? refieren también que cuando el paciente desarrolla
NAV, el requerimiento de AMV se incrementa 5.45 veces, la estancia prolongada en
la UCI 6.85 veces y la estancia hospitalaria prolongada se incrementa 10.92 veces,
aungue no incrementa el riesgo de deceso. Josephson et al.'? refieren que entre
pacientes con TCE ventilados, con o sin NAV, el que la tiene es mas joven (51.8
contra 58.8 afios), tiene mayor tiempo de hospitalizacién (32.6 contra 14.5 dias y
mas horas de AMV (272 contra 140 horas). No encuentran diferencias en la
mortalidad entre grupos.

Battaglini et al. 1! analizan los desenlaces y los factores de riesgo de los pacientes
con TCE que requieren VM y desarrollan NAV. Refieren que es significativamente
mas frecuente en hombres, en fumadores y en aquellos en los cuales se dejan
sondas pleurales o drenajes ventriculares. Por los factores asociados a NAV
identifican como tales el sexo masculino, el uso de drenajes y la presencia de

traqueobronquitis durante la estancia en la UCI. Descartan que a NAV sea factor
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independiente asociado al deceso del paciente, pero si lo es para la estancia
prolongada en la UCI. (RM 2.55, 1C95% 2.01-3.23, p < 0.001).

Tejerina et al.® documentan que, en comparaciéon con los pacientes sin NAV, los
que la desarrollan tienen 3.9 veces mayor probabilidad de tener enfermedad
obstructiva cronica (EPOC), 3.8 mayor riesgo de aspiracion, 14 veces mayor riesgo
de sepsis y 69 veces mayor riesgo de tener sindrome de insuficiencia respiratoria
aguda (SIRA). En la muestra hay 90 pacientes en estado de comay 17 con alguna
enfermedad neuromuscular; a los primeros el andlisis bivariado los excluye como
factor de riesgo, mientras que el segundo grupo resulta insuficiente para representar
riesgo.

Otros factores asociados son la duracién de la AMV, traumatismo, el uso previo de
antibiéticos y el uso de hemotransfusiones.®” Gunalan et al.® identifican como tales
tener traqueostomia que incrementa 1.59 veces el riesgo, la reintubacién lo
incrementa 1.68 veces, el estado de coma porque estupor lo incrementa 1.41 veces
y la posicion supina, 2.28 veces. Son descartados desde la comparacion bivariada
la duracion de la AMV, tener como comorbilidad diabetes mellitus (DM2),
hipertension arterial crénica (HAC) o insuficiencia renal crénica (IRC). También son
descartados el uso de esteroides, el uso de profilaxis antitlceras de estrés y el

traumatismo.

Temporalidad de la NAV.

La relevancia de la NAV radica en la morbilidad y la mortalidad asociada a ella. Para
poder estimarla debe tenerse en consideracion la presencia o0 ausencia de
determinadas caracteristicas demograficas, clinicas, e incluso de la temporalidad
de su presentacion, esto es, la rapidez con la cual se desarrolla, caracteristica que
ha sido analizada como factor asociado al desenlace del paciente.>'3 La neumonia
es categorizada como de inicio temprano (NAVITe) o de inicio tardio (NAVITa) en
funcién del tiempo en dias en que es identificada, aceptandose la presencia de la
primera cuando ocurre en los primeros cinco dias y de la segunda a partir del sexto
dia de haber iniciado la AMV. &° Otros’ refieren cuatro dias como punto de corte
para designar la forma temprana de la tardia.
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La frecuencia de cada una es como la de la neumonia misma, variable. En la corte
prospectiva de Tejerina et al.> el 82% corresponde a casos de NAVITe y el 18%
restante a casos de NAVITa. Gunalan et al.® refieren que entre 273 pacientes con
NAV el 56.9% corresponde a pacientes con NAVITey el 43.1% corresponde a casos
con NAVITa.

Goel et al.” de manera indirecta dejan entrever que la prevalencia de la NAVITe es
del 50% al referir que este porcentaje es el documentado en el curso de los primeros
cuatro dias del inicio de la AMV. En la serie de autores egipcios® 125 pacientes
(56.3%) son intubados de los cuales 48 (38.4%) cumplen con los criterios de NAV;
de éstos 19 (39.6%) manifiestan datos en el curso de los primeros cinco dias de
iniciada la AMV, categorizdndolos como NAVITe. Son categorizados como
pacientes con NAVITa 29 pacientes (60.4%) que cumplen con los criterios de NAV
a partir del dia 5 de iniciada la VM. En la serie de autores tailandeses, entre 190
pacientes con NAV 22% y 78% son casos de NAVITe y de inicio tardio,
respectivamente.'4

En la muestra de 408 pacientes con NAV de Giantsou et al.*® en la cual se investiga
la microbiologia que la afecta, 191 (46.8%) y 217 (53.2%) tienen NAVITe y NAVITa
para lo cual utilizan como punto de corte con AMV <7 contra 27 dias. Li et al.?
también analizan las frecuencias de NAVITe y de NAVITa en pacientes con TCE y
encuentran notoria variabilidad en los datos. En pacientes en los que NAV ocurre
en el 23%, 9.4% y 13.8% son casos de NAVITe y de NAVITa, respectivamente.
Cuando NAV es del 50%, el 41.3% y el 9.2% son casos de neumonia temprana y
tardia respectivamente; cuando NAV es del 40% el 21.1 y el 19.3 son casos de
NAVITe y de NAVITa, respectivamente. Los dias utilizados como puntos de corte
para identificar casos tempranos de los tardios van desde tres hasta siete dias.

Microbiologia de la NAV y de sus categorias.

Aspecto también explorado de la NAV es su microbiologia cuya trascendencia tanto
para el prondstico-supervivencia del paciente como para los sistemas de salud ha
sido abordado con resultados diversos.!416® Como entidad nosolégica la

microbiologia de la NAV varia ampliamente dependiendo de factores clinicos y
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epidemioldgicos. Han sido incluidas bacterias Gram negativas como Pseudomona
(P.) aeruginosa, Enterobacteriaceas, Estafilococos, Estreptococos y Haemophilus
species. Otros como los Microorganismos semejantes a Pseudomona spp,
Acinetobacter spp. y Estafilococos dorados resistentes a meticilina son causales en
circunstancias especiales como después de recibir antimicrobianos, haber tenido
estancia prolongada o VM.” La frecuencia con la cual cada microorganismo es
identificado varia entre estudios.

En la serie de Gunalan et al.® la mayoria tiene como agentes etiol6gicos bacterias
Gram negativas, involucradas en el 90.6% de los casos, de las cuales el 61.8% es
no fermentadora. Por tipo especifico de NAV, bacterias Gram negativas predominan
en pacientes con NAVITa (93 contra 88.7%), P. aeruginosa (20.6%) y las Gram
positivas (10.3%) como el Estafilococo dorado (10.3%) son los principales agentes
etiologicos en la forma temprana, mientras que Acinetobacter (A.)
baumannii (32.9%), las Enterobacteriaceas (32.9%) vy Klebsiella (K.)
pneumoniae (21.9%) son las mas involucradas en la forma tardia de la NAV.
Refieren que en la tasa maxima de decesos las bacterias involucradas con mayor
frecuencia son  Escherichia (E.) coli(560%) vy la Stenotrophomonas
maltophilia (38.5%).

Una investigacion saudi analiza la microbiologia de 591 casos hospitalarios con
sospecha de infeccion nosocomial de todo tipo, con énfasis en la NAV. Refieren que
de los 163 especimenes aislados el 43% proviene de pacientes con NAV, casos en
los cuales K. pneumoniae es el patdgeno aislado con mayor frecuencia (24%),
seguido de casos con A. baumannii (21.5%), P. aeruginosa (15.3%) y Proteus spp
(14%). Las bacterias B-lactamasas de amplio espectro son las predominantes
(42.4%).'° En su estudio Farag et al.?° investigan el perfil microbiolégico de los
pacientes con VAP en pacientes de la UCI. Para ello recolectan especimenes de
aspirado endotraqueal con los que confirman 50 casos entre los cuales las bacterias
aisladas con mayor frecuencia son Klebsiella spp., le sigue P. aeruginosa y A.
baumannii, mientras que Candida spp. es el hongo aislado con mayor frecuencia;

complementan sefialando que la resistencia bacteriana afecta al 40% de la muestra.
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Giantsou et al.%, citando los datos de otras investigaciones refieren la existencia de
diferencias en la distribucion de los microorganismos causales de la NAVITe y de la
NAVITa que por cierto identifican utilizando <5 a 7y =5 a 7 como los respectivos
puntos de corte para identificar la primera y segunda. Refieren que la NAVITe esta
asociado etiolégicamente con Estafilococo pneumoniae, con bacilos entéricos
Gram-negativos y con Estafilococo dorado resistente a meticilina. Mientras que
NAVITa se asocia etiologicamente mas con bacterias potencialmente
multirresistentes como P. aeruginosa, A.cinetobacter baumanni y Estafilococo

dorado resistente a meticilina.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La NAV es una complicacion respiratoria de tipo nosocomial cuya manifestacion
temprana o tardia —ambas definidas en funcién del momento de la intubacién— en
el paciente, no solo implica un elevado riesgo para su recuperacion intrahospitalaria,
sino también para su supervivencia. Y dada la relativa frecuencia con la cual la
NAVITe o de inicio tardio (NAVITa) son identificadas en el escenario de la atencion
en las unidades de medicina critica y terapia intensiva de cualquier especialidad
incluyendo la neuroquirdrgica (UCINQ), resulta entonces trascendente para los
meédicos intensivistas conocer tanto su epidemiologia local incluyendo su
bacteriologia, como las condiciones o factores demograficos y clinicos que inciden
en su evolucidn, las cuales por azar difieren en cada UCI y de ahi conocer los

propios.
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JUSTIFICACION

Se menciona que la mayoria de los pacientes con afecciones neuroldgicas con
AMV pertenecen a una de dos categorias, la que incluye los procesos sindromaticos
puramente meédicos que afectan la mecénica neuromuscular —como el SGB, los
casos de MG y menos frecuentes, las intoxicaciones por plaguicidas
organofosforados— y la neuroquirdrgica, categoria a la que desde la perspectiva
semantica son asignados los pacientes con TCE, con tumores cerebrales y algunos
tipos de hemorragia intracraneal como la subaracnoidea y la lesion medular espinal
alta, procesos todos con alto potencial de bloquear directamente la mecanica
ventilatoria o de hacerlo indirectamente via afectacién de los procesos nucleares
centrales de intercomunicacion neuronal, como los que ocurren con los estados de
coma de etiologia diversa y que en un momento dado de su evolucion clinica haran
candidato al paciente para recibir AMV.

Desafortunadamente, este modo de asistencia respiratoria si bien salva vidas, no
esta libre de eventos adversos o de complicaciones mecanicas, fisiolégicas e
infecciosas, siendo éstas las mas frecuentes entre las que destaca la NAV que se
desarrolla en cualquier momento del uso de la VM y que por razones de impacto en
la evolucién clinica y el desenlace del paciente y para poder combatirla, ha sido
categorizada como temprana y como tardia, cada una con particularidades que las
diferencian y que a la vez pueden fungir como factores de riesgo para el desarrollo
de una u otra, con lo cual adquieren un valor predictor que identificado, tanto en el
paciente neurocritico como en el atendido en una UCI general o médica, podria dar
ventajas al intensivista tratante tanto para intentar evitarlos o revertirlos si ello fuera
posible, como para preparar a su equipo de trabajo con el fin de reforzar las medidas
ya no preventivas, sino curativas como podria ser la identificacion temprana del
microorganismo etiolégico que, por ejemplo, permita redirigir el tratamiento
antimicrobiano empiricamente iniciado, cuando en el paciente son identificadas
ciertas caracteristicas que harian sospechar una NAV en evolucion.

La UCI de la Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital de Especialidades Dr.
Bernardo Sepulveda Gutiérrez, Centro Médico Nacional Siglo XXl (UMAE CMN-
SXXI) del Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS) en Ciudad de México, atiende
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a pacientes con patologias puramente neuroldgicas y menos frecuente a pacientes
con patologias neuroquirargicas, parte de los cuales ameritan AMV y entre estos
una cambiante proporcion desarrollara NAV.

Estimar su prevalencia mas reciente y la de cada una de sus formas temporales de
presentacion, la temprana y la tardia en conjunto con la identificacion de las
diferencias demograficas, clinicas y bacteriolégicas que pudieran permitir su analisis
comparativo, es parte de las responsabilidades que el personal médico, adscrito y
becario de la UCINQ tienen con el propdsito de reestructurar sus protocolos
preventivos y curativos que permitan mantener el control de su incidencia en su

minima expresion y con ello, su mortalidad.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cuales son las diferencias demogréficas, clinicas y bacteriolégicas entre pacientes
neurocriticos con NAVITe o con NAVITa, atendidos durante 2022-2023 en la UCINQ
de la UMAE-CMN SXXI del IMSS, en la ciudad de México?

HIPOTESIS ESTADISTICA

Hipotesis nula.

No existen diferencias demograficas, clinicas y bacteriolégicas entre pacientes
neurocriticos con NAVITe o con NAVITa, atendidos durante 2022-2023 en la UCINQ
de la UMAE-CMN SXXI del IMSS, en la ciudad de México.

Hipodtesis alterna.

Si existen diferencias demograficas, clinicas y bacteriolégicas entre pacientes
neurocriticos con NAVITe o con NAVITa, atendidos durante 2022-2023 en la UCINQ
de la UMAE-CMN SXXI del IMSS, en la ciudad de México.
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OBJETIVOS

Objetivo de la investigacion.

Identificar las diferencias demograficas, clinicas y bacteriologicas entre pacientes
neurocriticos con NAVITe o con NAVITa, atendidos durante 2022-2023 en la UCINQ
de la UMAE-CMN SXXI del IMSS, en la ciudad de México.

Objetivos particulares.

1. Describir las caracteristicas demograficas, clinicas y bacteriolégicas de la
muestra

2. Determinar la prevalencia de NAVITe y de NAVITa durante 2022-2023

3. Comparar datos clinico-demogréficos y bacterioldégicos entre pacientes con
NAVITe y con NAVITa

MATERIAL Y METODOS

Poblacién origen de la muestra.

La poblacién consideré a todos los pacientes atendidos durante 2022 y 2023 por
causa diversa, con potencial de requerir AMV, en la UCINQ de la UMAE-CMN SXXI

Dr. Bernardo Sepulveda Gutiérrez del IMSS, en Ciudad de México.

Disefio de la investigacion.

Se trata de una investigacion observacional retrospectiva, transversal, comparativa.
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CRITERIOS DE SELECCION
De inclusion. Pacientes:
e Adultos, hombres y mujeres.
e Con o sin estancia hospitalaria previa al ingreso a la UCINQ.
e Con algun proceso sindromatico neuroldgico o neuroquirdrgico.
e Con o sin comorbilidad cronica.
e Con AMV > 48 horas.
e Intubados en la UCINQ
e Con datos clinicos y radiogréaficos sugerentes de NAV y preferentemente,
pero no necesariamente,?! sustentados con bacteriologia (cultivo) de material
biolégico obtenido de la via aérea entre los dias tres a ocho de la AMV .89

De exclusion. Pacientes:
e Temporalmente transferidos a la UCINQ por causas administrativas.
e [ntubados en servicio diferente a la UCINQ.
e Tratados por mas de un mes con esteroides 0 con inmunosupresores.

e Con leucopenia <1,000/ul o neutropenia <500/ul, de causa diversa.

Portadores del sindrome de inmunodeficiencia adquirida, en cualquier
estadio evolutivo.

De eliminacion. Pacientes:

e Con cuadro clinico pero sin Rx de térax, con o sin cultivo de material biolégico
obtenido de la via aérea.

Tamafo de la muestray muestreo.
Obtenida de la poblacion antes descrita, se calculdé una muestra que considero nivel
de confianza de 95% (error aleatorio del 5%), poder del estudio de 80%, frecuencia
del evento investigado (diferencia NAVITe—NAVIT) del 22%) resultado restar 19% a
41%, porcentajes que representan la frecuencia de NAVITe y la frecuencia de
NAVITa referidos por Li et al.1? en su meta-analisis, datos con los que el paquete
StatCalc de Epi-Info estimé incluir 160 pacientes con NAV a partir de los cuales de

20



manera natural se fueron dando los casos de NAVITe y de NAVITa, cuyos
muestreos fueron no probabilisticos por conveniencia.

En el 2023 se dio atencidn a 753 pacientes, el nimero de infecciones nosocomiales
fue de 105 al afio de las cuales el 50.68% fueron neumonias asociadas a la
ventilacion mecanica aproximadamente 52 por lo que se esperaba que en dos afos

la muestra por conveniencia fuera de 110 aproximadamente.

Variables analizadas. Definicién conceptual y operacional.

NAV y sus categorias. Definida como la que se desarrolla en los pacientes entre
las 48 a 72 horas de haberles iniciado la AMV.5° Se tom6 como existente cuando el
criterio diagnéstico del punto nimero 1 fue complementado con dos criterios
diagnésticos de los puntos 2 al 4, independientemente del cumplimiento del criterio
namero 5 (el bacteriologico) no siempre aplicado en las investigaciones sobre
NAV.2

Criterios diagnosticos de NAV:6°

1. En telerradiografia de térax presencia de infiltrado nuevo y persistente a
72 horas de la primera valoracion, mas dos de los siguientes datos:

2. Presencia de secrecién purulenta en la traquea que al examen
microscopico se identifiguen >25 leucos neutréfilos por campo de alta
resolucion, utilizando tincién de Gram.

3. Fiebre >38.3°C 0 < 36°C.

4. Leucocitosis >10,000 cels/pl o leucopenia <5,000 cels/ul

5. Cultivo de lavado bronquial realizado antes de iniciar el manejo
antimicrobiano, en el cual se identifique el crecimiento de al menos una
bacteria, a una concentracion que supere el umbral predeterminado de >
10%cfu/ml.

Categorizada como NAVITe y como NAVITa diferenciandolas sus tiempos de
aparicion respecto del dia de la intubacion orotraqueal (I0OT), fuera entre las 48 hs

y los cinco dias la primera y a partir del sexto dia la segunda.®-®
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Edad. Afos cumplidos al momento del ingreso a la UCINQ. Analizada como dato
continuo y como dato categarico.

Sexo. Incluye hombres y mujeres genotipica y fenotipicamente caracterizados.
Percepciones personales se categorizaran como hombre o mujer dependiendo de
las caracteristicas fenotipicas tenidas antes de la promulgacién de la ley de entidad
de género en CDMX.

Problema, motivo del ingreso a la UCINQ. Condicion genérica de salud que
deterior6 el estado de conciencia o la mecanica neuromuscular, produciendo o no
insuficiencia respiratoria, justificando la necesidad de invadir la via aérea con un
tubo orotraqueal conectado a un VM. Considera las referidas por Elkolaly et al.3 y
otras de tipo neuromuscular: AVCI, AVCH (hemorragia intracraneal, aneurisma no
roto, trombosis de los senos durales, HSD, HSA), SGB, MG, intoxicacion por
pesticidas. Incluyé otros procesos sindromaticos como el TCE vy la cirugia tumoral
de craneo.

Comorbilidad crénica. Condicion sindromética de al menos tres meses de
duracion que coexiste con el problema de salud que se investiga. Consideramos
diabetes mellitus tipo 2 (DM2), hipertension arterial cronica (HAC), consumo actual
o pasado de tabaco, EPOC, algun tipo de cardiopatia —isquémica o hipertensiva—y
la enfermedad renal crénica (ERC).2 Analizada cada una como dato cualitativo
nominal, dicotébmico. Si contra No

indice de masa corporal. Estimador indirecto de la grasa corporal de un ser
humano, resultado de dividir el peso corporal en kilogramos entre la talla en metros
cuadrados (m2). Para fines de la presente investigacion se analiz6 como dato
cuantitativo continuo y como dato ordinal politémico, considerandolo como normal
cuando estaba entre 18.5 y 24.9, como sobrepeso cuando estaba entre 25y 29.9 y
coémo obesidad cuando era de 30 Kg/m2 o mas.

Insuficiencia respiratoria preintubacién. Se defini6 como la presencia de
polipnea, disnea o taquipnea horas previas o inmediata la IOT. Analizada como dato

cualitativo nominal, dicotdmico. Si contra No
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Estupor o coma preintubacion. Deterioro de las funciones mentales superiores
caracterizado por la pérdida parcial o total del estado de conciencia previo a la IOT
en la UCINQ. Analizada como dato cualitativo nominal, dicotémico. Si contra No
Regurgitacion durante la intubacion. Presencia de material gastrico en la zona
de la vallecula o en la zona de las cuerdas bucales al momento de la IOT. Analizada
como dato cualitativo nominal, dicotdbmico. Si contra No

Premura de la intubacion. Se refiere a la toma de decision por el médico
intensivista sobre el momento de haber tenido que intubar al paciente. Analizada
como dato cualitativo nominal, dicotomico. Electiva contra urgente.

Uso de profilaxis antitlcera gastrica. Uso de algun bloqueador farmacologico de
la bomba de protones previo a la intubacion o durante el tiempo en que el paciente
recibia AMV. Analizada como dato cualitativo nominal, dicotémico. Si contra No
Uso previo de antimicrobianos. Se refiere al hecho de haberlos tenido ya sea
durante la hospitalizacion actual o durante alguna hospitalizaciéon o atencion médica
ambulatoria proxima a la hospitalizacion actual. Analizada como dato cualitativo
nominal, dicotdbmico. Si contra No

Uso de hemotransfusion durante el afio previo a la actual intubacion. Se refiere
a si el paciente habia sido transfundido con sangre por cualquier circunstancia
médica o quirdrgica, en los 10 meses proximos pasados a la fecha de la actual
atencion en la UCINQ. Analizada como dato cualitativo nominal, dicotdmico. Si
contra No

Bacteriologia de NAV. Identificacion mediante cultivo de material biolégico de la
via aérea tomado ya sea al momento de intubar al paciente o durante su estancia
en la UCINQ, de alguna bacteria considerada potencialmente patégena y
etiolégicamente asociada a NAV. Para fines de la presente investigacion se tomaron
como agentes etioldgicos las bacterias aisladas en el primer cultivo.

Estancia en la UCINQ. Tiempo transcurrido en este servicio, delimitado por los dias
de ingreso y ingreso de la UCI. Se analiz6 como dato cuantitativo continuo.
Desenlace. Estado de salud en el que termind la atencion en la UCINQ. Se analizo

como dato cualitativo nominal, dicotdmico: Superviviente contra deceso.
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TABLA DE VARIABLES
Variable Tipo de Definicién conceptual | Definicién operacional Escala de Unidad de
. s medicién
variable medicion
NAV Dependiente Infeccion pulmonar de Presencia en el Cualitativa 1) NAVte
o L o ) 2) NAVta
origen intrahospitalaria | parénquima pulmonar Nominal
de infiltrado local o
difuso inexistente antes
de iniciar el apoyo
ventilatorio
Edad Independiente | tiempo vivido hasta el afios cumplidos al Cuantitativa | Afios
dia de la momento de la Continua cumplidos
hospitalizacion hospitalizacion
Edad Independiente | Idem Agrupados para fines Cualitativa 1)19a39
. - . 2) 40 a 59
categorizada estadisticos Ordinal 3)60a79
4) 280
5) 76 0 més
Sexo Independiente | Personas genotipicay Personas con genitales | Cualitativa 1) Hombre
fenotipicamente genotipica y Nominal 2) Mujer
fenotipicamente
caracterizadas como complementarios,
) destinados a la
perteneciente a uno de o,
reproduccion humana.
dos sexos.
Percepciones
personales sobre el
género, se
categorizaran como
hombre o mujer
dependiendo de las
caracteristicas
fenotipicas tenidas
antes de la
promulgacion de la ley
de entidad de género
en CDMX.
Comorbilidad Independiente | Presencia en el Convivencia del Cualitativa 0) No
. . . 1)Si
paciente de paciente con procesos Nominal
uno 0 MAs procesos sindromaticos diversos
sindromaéticos de crénicos.
evolucién crénica
Tipo de Independiente | Idem Procesos sindrométicos | Cualitativa 1) Diabetes
comorbilidad - - . 2) HAC
cronicos especificos Nominal
3) Tabaco
4)
Cardiopatia
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gue pueden coexistir

con el portador,

5) EPOC
6) IRC

Motivo de Covariable Indicacion médico- Proceso patolégico Cualitativa 1)Vasculares
ingreso a la quirdrgica para atender | médico- quirirgico Nominal 2)0uas (no
vasculares)

UCINQ al paciente en la especifico meritorio de

UCINQ atencion en la UCINQ
iMC Independiente | Estimador indirecto del | Cantidad calculada de Cuantitativa | Kg/m2

contenido de la grasa tejido graso corporal Continua

corporal
IMC Independiente | Categorizacion Contenido aproximado, | Cualitativa 1) 18.5-24.9
categorizado progresiva progresivamente Ordinal 2)25a 29,‘ 9

3) 30 0 més

mutuamente excluyente, de la grasa

excluyente de la corporal

estimacion indirecta de

la grasa corporal
Insuficiencia Independiente | Aumento del trabajo Deterioro manifiesto de | Cualitativa 0) No
respiratoria respiratorio que se la funcion mecénica de Nominal nsi
preintubacion manifiesta como la ventilacion que

disnea y por linea determina la necesidad

identificado y causa o de intubar al paciente.

no de la necesidad de

intubacion oro traqueal.
Estupor o coma | Independiente | Estado de  vigilia | Intubacion orotraqueal | Cualitativa 0) No
preintubacién ausente por causas | hechaaun paciente con | Nominal nsl

diversas, al momento | pérdida parcial o total

de llevar a cabo la | del estado de alerta

intubacion oro traqueal.
Regurgitacion Independiente | Evento adverso Evidencia visual Cualitativa 0) No
durante la consistente en el inequivoca de que hay Nominal DSl
intubacion regreso del contenido contenido gastrico en el

géstrico a la orofaringe | interior de la via aérea.

lo cual incrementa el

riesgo de aspirarlo a

interior de la via aérea.
Premura de la Independiente | Prisa con la que debe Apuro médico por Cualitativa 0)Electiva
intubacion llevarse a cabo la intubar la via aérea del Nominal 1) Urgente

intubacion en funcién paciente cuyo bienestar

de la necesidad de 0 incluso su vida puede

vida o muerte que el depender de hacerlo a

paciente tiene en un la voz o esperar.

momento dado,
Profilaxis Independiente | Accion de Administracion Cualitativa 0) No
antitlcera suministrar al paciente parenteral, oral o por Nominal ns

uno o mas farmacos

destinados a reducir la

ambas vias, de uno o
mas farmacos

antiacidos.
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enfermedad &cido

péptica,
Uso previo de Independiente | Accién de Administracién Cualitativa 0) No
antimicrobianos haber suministrado al parenteral, de uno o Nominal DSl
paciente uno o mas mas antibiéticos como
antibioticos con el profilaxis o como
propésito de reducir la | tratamiento de alguna
probabilidad de infeccion.
infeccion o de haberla
tratado,
Hemotransfusién | Independiente | Administracién de uno Antecedente de Cualitativa 0) No
previa 0 mas concentrados hemotransfusion Nominal DSl
eritrocitarios a una independientemente del
persona con el tiempo transcurrido,, al
propésito de paciente actualmente
incrementar su atendido en la UCI con
hemoglobina neumonia asociada a la
ventilacion.
Bacteriologia de Independiente | Bacteria aislada Bacteria aislada Cualitativa, Diversos
la NAV mediante cultivo de considerada como nominal tipos de
material bioldgico etiologia de la NAV dicotomica bacterias.
tomado de la via aérea | sospechada por clinica, aisladas
del paciente al radiologia y cuenta
momento de intubarlo leucocitaria.
o durante su atencion
en la UCINQ.
Estancia UCINQ Covariable Periodo de tiempo Dias en los que el Cuantitativa | Dias
transcurrido desde el paciente recibe Continua
ingreso, hasta el atencion médica en la
egreso de la UCI. UCI, con el prop6sito de
revertir los cambios
corporales inducidos
por la enfermedad
Desenlace Covariable Condicién que guarda Es la condicién de Cualitativa 0) vivo
hospitalario el estado de salud la salud final, producto de | Nominal 1) muerto

cual determina el final
de la atencion

hospitalaria.

la enfermedad o de los

cuidados hospitalarios
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METODOLOGIA

Antes de ponerlo en marcha, el protocolo fue revisado y aprobado por la autoridad
correspondiente. Se incluyeron todos los pacientes que durante el periodo 2022-
2023 tuvieron el diagnostico de egreso de NAV y cuya identificacion se hizo partir
de los registros de egreso asentados en la bitacora que la UCINQ tiene para fines
de control interno. Identificados, los datos requeridos por el protocolo (clinicos, de
imagen, de laboratorio, quirtrgicos en caso de haberlos, etc.) fueron tomados de los
respectivos expedientes en los cuales se buscaban las notas emitidas en su
momento por el intensivista tratante, especialmente del diagndstico, los criterios que
definen NAV, asi como los reportes del cultivo bacteriano.

Como no es parte de la rutina médica clasificarlos, para determinar que la NAV era
de adquisicion temprana o tardia, se buscaban intencionalmente las fechas de
ingreso a la UCINQ, de la IOT, del dia de inicio de los datos clinicos y de la toma de
la radiografia de torax. Fue a partir de del inicio del cuadro clinico cuando se
establecieron los puntos de corte que definieron las categorias de NAV. Toda la
informacion fue asentada en una plantilla Excel estructurada con los datos o

variables incluidas en el formato construido exprofeso para la investigacion (anexo).

ANALISIS ESTADISTICO DE LOS DATOS
Los datos se trataron con estadistica descriptiva representando las variables
numericas continuas con medidas de tendencia central y de dispersion y las
variables categdéricas mediante proporciones, porcentajes y tasas segun fueran. La
comparacién de los diversos datos demograficos, clinicos y bacteriolégicos de los
pacientes con NAVITe y con NAVITa se hizo mediante analisis bivariado aplicando
pruebas paramétricas para los cuantitativos continuos (t de Student para dos
medias) y no paramétricas (U de Mann-Whitney) para los datos continuos de
distribucion sesgada.
Para los datos cualitativos categoricos se emplearon pruebas no paramétricas (Ji
al cuadrado o su variante la prueba exacta de Fisher) a partir de las cuales se
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obtuvieron algunas razones de momios (RM) y sus respectivos intervalos de
confianza del 95% (IC 95%) para dar significancia estadistica y clinica. Las
prevalencias de NAVITe y de NAVITa se obtuvieron dividiendo sus respectivas
frecuencias entre en niumero de casos con NAV, multiplicando el cociente por 100.

En la mayor parte del proceso se utilizé el paquete estadistico SPSS 22.0.

CONSIDERACIONES ETICAS

Este protocolo de investigacion se realizé previa revision del Comité Local de Etica
e Investigacion del Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda Gutiérrez”
CMN siglo XXI, con el propdsito de generar conocimiento que permita estructurar
estrategias eficientes de atencion a través de la identificacion sistematizada de
diferencias demograficas, clinicas y bacterioldégicas existentes entre pacientes
neurocriticos con NAVITe o con NAVITa, entre las cuales pueden haber factores de
riesgo con capacidad de afectar de manera adversa la evolucién intrahospitalaria,
pero que identificados mediante investigaciones como la que este protocolo
propone, den pauta a la puesta en practica de manera temprana a acciones que
disminuyan la morbimortalidad de la NAV en la UCINQ y que de manera indirecta
reduzcan los costos de atencion.

Cabe sefialar que por la caracteristica observacional y retrospectiva de esta
investigacion no se impuso en riesgo alguno la evolucion ni la atencién del paciente,
considerandola por ello carente de riesgo, por lo cual no seria necesario proponer
una carta de consentimiento informado mas que las cartas de consentimiento que

la normatividad del IMSS propone por ley.
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RESULTADOS.

Durante el periodo analizado se incluyeron a 109 pacientes neurocriticos con AMV
fueron diagnosticados con NAV y cuyos datos demograficos y clinicos se resumen
en las tablas 1y 2. El cultivo bacteriano de material de la via aérea resulté negativo
—sin crecimiento bacteriano— en 32 pacientes (29.8%) y en las muestras en las que
si hubo crecimiento bacteriano K. pneumoniae fue la aislada con mayor frecuencia

(34.2%) y la menos aislada fue K. oxytocica (grafica 1)
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Grafica 1. Microorganismos aislados de cultivos de material biolégico obtenido de la
via respiratoria de 109 pacientes con patologia neurologica o neuroquirdrgica, que
presentaron neumonia asociada a la ventilacion en una unidad de cuidados
intensivos.

Catorce pacientes (12.8%) tuvieron NAVITe y 95 (87.2%) NAVITa. La comparacion
bivariada de los diferentes datos demogréfico, clinicos y bacterioldgicos identifico
diferencias estadisticamente significativas para la presencia de IRA preintubacion
(RM 0.17, 1C95% 0.06 a 0.44, p=0.04) y para la presencia de datos de regurgitacion
durante la 10T (RM 0.23,, IC95% 0.09 a 0.61, p= 0.002), ambos eventos menos
frecuentes en pacientes con NAVITa, mientras que por las covariables analizadas
so6lo las medianas del tiempo de estancia en la UCINQ resultaron significativamente

diferentes entre los grupos, documentando mayor estancia de los pacientes con
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NAVITa (mediana de 14 contra 10.5 dias de los pacientes con NAVITe). Las

caracteristicas demograficas y clinicas entre grupos con uno u otro tipo de

neumonia, se presentan en las tablas 1y 2.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas y clinicas de la muestray su comparacion de acuerdo al tipo de neumonia

asociada a la ventilacion mecanica.

n (%)

Hombre n (%)
Mujeres n (%)

Edad (afios)

Edad (politomica) n (%)
19a39

40 a 59

60 a 79

280

Edad (dicotomizada) n (%)
<60

261

Talla (m)

IMC (Kg/m2)

IMC (politémica) n (%)
Normal

Sobrepeso

Obesidad

n (%)

Comorbilidades

HAS

Diabetes mellitus

EPOC

insuficiencia renal crénica
Cardiopatiaisquémica
Tabaquismo

Dias estancia en la UCI

Total
109 (100)

47 (43.1)
62 (56.9)

57.6 £14.6

12 (11.0)

45 (41.3)

44 (40.4)
8 (7.3)

62 (56.9)
47 (43.1)

1.70 (1.65-1.70)
28.5+3.15

18 (16.5)
54 (49.5)
37 (33.9)

66 (60.6)
62 (56.9)
19 (17.4)
2 (1.8)
1(0.9)
8(7.3)
28 (25.7)

13 (9.0-18)

Temprana
14 (12.8)

6 (42.9)
8 (57.1)

62.7 £ 17

1(7.1)
5(35.7)
5(35.7)
3(21.4)

6 (42.9)
8 (57.1)

1.70 (1.65-1.75)
27.7+2.8

3(21.4)
8 (57.1)
3(21.4)

8 (57.1)
9 (64.2)
1(7.1)
0
0
2 (14.3)
2 (14.3)

10.5 (6.0-14.0)

Tardia
95 (87.2)

41 (43.2)
54 (56.8)

56.8 £ 14

11 (11.6)

40 (42.1)

39 (41.1)
5 (5.3)

56 (58.9)
39 (41.1)

1.70 (1.65-1.70)
28.7+ 3.2

15 (15.8)
46 (48.4)
34 (35.8)

58 (61.1)
53 (55.8)
18 (18.9)
2(2.1)
(1 (1)
6 (6.3)
26 (27.4)

14 (10-18)

0.98*

0.15t
0.18*

0.25*

061
0.301
0.55*

0.78*
0.55*
0.28*
0.58*
0.7*
0.28*
0.29*

0.04 £

n: namero; Kg kilogramo; m: metro; IMC: indice de masa corporal. HAS: Hipertension arterial sistémica. EPOC:
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica. UCI: Unidad de cuidados intensivos. * Chi cuadrada o Exacta de Fisher.
1 Promedios * dos desviaciones estandar. § U de Mann Whitney. Edad e IMC son variables continuas de

distribuciéon normal
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Tabla 2. Caracteristicas demograficas y clinicas de la muestra'y su comparacion de acuerdo al tipo de neumonia

asociada a la ventilacion mecanica.

n (%)

Motivo ingreso (dicotomizada)
Neurolégico vascular
Neurolégico no vascular

Motivo del ingreso por patologia
Accidente vascular cerebral isquémico
Hemorragia intracraneal
Aneurisma no roto

Hematoma subdural
Hemorragia subaracnoidea
Miastenia gravis

Trauma craneal

Tumor cerebral

Cirugia fosa anterior

Cirugia fosa posterior

n (%)

Insuficiencia respiratoria preintubacién.

Estupor o coma

Regurgitacion durante la intubacion
Intubacién urgente

Profilaxis antitlcera péptica

Uso previo antibiético

Antecedente de hemotransfusion
Presencia de sepsis

Desenlace. Decesos n (%)
*Chi cuadrada o Exacta de Fisher.

Total
109 (100)

80 (73.4)
29 (26.6)

3(2.8)
17 (15.6)
4(3.7)
2(1.8)
54 (49.5)
1(0.9)
1(0.9)
17 (15.6)
6 (5.5)
4(3.7)

3(2.8)

58 (53.2)
26 (23.9)
56 (51.4)
14 (12.8)
15 (13.8)
44 (40.4)
58 (53.2)

(8:3)

Temprana
14 (12.8)

11 (78.6)
3(21.4)

0

3 (21.4)

1(7.1)
0

7 (50)
0

0
1(7.1)
1(7.1)
1(7.1)

2 (14.3)
9 (64.3)
8 (571)
10 (71.4)
2 (14.3)
2 (14.3)
3 (21.4)
9 (64.3)

2 (14.3)

Tardia
95 (87.2)

69 (72.6)
26 (27.4)

3(3.2)
14 (14.7)
3(3.2)
2(2.1)
47 (49.5)
1(1.1)
1(1.1)
16 (16.8)
5(5.3)
3(3.2)

1(1.1)
49 (51.6)
18 (18.9)
46 (48.4)
12 (12.6)
13 (13.7)
41 (43.2)
49 (51.6)

7(7.4)

p*

0.75

0.95

La distribucién de los agentes bacterianos etioldgicos entre pacientes con NAVITe

o con NAVITa no fue significativamente diferente, ain cuando algunas frecuencias

fueron notoriamente mayores en uno u otro grupo. Entre los 32 pacientes con cultivo

negativo este resultado predominé en el grupo con NAVITe, en el cual P. aeruginosa

fue un 2% mas frecuente, mientras que el aislamiento de K. pneumoniae fue 11%

menos frecuente respecto al grupo con NAVITa (14% contra 25%). Datos

complementarios se presentan en la tabla 3.

Bacteriologia ~ Sin aislamiento

P. aeruginosa

E. coli

Pacientes
%
Pacientes
%
Pacientes
%

Tipo de neumonia
NAVIte NAVita

7 25
50.0% 26.6%
1 5
7.1% 5.3%
1 5)
7.1% 5.3%

Total

32
29.6%

5.6%

5.6%
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K. pneumoniae

E. aureus

S. maltophilia

A. baumannii

Ent. aerogenes

Ent. cloacae

K. oxytocica

C. albicans

Total

Pacientes
%
Pacientes
%
Pacientes
%
Pacientes
%
Pacientes
%
Pacientes
%
Pacientes
%
Pacientes
%
Pacientes
%

14.3%

7.1%

0.0%

0.0%

0.0%

7.1%

7.1%

0.0%

14
100.0%

24
25.5%

9.6%

4.3%

12

12.8%

2.1%

5.3%

1.1%

2.1%

94
100.0%

26
24.1%
10
9.3%

3.7%
12
11.1%

1.9%

5.6%

1.9%

2

1.9%
108
100.0%

Tabla 3. Microorganismos considerados como los agentes etiolégicos de la
neumonia asociada a la ventilacion de presentacion temprana o tardia, en 109
pacientes atendidos en una unidad de cuidados intensivos neuro quirdrgicos. La
distribucion entre grupos no fue estadisticamente significativa (Chi al cuadrado con

p=0.57)
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DISCUSION

La NAV es un tipo de infecciébn nosocomial practicamente inducida por la asistencia
vital respiratoria dada en las UCI a través de la AMV y de ahi que en los ultimos
afios sea también llamada en conjunto con otras, infeccion asociada a los cuidados
de la salud, tipo de infeccibn nosocomial asociada con el uso continuo o
intermitente, al menos 48 horas antes del inicio de la infeccién,?! de algin
instrumento hospitalario que coadyuva a la atencion como seria el de un ventilador
mecanico, en el caso de la NAV),

Su prevalencia en las UCI generales varia entre el 10 y el 25%7, aunque en algunas
series puede llegar a ser hasta del 38%.% En el escenario de las UCI que dan
atencién neuroldgica y neuroquirdrgica, la prevalencia puede ser tan baja como del
4.1%%° o tan alta como del 39.5%.! Li et al.'> mediante un meta analisis que incluye
pacientes con TCE que desarrollan NAV, documentan una prevalencia promedio de
36% con intervalos de confianza del 31 al 41%.La NAV es un tipo de infeccion
nosocomial que se induce por la asistencia respiratoria en la UCI mediante la
ventilacion mecanica. En los ultimos afios, esta infeccion se ha clasificado, como
una infeccion asociada a los cuidados de la salud. Especificamente, la NAV se
asocia con el uso continuo o intermitente, durante al menos 48 horas antes del inicio
de la infeccién, de instrumentos hospitalarios, como el ventilador mecéanico.

En la presente investigacion este aspecto epidemiolégico no se estimd por no ser
uno de los objetivos, aunque en los afios 2022 y 2023 la estimacion empirica en la
UCI que fungi6 como sede, supone que hasta el 50% de las infecciones
nosocomiales son respiratorias, por lo que la prevalencia podria ser hasta del 50%.
Resta determinarla con precision.

Sobre este tipo de neumonia la evidencia sustenta dos formas de presentacion,
una temprana y otra tardia, cada una definida operacionalmente por el tiempo
transcurrido entre la 10T y la identificacion de determinados criterios, siendo para la
primera de dos a cinco dias y para la segunda, del sexto al octavo dia,®®° aunque el

consenso al respecto aun parece discutible, pues otros’ refieren cuatro dias o de
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tres a siete dias'?1® como punto de corte para identificar y establecer las formas
tempranas (<7 dias) de las tardias (= 7 dias).

Y es esta temporalidad o rapidez con la cual se desarrollan la que da relevancia a
categorizarlas, pues es una caracteristica que ha sido asociada al desenlace del
paciente,?® especialmente cuando se trata de neumonias tempranas®13, por cierto
con una patogénesis diferente a la que tiene la NAVITa, aunque ambas pueden
relacionarse con microorganismos multirresistentes o de alto riesgo.?42¢

La prevalencia de cada una varia entre las UCI. En la que dio atencion a los
pacientes de la presente investigacion 12.8% y 87.2% fueron neumonias de
presentacion temprana y tardia respectivamente, frecuencias que guardan
diferencias con las de otros investigadores. En la muestra de Giantsou et al.'® 46.8%
y 53.2% tienen NAVITe y NAVITa, respectivamente. Gunalan et al.® refieren que
entre 273 pacientes con NAV el 56.9% tiene NAVITe y 43.1%, NAVITa. Tejerina et
al.® refieren que entre los casos identificados 82% tiene NAVITe y el 18% NAVITa.
En la serie de autores egipcios,® de 125 pacientes intubados 48 (38.4%) tienen NAV
de los cuales 19 (39.6%) tienen datos clinicos en el curso de los primeros cinco dias
de iniciada la AMV, categorizandolos como NAVITe, en tanto que 29 pacientes
(60.4%) son categorizados como pacientes con NAVITa. Autores tailandeses
reportan como casos de NAVITe y NAVITa al 22% y 78% de 190 pacientes con
NAV.* Esta variabilidad en las prevalencias parece depender no solo del uso
arbitrario de los puntos de corte de los dias de AMV, sino también de las
prevalencias de la NAV. Al respecto, en pacientes con TCE Li et al.'? encuentran
notoria variabilidad entre los casos de NAVITe y de NAVITa. En pacientes en los
que NAV ocurre en el 23%, 9.4% y 13.8% son casos de NAVITe y de NAVITa;
cuando la prevalencia de la NAV es del 50%, el 41.3% y el 9.2% son casos
tempranos y tardios respectivamente; cuando NAV es del 40% el 21.1y el 19.3 son
casos de NAVITe y de NAVITa, respectivamente.

El desarrollo de la NAV es inherente al apoyo respiratorio recibido, en especial por
algunas de las caracteristicas de la AMV como son los aspectos técnicos de la IOT,
el tiempo de la asistencia respiratorial®, el manejo de la via respiratoria durante la

asistencia ventilatoria los cuales de alguna manera suelen interactuar con
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caracteristicas diversas de tipo demografico y clinico del paciente culminando con
la colonizacion y posterior infeccion por el desarrollo de agentes patdégenos en la
via respiratoria y el propio parénquima pulmonar.

Li et al.'> mediante un metaanalisis identifican como tales el consumo de tabaco
que incrementa el riesgo 2.13 veces, recibir transfusion de sangre al ingreso lo
incrementa 2.54 veces y la puntuacion de la severidad del Injury severity score lo
incrementa 4.65 veces. Josephson et al.? refieren que entre pacientes con TCE
ventilados, con o sin NAV, la edad es uno de ellos al igual que las horas de AMV
(272 contra 140 horas). Battaglini et al.'* observan en pacientes con TCE que
requieren VM y desarrollan NAV, que ésta es significativamente mas frecuente en
hombres, en fumadores y en aquellos con tragueobronquitis durante la estancia en
la UCI.

Pero la NAV temprana y tardia también tienen caracteristicas demogréficas,
clinicas y bacteriologicas compartidas y otras que las diferencian y que en
determinadas circunstancias adquieren roles como factores asociados a uno u otro
tipo de NAV. En la presente investigacion, de las variables analizadas tres resultaron
significativamente diferentes entre pacientes con uno u otro tipo de neumonia,
siendo una de ellas la presencia de IRA preintubacion cuya RM < 1 (0.17, 1C95%
0.06 a 0.44, p= 0.04) podria interpretarse clinicamente como que su ocurrencia es
una caracteristica probable en pacientes con NAVITe (14%), reduciendo, por otra
parte, a <1% la probabilidad de observar IRA preintubacién en aquellos que
desarrollan NAVITa (1%)

Otra interpretacion clinica de tipo predictivo seria que su presencia indicaria
asociaciéon con una neumonia temprana y poco probable su asociacién con una
neumonia tardia. No hemos encontrado explicaciones de sustento a tal hallazgo,
aungue una podria ser la premura de la IOT decidida en un escenario clinico en el
cual o el paciente es urgentemente intubado ante la inminencia del paro respiratorio,
argumento que podria sustentarse en el hallazgo de Ozan et al.?’ respecto a que en
pacientes con IOT emergente esta incrementado seis veces el riesgo de NAVITe.
La segunda variable que result6 significativamente diferente fue (encontrar datos)

de regurgitacion del contenido gastrico durante la 10T, cuya RM <1 (0.23, IC95%
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0.09 a 0.61, p= 0.04) estaria indicando que la variable tiene mayor probabilidad de
ser identificada en pacientes con NAVITe (57%) y menor probabilidad de
identificarla en pacientes con NAVITa (18.9%). Otra interpretacién clinica seria que
su presencia podria predecir neumonia temprana y poco probable (<1%) el
desarrollo de una NAVITa.

Este hallazgo es concordante con el de autores turcos?’ en cuya investigacion
sobre factores de riesgo asociados a la NAVITe se analizan los datos de 260
pacientes requirentes de apoyo ventilatorio. Observan que el 66% de los episodios
son casos de NAVITe y 33% son casos de NAVITa y mediante analisis de regresion
logistica tres factores estan significativamente asociados con la neumonia
temprana, uno de los cuales es la aspiracion del contenido gastrico, evento que
incrementa 11.5 veces el riesgo. Observan también que los casos de neumonia
temprana asociada a A. Baumannii estan significativamente relacionados con la
aspiracion del contenido gastrico hacia los pulmones, dato que incrementa poco
mas de 14 veces el riesgo.

Hamidi y Kescioglu?® analizan cémo la aspiraciéon del contenido orofaringeo
contaminado o del contenido gastrico fungen como el mecanismo fisiopatoldgico
gue induce el desarrollo de NAV. Sefialan también como el uso de la nutricion
enteral juega un rol importante como factor de riesgo en el proceso de aspiracion
bronquial, aunque a la vez refieren otras investigaciones que no han encontrado
diferencias estadisticamente significativas en la frecuencia de microaspiracion
gastrica, en la prevalencia de NAV y en la de la mortalidad entre pacientes que
reciben alimentacion enteral contra los que reciben alimentacion parenteral. En
otras palabras, la broncoaspiracion puede o no incidir en la prevalencia de NAV y
en la de sus categorias.

Bacteriologia. Uno de los aspectos relevantes en la atencion del paciente
neurocritico que durante su estancia en la UCI desarrolla alguna infeccién, es la
identificacion del microorganismo etiolégico, fuera una bacteria o un hongo. La
relevancia de conseguirlo radica en poder dirigir con mayor precision el tratamiento
antimicrobiano requerido, lo cual repercutird en la comorbilidad asociada a la

infeccion y, por ende, en la supervivencia del paciente.?4-26
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En la presente investigacion casi un tercio de los pacientes tuvo un cultivo de
material biolégico obtenido de la via aérea que resultd libre de crecimiento
bacteriano y si bien fue uno de los criterios de diagnéstico cuyo incumplimiento en
el protocolo daria pauta para eliminar la participacion del paciente, los
investigadores decidieron por consenso redefinir al paciente con NAV apegandola
al cumplimiento de los criterios clinicos, radiolégicos y de laboratorio (cuenta
leucocitaria) propuestos,®>’ pero no al criterio bacteriolégico para no depender al
100% de los cultivos bacterianos y la razon de ello fue que el 50% de los pacientes
con NAVITe (contra el 26% en los pacientes con NAVITa), o no tuvieron un cultivo
o si lo tuvieron el hecho que haya estado libre de UFC pudo ser el resultado de
haber recibido algin antibiético dias antes del ingreso hospitalario.?®
Parte de esa suspicacia se sustentaria con las observaciones de investigadores
brasilefios?? respecto a que hasta el 50% de los entrevistados de su estudio —
expertos en el manejo de este tipo de pacientes— no siempre utilizan los cultivos de
material de la via aérea como un criterio diagndstico, sustituyéndolo por otro tipo de
evidencia.

Diez microorganismos fueron aislados en la muestra de pacientes que analizamos
siendo K. pneumoniae, A. baumannii, E. aureus y Enterobacter (E.) cloacae, los mas
frecuentes de mayor a menor, hallazgos que en parte coinciden con los de Marino
et al.?® quienes citando diversos estudios epidemiol6gicos, documentan la
supremacia de las bacterias Gram negativas como etiologia de las infecciones en
la UCI, incluyendo las respiratorias, entre las cuales las especies K. pneumoniae,
E. coli y A. baumannii son las predominantes, aunque también dan un sitio
preponderante a P. aeruginosa, mientras que entre las bacterias Gram positivas el
E. aureus y los Enteroccocos son los prevalentes.

En la serie de Gunalan et al.? la mayoria de los pacientes tiene como agentes
etiol6gicos bacterias Gram negativas, involucradas en el 90.6% de los casos. Farag
et al.?? investigan el perfil microbiolégico de los pacientes con VAP atendidos en la
UCI. Recolectan especimenes de aspirado endotraqueal con los que confirman 50
casos entre los cuales Klebsiella spp., P. aeruginosa y A. baumannii son las

bacterias aisladas con mayor frecuencia.
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Por tipo de neumonia K. pneumoniae, A. baumaannii y E. aureus fueron en esta
investigacion, los agentes etiolégicos mas frecuentes en pacientes con NAVITa,
mientras que K. pneumoniae fue la mas frecuente en pacientes con NAVITe, grupo
en el cual Stenotrophomona maltophilia, A. baumannii, Enterobacter aerogenes y
Candida albicans no fueron identificadas, distribuciones que no resultaron
estadisticamente significativas entre tipos de NAV. Estos hallazgos tienen
concordancias y quiza mas divergencias con los de otras investigaciones. Difieren
de los de Giantsou et al.*®, al referir que la NAVITe esta asociada etiolégicamente
con el Estreptococo (E.) pneumoniae, con los bacilos entéricos Gram-negativos y
con E. aureus resistente a meticilina. mientras que NAVITa se asocia
predominantemente con P. aeruginosa, A. baumanni y con E. aureus.

Gunalan et al.’ refieren que por tipo especifico de NAV las bacterias Gram
negativas predominan en pacientes con NAVITa (93 contra 88.7%) como P.
aeruginosa (20.6%), en tanto que las Gram positivas (10.3%) como el E. aureus
(10.3%) son los principales agentes etioldgicos en la forma de neumonia temprana,
siendo A. baumannii (32.9%), las Enterobacteriaceas (32.9%) vyK.
pneumoniae (21.9%) las mas involucradas en la forma tardia de la NAV.

Kollef et al.?* refieren que entre los pacientes de su muestra 27.7% presenta
NAVITa, entre los cuales las bacterias méas frecuentes son P. aeruginosa (26.2%),
Enterobacter spp (14.8%), K. pneumoniae (8.2%), A. baumannii (6.5%), E.
neumoniae y E. coli en frecuencias iguales (3.3%). Refieren también que el 6.4%
presenta NAVITa etiolégicamente asociada a los que denominan “patéogenos de alto
riesgo” entre los que estan P. aeruginosa, Acinetobacter sp y X. maltophilia, a los
gue se les atribuye mortalidad hasta del 65%.

De los datos anteriores se podria concluir que aun cuando existen coincidencias
sutiles en la etiologia bacteriana de la neumonia temprana y tardia en el paciente
neurocritico con AMV, la predominancia de la multivariedad dependiente en parte
de las muestras analizadas, obliga a que cada grupo de trabajo en cada UCI las
investigue e identifique para establecer sus propios perfiles bacterianos, haciendo
de ellos revisiones continuas para estar al dia respecto de los cambios que las floras

suelen tener, no solo en las UCI, sino en cualquier servicio hospitalario.
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Estancia en la UCINQ. En pacientes neuroquirdrgicos el proceso patologico
primario puede ser factor de estancia prolongada en las UCI, aunque en no
contadas ocasiones los procesos infecciosos de origen hospitalario como la NAV
seran el motivo.?” En la presente investigacion la estancia en la UCINQ fue una
covariable que determiné diferencias significativas entre categorias de NAV. Su
promedio muestral en el paciente con AMV fue de 14 dias y la mediana de 13 dias,
mientras que las correspondientes a cada tipo de neumonia, resultaron
significativamente diferentes, siendo los pacientes con la forma temprana los que
estuvieron menos tiempo en la UCI, teniendo una diferencia de casi 4 dias respecto
a la mediana de los pacientes con neumonia tardia.

Estas observaciones divergen razonablemente, de los tiempos promedio de
estancia en la UCI documentados por Mergulhdo et al.?6 (27 contra 11 dias del
paciente con AMV sin VAP) o por Ozan et al.?’ en una muestra de pacientes cuya
NAV esta etiologicamente asociada con bacterias de alto riesgo o multirresistentes
como P. aeruginosa (23 dias contra 12 dias de los pacientes con NAV de etiologia
no bacterio-resistente), A. baumannii (11 contra 12) o E. aureus meticilino-resistente
(14 contra 12), lapsos que no hacen mas que subrayar la variabilidad del dato
dependiendo de la poblacién o la muestra analizada, inconsistencias que tienen en
comun la morbilidad y la mortalidad del paciente progresivamente incrementadas

en funcién del progresivo tiempo de estancia.?%3°
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CONCLUSIONES.

Se investigaron las diferencias que pudieran haber entre pacientes adultos con
NAVITe y con NAVITa siendo el primer grupo del 13% de la muestra de pacientes
con NAV.

De acuerdo con el objetivo general de la investigacién, del total de variables
comparadas entre pacientes con NAVITe o con NAVITa, tres resultaron
estadisticamente significativas y marcaron las diferencias entre los grupos. Una de
las variables analizadas fue el tiempo de estancia en la UCINQ, cuya mediana fue
4 dias mayor en los pacientes con la forma tardia de la neumonia. Ademas, se
observaron diferencias significativas en dos variables clinicas; la presencia de IRA
preintubacion y la identificacién de broncoaspiracion. Ambas variables presentaron
una RM < 1, indicando con ello baja probabilidad de encontrarlas en pacientes con
NAVITa, pero una mayor probabilidad de encontrarlas en pacientes con NAVITe.
Limitaciones y sesgos en la investigacion, existen, uno de ellos seria el tamafio
muestral relativamente pequefio y que habria incidido en la no identificacion de otras
variables que quedaron inmersas en la homogeneidad de la muestra. Igualmente,
el tamafio de la muestra habria restringido el analisis estadistico a solo la
comparacion bivariada.

Otra limitacién seria la asignacion diagndstica de NAV, temprana o tardia, a casi el
30% de los pacientes entre los cuales el cultivo bacteriano resulté negativo. La
retrospectividad en la captacion de la informacion podria ser considerado también
una limitante que pudiera haber sesgado los resultados.
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Anexo. “Diferencias demograficas, clinicas y bacteriolégicas entre pacientes
neuro-criticos con neumonia temprana o neumonia tardia asociadas a la

ventilacion mecanica”

Instrucciones. Escriba sobre la linea o encierre en un circulo la respuesta que

corresponda.
DATOS RESPUESTAS
NAV 1) NAV temprana
2) NAV tardia
Edad Anos cumplidos
Edad por estratos 1) 18a 30
2)31a45
3) 46 a 60
4)61la’7s
5) 76 0 mas
Sexo 1) Hombre
2) Mujer
Comorbilidad 0) No
1) Si
Tipo 1) Diabetes 0)No 1)Si

2) HAC  0)No 1)Si

3) Tabaco 0)No 1)Si

4) Cardiopatia 0)No 1)Si
5) EPOC  0)No 1)Si

6) IRC_ 0)No 1)Si

Motivo de ingreso a la UCINQ

1) Enfer Vas Cer Isq

2) Hemorragia IC

3) Aneurisma no roto
4)Trombosis SC

5) Hematoma SD

6) Hemorragia subarac
7) Guillain Barré

8) Miastenia gravis

9) Intoxicacion pesticida
10) TCE

11) Lesién raquimedular

iMC Kg/m3

IMC categorizado 1)18.5a24.9
2)25a29.9
3) 30 0 mas

Insuficiencia respiratoria preintubacion 0) No
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1) Si

Estupor o coma preintubacion 0) No

1) Sl
Regurgitacion durante la intubacion 0) No

1) Sl
Premura de la intubacién 1) Programada

2) Urgente
Profilaxis antitlcera 0) No

1) Sl
Uso previo de antimicrobianos 0) No

1) Sl
Hemotransfusion previa 0) No

1) Sl
Estancia UCINQ Dias
Desenlace hospitalario 1) Vivo

2) Fallecido
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