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I HIPOTESIS

¢ Cual es la incidencia de sepsis, sepsis severa y choque séptico en los
pacientes con neumonia del Hospital ABC ?

Il. MARCO TEORICO

Introduccién general.

a. NEUMONIA

La Neumonia se define como una infeccion aguda del parénquima pulmonar
caracterizada por sintomatologia respiratoria y/o sistémica acompanada de la
presencia de infiltrado(s) pulmonar(es) en un estudio de imagen. Partiendo de
esta definicion sabemos que la neumonia es la primera causa de muerte por
enfermedades infecciosas y la séptima causa de mortalidad en la poblacién
general de Norteamérica. La Neumonia se clasifica en Adquirida en la
comunidad (NAC), Neumonia Nosocomial asociada (NNA-AMV), o no asociada
a Asistencia Mecanica Ventilatoria (NNNA-AMV), Neumonia en pacientes
Inmunosuprimidos dentro de la que ocupa un apartado especial VIH y
pulmén?’.

Aproximadamente un millén de personas son hospitalizadas por NAC cada afo
en los Estados Unidos de Norteamérica (E.U.A). El costo del cuidado

intrahospitalario de los pacientes excede 15-20 veces el tratamiento en forma



externa lo que determina la mayor parte del gasto anual en la atencion de
pacientes con todos los tipos de Neumonia (8.4 billones de dolares) 23.

La mortalidad por NAC tiene un rango que va del 1% en pacientes que son
tratados fuera del Hospital, 14% en aquellos admitidos al Hospital y de 35% en
pacientes que requieren, por su gravedad, ingresar a la Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI). Sabemos que la frecuencia de este padecimiento aumenta
con la edad, asi como con las co-morbilidades, mismas que incrementan la
morbilidad y mortalidad por neumonia de los pacientes en forma significativa.

En 1997 fue desarrollado un Indice de Severidad de Neumonia como una
herramienta para predecir la tasa de mortalidad a 30 dias en pacientes
hospitalizados con NAC, identificando 5 grupos de los cuales las clases | y |l se
asociaron a un bajo riesgo de mortalidad con tasas de 0.1% y 0.7%
respectivamente; y las clases Ill, IV, y V se asociaron a un alto riesgo de
mortalidad con tasas de 0.9%, 9.3% y 27%. De acuerdo a las Guias
Nacionales para el manejo de pacientes con NAC, elaboradas por la American
Thoracic Society y la Infectious Diseases Society of América, se sugiere que
los pacientes con clases | y Il (riesgo bajo de mortalidad) deben ser
considerados para recibir tratamiento extrahospitalario23:4.

No existen estudios que aseguren que el indice de Severidad de Neumonia es
apropiado para decidir qué pacientes deben atenderse en el hospital, asi como
tampoco para definir los ingresos inapropiados al mismo, ya que tiene un pobre
valor predictivo positivo (16%) como indicador Unico de ingresos hospitalarios
inadecuados, siendo claro que el juicio clinico es prioritario y puede justificar la

atencion hospitalaria de pacientes con clases | y 11 2.

Los principales factores que hoy inciden en el ingreso de pacientes con clases |
y Il son las co-morbilidades y las necesidades socio-econémico-culturales de
los afectados?.



La identificacion del agente etiolégico, asi como la seleccion del agente o
agentes antimicrobianos contindan siendo no uniformes o consistentes en la
practica médica, ya que aunque existen guias internacionales de terapéutica
sabemos que no se siguen sus recomendaciones, llevando a cabo una eleccion
incorrecta de pacientes tratados como externos e internando a otros que
pudieran ser manejados ambulatoriamente, lo que incrementa la morbilidad de
los mismos. Por otro lado la administracion de un régimen de antibiéticos que
no brinde cobertura especifica para algunos patégenos en particular es légico
ya que en solo un 30-40% de los casos, podemos aislar el agente infeccioso;
sin embargo tampoco se siguen las recomendaciones para tratamiento
empirico de acuerdo a los grupos de pacientes clasificados por la American
Thoracic Society (ATS) incrementando los dias de estancia hospitalaria y
utilizando mas combinaciones de antibidticos que solamente elevan el riesgo
de resistencia de los patégenos adquiridos en la comunidad y nosocomiales.

Dentro de los examenes de laboratorio que usualmente no se solicitan, cuando
se sospecha en una NAC atipica, es el antigeno de legionella en orina, que es
una prueba que debe modificar el tiempo de tratamiento antimicrobiano hasta
21 dias en caso de resultar positiva, con una sensibilidad en estudio de 1995
de 56% y un valor predictivo negativo de 95%?8.

El rol de los examenes microbiologicos en la muestra de expectoracion es
controversial ya que la ATS a diferencia de la Infectious Disease Society of
América (IDSA) propone solo se haga cuando se sospecha un patégeno
resistente, o que no sea cubierto con la terapia empirica. 8in embargo los
puntos a favor de acuerdo a los lineamientos de la IDSA son:

1. Seleccionando un antibiético especifico para un patégeno se disminuyen
los efectos adversos que resultan del uso de antibiéticos inapropiados, y

se minimiza el desarrollo de resistencia.

2. El uso de un espectro de antibiéticos reducido disminuye los costos.



3. La informacion epidemiolégica obtenida beneficia el disefio futuro de

nuevos esquemas de tratamiento empirico.

Los principales agentes identificados en la muestra de esputo son:

En pacientes con NAC tratados como externos Estreptococo Pneumoniae
como microorganismo tipico, y Mycoplasma y Chlamydia pneumoniae como
atipicos’ 8,

En pacientes con NAC internados que no requieren estar en la UCI,
Estreptococo contintia siendo el organismo aislado en un 20 a un 60%, seguido
de H. influenzae en 3 a 10%, estafilococo aureus, bacilos entéricos gram
negativos, Legionella, M. pneumoniae, C. pneumoniae, y agentes virales;
cada uno de los anteriores representando un 10%.

En pacientes con NAC severa ingresados en la UCI S. pneumoniae, gram
negativos, legionella, haemophilus y S. aureus son los microorganismos mas
frecuentes.

El tratamiento propuesto por la ATS es empirico y basado en la informacién
epidemioldgica previa, resultando ser mas practico que los lineamientos de la
IDSA sobretodo para los sistemas médicos de urgencias que reciben una
tercera parte de los pacientes con NAC, la mitad de los cuales son ingresados
al hospital.

La presencia de factores de riesgo para desarrollar neumonia por pseudomona,
bacilos entericos gram negativos, o estreptococo pneumoniae resistente, son
importantes en la estratificacion de pacientes en cuatro grupos usados por la
ATS.

Grupo |- Incluye pacientes apropiados para el manejo ambulatorio sin
enfermedades subyacentes o factores de riesgo para patégenos especificos.
En este grupo se recomiendan los macrdlidos, ¢ fluoroquinolonas
antiestreptocdcicas; y en alérgicos o intolerantes a macrdlidos, doxiciclina.
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Grupo Il.- Pacientes con enfermedad cardiopulmonar subyacente, o factores de
riesgo para patégenos especificos quienes pueden ser tratados fuera del
hospital, recomendando un antibidtico B-lactdmico mas un macrélido, o
alternativamente una fluoroquinolona antineumocécica como terapia tnica.

Grupo lIl.- Pacientes que requieren por su estado clinico e indice de severidad
Pulmonar ingreso hospitalario no en una UCI. En caso de no tener
antecedentes de enfermedad cardiopulmonar o factores de riesgo se
recomienda terapia con macrodlido endovenoso como terapia unica, sin
embargo si cuentan con antecedentes de enfermedad cardiopulmonar o
factores de riesgo se debera anadir un B-lactamico. Altemnativamente se puede

administrar una fluoroquinolona antineumocdécica como terapia Unica.

Grupo V.- Pacientes admitidos a la UCI. No esta recomendada la monoterapia
y se prefieren B-lactamicos con accién vs. pseudomona ( carbapenémicos,
cefepime, penicilinas antipseudomona) asi como fluorogquinolonas
antipseudomona.

El espectro de los microorganismos patéogenos en la Neumonia
Intrahospitalaria (NIH) esta condicionado por una variedad de factores que
incluyen: la gravedad de la neumonia, la presencia de factores de riesgo
relacionados con una etiologia microbiana especifica y el periodo de estancia
hospitalaria previo (punto de corte 5 dias) a la aparicion de la neumonia®.

Como sabemos la etiologia de una NIH o nosocomial, es polimicrobiana y
entre los agentes frecuentes estan P.aeruginosa, S. aureus, Bacterias gram
negativas, y Hongos.

Con las tres variables expuestas anteriormente clasificamos a los pacientes en
tres grupos a efecto de los microorganismos potenciaimente causales y, en
consecuencia, del tratamiento empirico a aplicar:



l.- NNN-AVM no grave y sin factores de riesgo: S. pneumoniae, H. Influenzae,
S. aureus, meticilino sensible (EAMS), Bacilos gram negativos (BGN).

Il.- NNNAVM no grave y con factores de riesgo, independientemente del tiempo
de inicio: se agregan microorganismos anaerobios en postoperados, S.aureus
en pacientes con alteraciones del estado de alerta, y Legionella 6 P.aeruginosa
en enfermos tratados con esteroides.

lIl.- NNNAVM Grave (NIG) con factores de riesgo e inicio temprano o bien con
NIG de inicio tardio: ademas de los microorganismos citados, debemos incluir
multiresistentes como P. aeruginosa, Acinetobacter spp. 6 S. aureus resistente
a meticilina (EARM). ®

En las recomendaciones de la SEPAR ( sociedad espafiola de neumologia y
cirugia toracica) del 2004 se asegura que el periodo de ventilacién mecanica y
el tipo y duracién de la antibidtico terapia previa son los factores mas
significativos  relacionados con la presencia de microorganismos
potencialmente resistentes 10

La presencia de cualquiera de ellas justifica la clasificacion como Neumonia
Grave y establece la indicacion de ingreso en la UCI: Insuficiencia respiratoria
grave (es decir FR >30xm, SAO2 < 90% con Fio2 > 35%, o necesidad de
soporte ventilatorio.), Sepsis severa o Choque séptico, y afeccién radiolégica
multilobar asi como la progresion de los infilirados pulmonares superior al 50%
en < 48hrs 10.11.

El apartado de la Neumonia Nosocomial Asociada a Ventilacion Mecanica es
crucial en la génesis y evolucion de sepsis, sepsis severa y choque séptico.

Existen 2 grupos de pacientes:

I NNAVM Precoz sin factores de riesgo- Producida en su mayoria por
flora enddgena primaria, y el principal grupo de riesgo en pacientes
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con lesiones neurolégicas agudas y en aquellos con TCE e
infeccion7colonizacién por EAMS. Tiene una mortalidad del 24%.

1. NNAVM Precoz con factores de riesgo- en la etiologia intervienen
microorganismos multiresistentes como P.aeruginosa y EAMR, por lo
que el tratamiento debe iniciarse tempranamente sin repetir
antibiéticos utilizados previamente y cubriendo los 2 agentes
mencionados anteriormente, mas la flora endégena habitual. Ej.:
Cefepime 6 Piperacilina-Tazobactam ¢ carbapenémico +

Aminoglucésido, y considerar glucopéptidos o linezolid si hay SARM
12.

La falla al tratamiento de la NNAVM ocurre hasta en el 30 a 40% de los
pacientes (hasta 67% en neumonia por P. aeruginosa); ésta esta asociada a
una evolucion adversa en términos de morbilidad, como evidencia de ello, una
neumonia de lenta evolucioén que acarrea una mortalidad superior al 30% 13-

Se define la existencia de falla al tratamiento al haber fiebre persistente,
extension de los infiltrados radiologicos, pobre evolucion de la oxigenacion bajo
ventilacion mecdnica y parametros de laboratorio que reflejen una respuesta
infamatoria sostenida. Aunque la mayoria de los clinicos reevalian la respuesta

después de 48 a 72 horas, no esta claro si este limite de tiempo es apropiado
13.14_

Las principales causas de falla al tratamiento se pueden clasificar en los
siguientes grupos: tratamiento antibiético inapropiado, focos infecciosos
concomitantes, condiciones no infecciosas y factores relacionados con la
respuesta del huésped 15.

Se pueden diferenciar cuatro patrones de falla al tratamiento:
1. Deterioro rapido en 72 horas — Incidencia del 20%
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2. Falla para obtener mejoria 72 horas después del inicio del tratamiento
(neumonia no resuelta)

3. Mejoria inicial seguida de deterioro — Las causas principales incluyen super
infeccion y complicaciones supurativas.

4. Mejoria lenta pero progresiva.

La informacion anterior es el marco para relacionar a la neumonia con la sepsis
a la cual me refiero a continuacion.

b. SEPSIS

Antes de hablar de sepsis, definiremos Sindrome de Respuesta Inflamatoria
Sistémica (SIRS) coémo una respuesta creada por el organismo como
consecuencia de insultos inflamatorios y/o infecciosos, con 2 o mas de los
siguientes signos: 1-Temperatura mayor de 38 °C o menor de 36 °C. 2.- FC
mayor de 90xm. 3.- FR mayor de 20xm o Paco2 menor de 32mmhg. 4.-

Leucocitos mayores de 12,000 o menores de 4,000/mm3, 6 bandemia > al 10%
16

Sepsis describe un SRIS secundario a un proceso infeccioso ( presencia de
cultivos positivos).

Sepsis Severa es empleado para definir un estado de sepsis asociado a
disfuncién organica, hipotension arterial sistélica menor de 90mmhg o diastdlica
menor de 60mmhg o una reduccién de 40mmhg de la basal, o manifestaciones
de hipo perfusion como acidosis lactica, oliguria, o alteraciones agudas del
estado mental.

Choque séptico se define como sepsis severa con evidencia de hipo perfusion
que persiste a pesar de la reanimacion con fluido terapia y que requiere del uso

de agentes vaso activos o inotropicos para el soporte hemodinamico.

Y por ultimo Sindrome de disfuncién organica multiple (SDOM) es la presencia
de la funcién alterada de 2 o mas érganos o sistemas en un paciente con una
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enfermedad aguda, que es incapaz de mantener la homeostasis sin una
intervencion que supla la funcion de los 6rganos afectados.

La sepsis ocupa la décima causa de muerte en E.U.A., y la primera causa de
muerte en las UCI, con una tasa de mortalidad del 30% al 70% y un costo
anual en E.U.A. de 17 billones de ddlares 17.18.

Es importante mencionar que solo el 30% de los pacientes con sepsis tienen
hemocultivos positivos en el momento del diagnostico, y el 20-30% de los que
clinicamente se juzgan como pacientes sépticos no tienen una fuente
infecciosa demostrable 9.

Actualmente el sistema PIRO (Predisposing factors,Infection, Host Response,
and degree of Organ dysfunction) utilizado para estratificar pacientes con
sepsis no es aceptado totalmente como herramienta para evaluar el pronéstico
y el tratamiento de la misma.

Martin y cols., revisaron una serie de 750 millones de hospitalizaciones desde
1979 al afo 2000 donde habia 10 millones de casos de sepsis, por lo que su
estudio arrojé un incremento en la incidencia de sepsis de 82.7 casos por
100,000 a 240.4 casos por 100,000 habitantes representando un aumento de
8.7% 20

Encontramos que la sepsis es mas frecuente en Hombres (Riesgo relativo
1.28), pacientes mayores (edad media 60.8a), afro americanos, y grupos
étnicos No caucasicos. Las comorbilidades frecuentemente asociadas con
sépsis son las neoplasias, la insuficiencia renal y hepatica, y el Sida; siendo
los carcinomas, EPOC y la DM, las mas comunmente reportadas 21

Sabemos que existen determinantes de la evolucion de la sepsis que incluyen
el sitio y el tipo de infeccion, el tiempo y el uso de antibidtico terapia apropiada,
el desarrollo de choque y disfuncion organica asi como la respuesta del

huésped.
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El sitio primario de infeccion mas cominmente relacionada con el desarrollo de
sepsis es el tracto respiratorio que es la fuente en un 40 a 60% de los
pacientes seguido de las infecciones intra-abdominales y la via urinaria 2

Un factor asociado con un aumento en la mortalidad por neumonia y sepsis son
Aquellos pacientes con NNA-AMV en comparacién con pacientes con NAC 22

Otros puntos importantes son: el que actualmente la sepsis sea causada mas
frecuentemente por organismos gram positivos (52.1%), asi como el aumento
de los casos de sepsis por hongos (aumento del 207% de 1979 al 2000) 2

En general la sepsis secundaria a infecciones nosocomiales conlleva un riesgo
de mortalidad mas alto que aquella secundaria a infecciones adquiridas en la
comunidad 23.24.

Hasta un 23% de los pacientes con sepsis severa reciben terapia
antimicrobiana inapropiada en las primeras 24hrs de su admision hospitalaria,
que se refiere a la no cobertura o la resistencia del patégeno aislado. Si nos
basamos en los requerimientos de AMV, el pulmén es el 6rgano que tiene un
indice de falla mayor por sepsis (18%).

Existe un apartado que puede ayudar al entendimiento de la predisposicion de
los seres humanos a desarrollar procesos infecciosos, sepsis y muerte con
mayor frecuencia e intensidad que otros, y es la susceptibilidad genética.
Sabemos que en México, asi como en otros muchos paises en desarrollo es
complicado aplicarlos a la poblacion general, sin embargo la investigacién por
paises desarrollados nos ensefia que el riesgo genético es un determinante
clave en la presentacion y evolucioén de los procesos infecciosos.

La evolucién de la respuesta inflamatoria esta dictada por una variedad de
factores, incluyendo la patogenicidad y duracion del estimulo, asi como el
balance entre las respuestas pro y anti-inflamatorias. Una excesiva respuesta
proinflamatoria (6 deficiente anti-inflamatoria) juega un papel fundamental en la

16



patogenia del choque séptico, y puede resultar en la incapacidad de depurar un
microorganismo patdégeno permitiendo una infeccién local que no pueda ser
controlada y progrese hacia choque séptico y falla organica. La respuesta anti-
inflamatoria tipicamente permite un periodo relativo de inmunosupresion,
también conocido como inmunoparalisis ¢ sindrome de respuesta anti-
inflamatoria compensatoria (SRAIC) que puede aumentar la morbi-mortalidad
dando paso a la adquisicion de infecciones nosocomiales 23,

La disfunciéon organica asociada a procesos infecciosos puede resultar
directamente de una respuesta de citocinas excesiva (tormenta de citocinas) 6
de una respuesta de inmunoparalisis, y sabemos actualmente que las
mutaciones especificas se presentan en 4 categorias o grupos: 1.- En el
reconocimiento de antigenos, 2.- En la respuesta pro inflamatoria, 3.- En la
respuesta anti-inflamatoria y 4.- En los mecanismos efectores.

La mayoria de los genes implicados en la produccion de moléculas mediadoras
de la inflamacién se encuentran en el cromosoma 6, el Complejo Mayor de
Histocompatibilidad (CMH). Algunas citocinas y por lo tanto las mutaciones
que existen en la sintesis de las mismas estan involucradas en el incremento
del riesgo de sepsis, sepsis severa y choque séptico, e incluyen el TNF alfa,
TNF-B, IL-1, antagonista del receptor de IL-1ra, IL-10, IL-6, TLR2 y TLR4, CD
14, los lipopolisacaridos de union a proteinas, receptores de inmunoglobulinas,
la manosa unida a lectina, las proteinas de choque de calor, ECA, proteinas
surfactantes, el sistema de genes implicados en la coagulacién 2526,

Por lo tanto la evidencia de que los factores genéticos ejercen una influencia en
el desarrollo y la evolucion de las enfermedades infecciosas incluyendo a la
neumonia es considerable. Es asi que la asociaciéon entre dichos factores y el
aumento del riesgo de muerte o complicaciones de infecciones comunes
sugieren que la incorporacion del riesgo genético en las recomendaciones de
vacunacion sea una estrategia clinica ldgica.
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Por dltimo, el nimero y la calidad de los estudios sobre la influencia genética
en neumonia y sepsis en general ha aumentado sustancialmente. Al parecer
las variaciones genéticas en las vias del reconocimiento de antigenos y en las
respuestas pro y anti-inflamatorias contribuyen a la respuesta fenotipica y
clinica a patégenos especificos.

Es claro que existe una brecha entre la informacion cientifica y la aplicacién
clinica de estos conceptos que da lugar a un campo de investigacion en el cual
los beneficiarios inmediatos seran los pacientes.

c. RESPUESTA SISTEMICA A LA INFECCION PULMONAR

Las citocinas han demostrado que tienen un papel instrumental en la
generacién de respuestas innatas protectoras en la neumonia bacteriana.
Estas citocinas incluyen el TNF-a, IL-1, quimocinas, FECG, y FEC G-M, IL-12,
IL-18, IFN- gamma. La magnitud de la respuesta debe ser apropiada para
controlar y compartamentalizar el proceso inflamatorio, y prevenir asi la lesion
tisular excesiva, sin embargo también pueden desencadenar una cascada de
eventos que culminen en inestabilidad hemodinamica y lesiéon organica final
cuando se presentan en la circulacién. Las moléculas que modulan la
inflamacion pulmonar incluyen a la IL-10, Receptor del antagonista de la IL-1,
receptores solubles del TNF y a las proteinas surfactantes. (standiford TJ,
1997) 27,

Sabemos por observaciones en modelos animales y en pacientes, que la
respuesta inflamatoria en la neumonia bacteriana es predominantemente
compartamentalizada al pulmén (Boujoukos AJ 1993)

Sin embargo existe evidencia actualmente de que esta respuesta inflamatoria
pulmonar también desencadena la activacion sistémica de una respuesta
inmune aun en ausencia de bacteriemia, y que los niveles plasmaticos de
mediadores inflamatorios parecen correlacionar con la severidad de la
neumonia y la sepsis asociada. (Kosmas 1997). Como un ejemplo los niveles
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de IL-6 e IL-8 se asocian con Estreptococo pneumoniae particularmente si
existe bacteriemia (Fernandez-serrano 2003).

La naturaleza y la magnitud con que se presenta la respuesta inflamatoria
sisttmica en la neumonia esta determinada por factores del huésped,
microbioldgicos y ambientales 28- Podemos mencionar como vastos ejemplos:
1.-Factores microbiologicos: las proteinas de tipo Ill secretadas por
Pseudomona aeruginosa, la capsula bacteriana, LPS o endotoxina de las
bacterias gram negativas, las moléculas Quérum sensing producidas por
Pseudomona aeruginosa.

2.- Factores del huésped: Estado inmunolégico, polimorfismos, la variabilidad
genética en la respuesta inmune.

3.- Microambiente: Hiperoxia y la complianza pulmonar

De esta manera cuando las barreras endoteliales y epiteliales pulmonares son
lesionadas durante la neumonia el pulmén no solo se vuelve el 6rgano blanco,
sino la fuente de inflamacién.

d. ENSAYOS DE TRATAMIENTO EN SEPSIS DE ORIGEN PULMONAR

En los ultimos afios se han publicados estudios llevados a la practica clinica
con éxito en los cuales se ha logrado un impacto positivo en las tasas de
mortalidad por sepsis. Uno de los estudios a este respecto mas importantes es
el estudio PROWESS 2930 prospectivo, multicéntrico, controlado donde se
estudia un grupo de 1690 pacientes con un proceso infeccioso, 3 0 mas signos
de SRIS y evidencia de disfuncion en al menos 1 érgano o sistema por 24hrs o
menos, es decir “ sepsis severa " y se administra por 96hrs una infusion de
placebo 6 de PCA a dosis de 24mcg/Kg/hr teniendo como resultado una
reduccion absoluta en el riesgo de muerte de 6.1% y una reduccién en el
riesgo relativo de muerte de 19.4% a 90 dias De los 1690 pacientes el 35.6%
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(602) fueron clasificados como portadores de NAC severa. De éstos pacientes
el 26.1% e las neumonias fueron por neumococo. El 90% de los pacientes con
NAC severa tuvieron un Indice de severidad de neumonia mayor a 130 puntos
(V), es decir con un riesgo alto de mortalidad a 28 dias (29%), basandose en el
uso de vasopresores el 59% tuvieron riesgo alto de muerte, todos los pacientes
tuvieron bio-marcadores de inflamacion y coagulacién anormales. En los
pacientes con NAC severa tratados con PCA la reduccion del riesgo relativo de
muerte a 28 dias fue de 28%, y de 14% a 90 dias. El beneficio fue méaximo para
los pacientes con NAC severa por E.pneumoniae con APACHE > 25 puntos,
PORT > IV, 6 CURB -85 >3.

Concluyéndose que los pacientes con NAC asociada a PORT alto,
bacteriemia, 6 un SRIS ylo coagulopatia que requieren el ingreso a UCI, son
indicadores de alto riesgo de mortalidad por sepsis. Y que los pacientes con
sepsis severa por NAC tienen una mejoria en la sobrevida con el uso de
Proteina C Activada comparado con placebo.

Por lo anterior se recomienda el uso de Drotrecogin alfa (activado) en aduitos
con desarrollo de sepsis severa o choque séptico, con una escala de APACHE
> de 25 puntos, sin contraindicaciones para su uso (diatesis hemorragica,

trombocitopenia, riesgo de hemorragia significativo), y un alto riesgo de muerte
29,30.

Otro Estudio prospectivo, randomizado, doble ciego del Dr. Root y Cols.31
Publicado en Critical Care en 2003 analiza 701 pacientes con NAC 6 NN, todos
con sepsis severa usando FEC-G (Factor estimulador de colonias granulocito)
+ antibioticos en 348 pacientes vs. placebo + antibiéticos en 353 pacientes,
concluyendo que la adicién del filgrastim (FEC-G) a pacientes con neumonia y
sepsis severa es seguro pero no reduce la mortalidad o las complicaciones
secundarias a estos procesos. Sin embargo una caracteristica interesante en el
estudio es que los pacientes con NAC 6 NN y sepsis severa tratados con FEC-
G + fluoroquinolonas tienen una mortalidad del 29% vs. 40% en aquellos
tratados con fluoroquinolonas + placebo, y esto se debe a que el filgrastim
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aumenta la captura de la ciprofloxacina por los neutréfilos humanos
incrementando la actividad bactericida contra los patégenos.

Los glucocorticoides fueron los primeros anti-inflamatorios probados en
estudios aleatorizados en pacientes con sepsis demostrando que aumentaban
la mortalidad como resultado de un incremento de infecciones nosocomiales y
disfuncién organica 32

Hoy sabemos que en la neumonia severa pueden reducir las respuestas local
y sistémica inflamatoria y lograr una mejoria en la sintomatologia, pero fallan en
reducir la mortalidad, las complicaciones supurativas , el desarrollo de
insuficiencia respiratoria y aumentan los dias de estancia hospitalaria; por lo
tanto su uso en sepsis se limita a aquellos pacientes con disfuncién adrenal
concomitante en quienes disminuye la mortalidad (Annane et-al, JAMA 2002).
Estan indicados en pacientes con neumonia por Pneumocystis jirovecii e
hipoxemia con Pao2 < 65mmhg 6 saturacion arterial de O2 menor a 90%.
Existe otra indicacion relativa acerca del uso de moderadas dosis de esteroides
en pacientes con Asistencia Mecanica Ventilatoria y choque séptico refractario
(Vincent, Cit Care 2002) 33.34,

La terapia temprana dirigida contra objetivo (TTDCO) 630 es el esfuerzo para
equilibrar en forma dptima la entrega y demanda de oxigeno en pacientes con
choque séptico antes del desarrollo de hipoxia tisular global y falla
multiorganica. Lo anterior nos lo comprueba el estudio de Rivers y cols. donde
263 pacientes reciben TTDCO durante 6 horas vs. terapia estandar. Los
pacientes que reciben TTDCO es a expensas de bolos de cristaloides,
vasopresores, hemotransfusiones y en casos necesarios dobutamina hasta
llegar a metas inicialmente propuestas que ademas de mantener una PVC 8 y
12mmhg, TAM > 65mmhg, gasto urinario >0.5ml/Kg./hr al igual que en el grupo
que recibié terapia estandar, El grupo con TTDCO debia mantener-valores
normales de lactato arterial, déficit de base, PH, y saturacion venosa central >
70%. Los resultados arrojan que el grupo tratado con TTDCO tuvo una tasa de
mortalidad del 30.5% comparado con el grupo que recibio terapia estandar del
46.5%, ademas de que se observd una mejoria en todos los parametros
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mencionados anteriormente en el grupo con TTDCO y un requerimiento de
AMV del 2.6% vs. 16.8% del grupo que recibio terapia estandar. Mas de una
tercera parte de los pacientes en ambos grupos de tratamiento tenian
diagnostico de admisién neumonia.

En el afo 2003 un grupo de expertos infectélogos e intensivistas
representantes de once organizaciones internacionales desarrollaron guias
para el manejo antimicrobiano de pacientes con sepsis severa y choque
séptico. Las siguientes recomendaciones estan dirigidas a mejorar la evolucion
de la sepsis severa y son:

1. Inicio de antibiético terapia en la primera hora de sepsis severa posterior a la
obtencion de cultivos.

2. La terapia empirica inicial debe incluir una o mas drogas dirigidas contra el
patdgeno responsable y con la capacidad de penetracion al tejido responsable
de la sepsis.

3. La monoterapia es tan eficaz como la combinacion de un betalactamico y un
aminoglucdsido en sepsis severa o choque séptico.

4. Cefalosporinas de tercera y cuarta generacion, carbapenémicos y penicilinas
antipseudomonas combinadas con inhibidores de la betalactamasa son igual
de efectivas que la antibiético terapia empirica en sepsis severa.

5. El uso empirico de glucopéptidos, oxazolidinonas o estreptograminas esta
justificado en pacientes con hipersensibilidad a betalactamicos y cuando la
sepsis es secundaria a bacterias gram positivas resistentes.

6. La modificacion de la terapia empirica restringiendo el niumero y el espectro
de los antibidticos disminuye la resistencia y los costos.

7. El régimen antimicrobiano reevaluado después de 48 a 72 horas, con una
duracion de 7 a 10 dias guiados por la respuesta clinica.

8. Suspender el manejo con antibiéticos si el sindrome clinico es de etiologia
no infecciosa para disminuir el desarrollo de resistencia y la super infeccion por
otros patégenos.

9. No existe suficiente evidencia para recomendar la antibiético terapia ciclica
como estrategia para reducir el desarrollo de resistencia.
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10. La terapia empirica antifingica esta justificada en pacientes sépticos con
riesgo elevado de candidiasis invasiva.

11. Los azoles y las equinocandinas son igual de eficaces y menos toxicos que
la anfotericina B para el tratamiento de la candidemia 35.

Debido a que una respuesta inflamatoria puede perpetuar la lesion tisular
especialmente si la naturaleza de la respuesta inflamatoria es sistémica, se han
hecho esfuerzos por tratar de atenuar la magnitud del estado inflamatorio
sistémico en la neumonia. Asi en el modelo de ratén infundiéndose por via
traqueal P.aeruginosa y administrado IL-10 se ha demostrado una reduccion
sustancial de la lesion pulmonia, atenuando los cambios en la permeabilidad
pulmonar, disminuyendo la bacteriemia y mejorando la sobrevida 25. Sin
embargo la misma IL-10 en ausencia de antibidtico terapia puede alterar la
depuracion bacteriana e incrementar la muerte en modelos murinos con
K.Pneumoniae y S.Pneumoniae, por lo que ésta herramienta terapéutica se
encuentra adn en investigacion y no existen todavia estudios que demuestren
que la aplicacion clinica de citocinas pro o anti-inflamatorias disminuya la
mortalidad 6 aumente la sobrevida de los pacientes con Neumonia y sepsis.

1ll. JUSTIFICACION.

Ya que la neumonia ocupa la primera causa de muerte secundaria a procesos
infecciosos y la séptima causa de fallecimiento global; la sepsis ocupa la
décima causa mundial de muerte y la neumonia ocupa el primer lugar de
infecciones que evocan sepsis, es Util saber que porcentaje de pacientes con
neumonia adquirida en la comunidad y nosocomial internados en el Hospital
ABC de observatorio, desarrollaron un sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica, sepsis severa y choque séptico durante su estancia intrahospitalaria.
El investigar lo anterior puede modificar la seleccion pronta de antibiéticos
apropiados, reducir los dias de internamiento, la mortalidad y protocolizar en
nuestro medio los criterios internacionalmente aceptados para el tratamiento de
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las dos entidades conociendo algunos factores que giran en torno a la
presentacion y evolucion de ambas patologias.

IV. OBJETIVOS

a. Objetivo primario

1. Conocer la incidencia de sepsis, sepsis severa y choque séptico en los
pacientes adultos internados en el Hospital ABC de observatorio con neumonia
adquirida en la comunidad y neumonia nosocomial.

b. Objetivos secundarios

1. Investigar y comparar la incidencia de neumonia adquirida en la comunidad,
neumonia nosocomial, sepsis, sepsis severa, y chogue séptico en ambos
géneros.

2. Determinar y comparar la tasa de mortalidad de los pacientes con neumonia
y sepsis de aquellos con neumonia, sepsis severa y choque séptico

3. Identificar las principales enfermedades asociadas de los pacientes que
desarrollaron sepsis severa y choque séptico.

4. Definir las complicaciones intrahospitalarias que presentd el universo de
pacientes con neumonia.

5. Obtener una cifra promedio de dias de estancia intrahospitalaria.

V. DISENO DEL ESTUDIO

Estudio retrospectivo, descriptivo, comparativo, longitudinal y Observacional.
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VI. MATERIAL Y METODOS

a. Poblacion incluida

Se revisaron los expedientes de los pacientes que ingresaron yl/o
egresaron de los servicios de medicina interna, unidad de cuidados
intermedios, terapia intensiva, cirugia general, ortopedia y gineco-obstetricia
con el diagnostico de neumonia, a partir de Enero del afo 2003 hasta Enero
del 2005 con objeto de identificar los casos que desarrollaron sepsis, sepsis
severa y choque séptico, asi como reconocer la mortalidad y comorbilidades
asociadas y las complicaciones intrahospitalarias.

b. Criterios de inclusién

1. Pacientes mayores de 15 afios que ingresaron o egresaron con neumonia.
2. Internados en los servicios de Medicina Interna, U. de Cuidados intermedios,
Terapia Intensiva, Cirugia General, Ortopedia y Gineco-Obstetricia.

c. Criterios de exclusién
1. Pacientes sin evidencia radiolégica de neumonia.
2. Pacientes con duda clinica, radiolégica o microbiolégica de neumonia.

3. Pacientes con procesos infecciosos 0 no infecciosos pulmonares sin
evidencia de neumonia (Ej.: absceso pulmonar, TEP)

Vil. VARIABLES
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a. Dependientes

Las variables dependientes del estudio son: La Sepsis, Sepsis Severa y El
Choque Séptico que se definen a continuacion:

Sepsis es un Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica secundario a un
proceso infeccioso (con cultivos positivos).

Sepsis Severa es la presencia de sepsis mas disfuncion de un drgano,
hipotension arterial o signos de hipo perfusion sistémica.

Y Choque Séptico se define como sepsis severa que no responde a terapia
con la administracion de soluciones intravenosas y requiere de

vasopresores o inotropicos para mantener la estabilidad hemodinamica.

b. Independiente

Es la Neumonia que se define como la presencia de fiebre, sintomas

respiratorios y/o generales, e infilirados pulmonares en la radiografia de térax.

Vill. RESULTADOS

Se estudiaron 173 pacientes quienes tuvieron diagnéstico de neumonia como

indicacion principal de ingreso hospitalario, y aquellos quienes durante su

internamiento presentaron neumonia nosocomial. De el universo de pacientes

hubo 113 hombres (65.32%) y 60 mujeres (34.68), cuyas edades fluctuaron
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entre 16 y 99 afios con un promedio de 69.8 afos en mujeres, 71.3 anos en

hombres y 69.9 afios en ambos géneros.

De los 173 pacientes con neumonia, 79 de ellos (46%) requirieron ingreso a la
Unidad de Terapia Intensiva, mientras que 94 (54%) recibieron la atencion
médica en los diferentes servicios del hospital incluyendo medicina interna,

cirugia general, ortopedia y gineco-obstetricia.

La clasificacion del indice de severidad pulmonar reportada a través del
sistema PORT ( Pneumonia Out come Research Team) tuvo la siguiente
distribucion: Clase | 8 pacientes (4.62%), Il 31 pacientes (7.92%), lll 26

pacientes 15.03%, IV 39 pacientes (22.54%), V 69 pacientes (39.88%).

Del total de pacientes, 80 (46.24%) tuvieron antecedentes y/6 tabaquismo
actual en el momento del ingreso, 45 (26.01%) EPOC, 31 (18%) DM, 14 (8.1%)
IRC, 17 (9.83%) neoplasias, 26 (15.03%) C.lsquemica, 3 (1.73%) Cirrosis
hepatica, 12 (6.94%) Alcoholismo, 19 (11%) Cardiaca, 19 (11%) Tomaban

Inmunosupresores y 4 (2.3%) Fibrosis Pulmonar. ( Tabla | ).
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DISTRIBUCION DE LAS COMORBILIDADES ASOCIADAS

Tabla |

Comorbilidad 1 Numero de pacientes | Porcentaje de pacientes |
Tabaquismo ‘ 80 | 46.24 |
EPOC | 45 ' 26.01
| DM | 31 _dll 18 |
j
IRC 14 8.1 i
Neoplasias 17 9.83 [
C.Isquemica 26 15.03 1
Cirrosis hepatica 3 1.73
Accidente V. Cerebral | 12 | 6.94 1
SIDA 2 | 1.16
Alcoholismo 12 6.94
Cardiaca 19 "
Inmunosupresores 19 :l 1 :1
Fibrosis Pulmonar 4 | 23




Los dias de estancia hospitalaria fueron entre 1 y 60, con un promedio de 8.68

dias.

Las neumonias adquiridas en la comunidad fueron un total de 163, mientras
que las nosocomiales correspondieron a 10, con la siguiente distribucién segun

su localizacion y asociacion a ventilacion mecanica:

Neumonia basal derecha en 71 casos (41.04%), neumonia de lébulo medio en
6 pacientes (3.47%), neumonia de lobulo superior en 10 ocasiones (5.78%),
neumonia basal izquierda en 22 pacientes (12.72%), neumonia de lébulo
superior izquierdo en 1 sdlo caso (0.58%), neumonia intersticial en 5 casos
(2.89%), neumonia de focos multiples en 45 personas (26.01%), neumonia
nosocomial no asociada a ventilador en 7 casos (4.05%) y neumonia

nosocomial asociada a ventilador en 3 pacientes (1.73%). ( Ver Tabla Il ).

De los pacientes con neumonia tanto adquirida en la comunidad como
nosocomial, 27 de ellos (15.61%) no desarrollaron SRIS, 85 pacientes hicieron
sepsis (49.13%), 40 tuvieron sepsis severa (23.12%), y 21 padecieron choque

séptico (12.14%). (Tabla Il ).



Tabla Il

DISTRIBUCION DE LAS NEUMONIAS POR LOCALIZACION Y ASOCIACION A
ASISTENCIA MECANICA VENTILATORIA

| Neumonias | Nomero de | Porcentaje de |
| |
l pacientes r pacientes (%)
Neumonia basal derecha | 71 41.04
Neumonia de Lébulo Medio 6 3.47
Neumonia del I6bulo s uperior derecho 10 5.78 i
|
Neumonia basal izquierda 22 12.72
Neumonia del lébulo superior izquierdo 1 J 0.58 J
Neumonia de Focos muiltiples 45 26.01
Neumonia Nosocomial No Asociada a Ventilador 7 4.05
Neumonia Nosocomial Asociada a Ventilador 3 1.73
Neumonia Intersticial 5 2.89

Tabla Il

DISTRIBUCION DE LOS PACIENTES EN NO SRIS, SEPSIS, SEPSIS SEVERA Y

CHOQUE SEPTICO
' NO SIRS 27 15.61%
SEPSIS 85 | 49.13% i
SEPSIS SEVERA 40 -~ 23.12%

CHOQUE SEPTICO 21 12.14%




El total de hombres que no evocaron un SRIS fue de 13 y en mujeres de 14, los
hombres que hicieron sepsis fueron 60 mientras que las mujeres 25, los
varones con sepsis severa 28 y las mujeres 12 y choque séptico se detecté en

12 hombres y 9 mujeres. ( Tabla IV ).

También se analizaron a los pacientes con neumonia adquirida en la
comunidad sin SRIS que fueron 25, y con neumonia nosocomial ( NNN-AVM) 2
pacientes, pacientes con NAC y sepsis 80 vs. 5 de NNN-AVM, sepsis severa
en 38 pacientes con NAC y 2 con NN-AVM, y por tltimo Choque séptico en 20

casos de NAC y 1 con NN-AVM. (Grafica | ).

Con respecto a la mortalidad global, hubo 25 defunciones de las cuales 2 se
asociaron a sepsis (2.35%), 5 pacientes con sepsis severa (12.5%) y 18

fallecidos con choque séptico (85.71%). (Grafica Il ).

Es importante mencionar que de los 25 pacientes que murieron, 23 de ellos se
encontraban en la Unidad de Terapia Intensiva y solo 2 pacientes internados en

la sala general para los pacientes que no requieren cuidados intensivos.



Tabla IV

DISTRIBUCION DE PACIENTES SIN SRIS, CON SEPSIS, SEPSIS SEVERA, Y

CHOQUE SEPTICO DE ACUERDO AL GENERO

ESTADO SISTEMICO MUJERES HOMBRES

NO SRIS 14 13

SEPSIS 25 60

SEPSIS SEVERA 12 28

CHOQUE SEPTICO 9 12

TOTAL DE PACIENTES 60 113
Gréfica I.
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Grafica Il.

Mortalidad relacionada con Sépsis,
Sépsis Severa y Choque Séptico

O SEPSIS

= SEPSIS SEVERA

m CHOQUE
SEPTICO

En la Tabla V podemos ver que la cantidad de pacientes con diferentes
comorbilidades que presentaron sepsis, sepsis severa y choque septico. En ella se
observa que las enfermedad que mas se asocian a sepsis son: EPOC (con
tabaquismo), mientras que las que mas lo hacen con sepsis severa son la IRC, La

Cardiopatia Isquémica, Cirrosis Hepatica, e Insuficiencia Cardiaca y el EPOC.

Continuando con la mortalidad obtuvimos la siguiente informacion: De los 25
pacientes que fallecieron 14 eran hombres y 11 mujeres. 11 de los pacientes

tuvieron neumonia de focos multiples, 12 neumonia basal derecha, sdlo 1
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neumonia basal izquierda, 1 neumonia nosocomial asociada a ventilador sin
reportar defunciones en aquellos pacientes con neumonias de lébulo medio,
I6bulos superiores, neumonia intersticial, y neumonia nosocomial no asociada

a ventilador.

En cuanto a la relaciéon de mortalidad con las comorbilidades: 11 pacientes con
tabaquismo, 7 con EPOC, 7 con DM, 6 con C.Isquemica , 4 con Neoplasias, 3
recibian inmunosupresores 2 con IRC, , 2 con EVC, 2 con Alcoholismo, , 2 con

Cardiaca, 2 con Fibrosis Pulmonar y 1 con Cirrosis.

Las principales complicaciones intrahospitalarias que se encontraron son:
Derrame Paraneumonico en 5, Insuficiencia Renal Aguda en 5, TEP en 3,
Estado Hiperosmolar en 2 pacientes, bronco aspiracion en 2, , Hepatitis toxica

en 2, Alteraciones electroliticas en 1, y Neumotdrax en 1.

La Mortalidad asociada con las complicaciones intrahospitalarias se presenta

en la Tabla VI.

Uno de los puntos que se analizaron fue el nimero de antibidticos que fue
desde 1 hasta 5, con una media de 3. La mortalidad asociada al nimero de
antibiéticos la encontramos en mayor medida con el uso de 3 antibidticos con

un total de 11 pacientes fallecidos.
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Tabla V

ASOCIACION DE LAS COMORBILIDADES CON SEPSIS, SEPSIS SEVERA, Y

CHOQUE SEPTICO

ESTADO SEPSIS SEPSIS l CHOQUE NO [ TOTAL DE

SISTEMICO | SEVERA | SEPTICO | SIRS | PACIENTES |
. Tabaquismo 40 P21 T 12 80
] ] I L E——I| | Sy | ——
| EPOC 23 [ 11 | 5 6 45 !

| | _

DM 14 8 T 2 31

IRC 5 i 7 2 0 14

Neoplasias 8 5 3 1 17

C.Isquemica 6 11 7 2 26

Cirrosis 0 2 1 0 3
1 ———————
| EVC 8 2 3 2 12

VIH 1 0 1 0 2

OH 3 3 2 4 12

Inmune 8 7 2 2 19

IC 5 11 2 1 | 19

|
FPI 2 1 1 0 4




Tabla VI

COMPLICACIONES INTRAHOSPITALARIAS Y MORTALIDAD ASOCIADA

| Complicacion Namero de | Porcentaie  de | Mortalidad
pacientes pacientes (%)

Estado 2 1.16% 1 (50%)
Hiperosmolar
bronco aspiracién | 2 1.16% 1(50%)
IRA 5 2.9% 2 (40%)
Hepatitis Toxica 2 1.16% 1 (50%)

| Neumotérax 1 0.58% 0
TEP 3 1.73% 1(33%)
Derrame 5 2.89% 1(20%)
Paraneumoénico
FOM 3 1.73% 3 (100%)




IX. DISCUSION

Se Hizo una revisién por expedientes, de los pacientes que ingresaron al
Hospital ABC con diagnoéstico de Neumonia adquirida en la comunidad, y de
aquellos que durante su evolucién intrahospitalaria desarrollaron como
complicacién neumonia nosocomial abarcando el periodo comprendido entre
enero del 2003 a enero del 2005.

Identificando una suma total de 173 pacientes, (conscientes de que pueden
existir expedientes de pacientes con neumonia y otras entidades patologicas
en los cuales nunca aparecio en las notas de ingreso o egreso el diagnéstico
de “Neumonia” por lo que no se tomaron en cuenta), se observaron 60
neumonias en mujeres (34.68%) y 113 en hombres (65.32%) con una media de
edad en ambos géneros de 69.9 afos.

De las 173 neumonias, 163 fueron adquiridas en la comunidad y sdlo 10
intrahospitalarias, éstas Ultimas se asociaron a asistencia mecanica ventilatoria
en 3 pacientes (30%) y las no asociadas al ventilador se presentaron en 7
pacientes (70%).

Por su presentacién clinica y localizacion se presentaron: 71 pacientes con
Neumonia basal derecha (41.01%), Neumonia de focos muitiples (2 o mas
focos neumonicos) en 45 pacientes (26.01%), Neumonia basal izquierda en 22
pacientes (12.72%), Neumonia del lébulo superior derecho en 10 pacientes
(5.78%), Neumonia Nosocomial no asociada a ventilador en 7 pacientes
(4.05%), Neumonia de Lobulo medio en 6 pacientes (3.47%) y Neumonia
Intersticial en 5 pacientes (2.89%).

Las comorbilidades de los pacientes al ingreso mas frecuentes fueron:
Tabaquismo en 80 pacientes (46.24%), EPOC en 45 (26.01%), DM tipo 2, en
31 (18%), Cardiopatia Isquémica en 26 (15%), Insuficiencia cardiaca en 19
(11%) Neoplasias sodlidas y hematoldgicas en 17 (9.83%), IRC en 14 (8.1%),
Alcoholismo en 12 (6.94%) y EVC en 12 (6.94%).

El PORT que es el indice de Severidad pulmonar, no es reportado usualmente
en las notas de ingreso, y cuando se hace siempre subestima la calificacion
real. La Escala PORT re-calculada fue de: | en 8 pacientes (4.62%), Il en 21
(7.92%), Il en 26 (15.03%), IV en 39 (22.54%) y V en 69 pacientes (39.88%)
con una mortalidad de 1 paciente en clase Ill, 2 pacientes en clase IV y 22
pacientes en clase V.

Cabe sefalar que de los 39 pacientes en clase IV 26 estaban en pisoy 13 en la
UCI, y de los 69 pacientes en clase V 12 pacientes recibieron atencion en piso
y 57 en la UCL.

En Total de los 113 pacientes 94 de ellos (54%) se mantuvieron durante toda
su evolucién en la sala general de cada servicio (NO UCI), mientras que 79
personas (46%) recibieron atencion en algin momento 6 en toda su evolucién
en la UCL.



Otro de los puntos encontrados en el estudio es el uso de antibiéticos cuya
media fue de 2, siendo los mas frecuentemente utilizados: Betalactamicos
(Ceftriaxona y carbapenémicos- meropenem) y Fluoroquinolonas (levofloxacina
y gatifloxacina), encontrando también que 25 pacientes recibieron antifiingicos
de los cuales el fluconazol fue el mas frecuente.

El promedio de estancia hospitalaria fue de 8.68 dias, siendo importante
mencionar que no se conoce la mortalidad de los pacientes a 30 dias, tiempo
que se usa para prondstico en la escala PORT. Sélo se refiere la morbilidad y
mortalidad intrahospitalarias.

Las complicaciones intrahospitalarias asociadas a neumonia y sepsis mas
frecuentes_fueron: Derrame pleural paraneumoénico en 5 pacientes (2.89%),
Insuficiencia renal aguda en 5 pacientes (2.89%), TEP en 3 pacientes (1.73%),
FOM en 3 pacientes (1.73%), bronco aspiracién, hepatitis toxica y estado
hiperosmolar en 2 pacientes (1.16%).

El objetivo del estudio que fue determinar la incidencia de sepsis, sepsis severa
y choque séptico en pacientes con neumonia internados en el Hospital ABC es
el siguiente: 27 pacientes (15.61%), no presentaron un Sindrome de Respuesta
Inflamatoria Sistémica asociado a neumonia, 85 pacientes (49.13%) cumplieron
criterios de Sepsis, 40 pacientes (23.12%) requirieron de fluido terapia para
lograr su estabilidad hemodinamica por Sepsis Severa, y 21 pacientes
(12.14%) tuvieron Choque Séptico y necesitaron de aminas vasoactivas ,
durante su evolucion.

La tasa de Mortalidad fue del 14.45% con 25 pacientes fallecidos de los cuales
2 pacientes (2.35%) tuvieron sepsis, 5 pacientes (12.5%) sepsis severa, y 18
pacientes choque séptico (85.71%).

Dentro de este mismo rubro, 14 Hombres y 11 mujeres, 23 defunciones en la
UCI, 1 en medicina intema y 1 en Cirugia General, 24 defunciones en
pacientes con Neumonias adquiridas en la comunidad y 1 en pacientes con
Neumonia Nosocomial.

12 pacientes con NBD, 11 pacientes con NFM, 1 con NBI y 1 con NN-AVM.

Por ultimo las comorbilidades méas asociadas a Mortalidad fueron: SIDA (50%),
Cirrosis hepatica (33%), Neoplasias (24%), Cardiopatia isquémica (23%), DM
(22%), EPQC (18%), Tabaquismo (13%).

El Objetivo del estudio se logré establecer obteniendo la informacion sobre la
elevada frecuencia de sepsis en pacientes con neumonia que casi fue del 50%,
y del 12% de choque séptico; éstos son los grupos que en un determinado
momento pueden ser manejados desde un inicio en la sala general 6 en la UCI,
no asi el paciente con sepsis severa cuya frecuencia fue de 23% y aunque no
se determina en el estudio la frecuencia de pacientes que evolucionan de
sepsis severa a choque séptico es necesario reconocer que el paciente debe
ser evaluado y re-evaluado constantemente ya que la respuesta sistémica a la
infeccién pulmonar esta codificada genéticamente, lo que determina que los
factores del huésped sean igual o mas importantes que la virulencia de los
patégenos.
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La mortalidad por choque séptico es muy alta, hasta del 85% y eso nos lleva a
reafirmar la importancia del manejo inicial de los pacientes, con el cuidado
medico en el lugar apropiado del hospitales decir en la UCI para aquellos que
cumplan con indicaciones claras desde el inicio, y para los que su evolucion
torpida a pesar del apego al tratamiento segin las recomendaciones
internacionales dictamine requieran atencion médica intensiva.

Es importante conocer los objetivos secundarios del estudio ya que nos arrojan
datos interesantes en el andlisis sobre la edad, las comorbilidades, las
complicaciones, el promedio de dias en el hospital y la mortalidad

Podemos Observar que a pesar del apego al inicio temprano de antibiéticos de

amplio espectro como lo mencionan las guias internacionales la evolucion
depende de la respuesta individual a la infeccion pulmonar que puede controlar
y “compartamentalizar” ¢ evocar una cascada de eventos pro 6 anti-
inflamatorios que culminen en un estado inflamatorio sistémico, disfuncion
organica multiple y muerte, a pesar de que los recursos humanos, cientificos y
tecnologicos en ocasiones nos superen.

El Universo de pacientes con Neumonia, admitidos o egresados del Hospital
sin el diagnostico escrito limita la poblacién estudiada. La ausencia de solicitud
de cultivos de expectoracion en la mayoria de los pacientes condujo a la
eliminacion del analisis microbiologico, y es otra desventaja del estudio ya que
nos impide conocer la flora patégena de nuestros pacientes y del Hospital.

X. CONCLUSIONES

Los pacientes con Neumonia adquirida en la comunidad, y nosocomial
internados en el Hospital ABC del afio 2003 al afio 2005 tuvieron Sepsis en un
49.13%, Sepsis Severa en un 23.12% y Choque Séptico en un 12.14% de los
casos.

La Mortalidad total fue del 14.45%, asociada a Sépsis del 2.35%, a Sépsis
Severa del 12.5% y a Choque Séptico del 85.71%. 22 de los 25 pacientes que
fallecieron tuvieron Clase PORT V.

Las comorbilidades mas asociadas a mortalidad fueron SIDA, Cirrosis
Hepatica, Cardiopatia Isquémica, Neoplasias, DM, EPOC y Tabaquismo.

Las Complicaciones intrahospitalarias asociadas a Mortalidad mas frecuentes

fueron Falla Organica Mditiple, Insuficiencia Renal Aguda, Tromboembolia
Pulmonar, Broncoaspiracion y hepatotoxicidad por farmacos.
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En la Tabla V podemos ver que la cantidad de pacientes con diferentes
comorbilidades que presentaron sepsis, sepsis severa y choque séptico. En
ella se observa que las enfermedad que mas se asocian a sepsis son: EPOC
(con tabaquismo), mientras que las que mas lo hacen con sepsis severa son la
IRC, La Cardiopatia Isquémica, Cirrosis Hepatica, e Insuficiencia Cardiaca y el

EPOC.

Continuando con la mortalidad obtuvimos la siguiente informacion: De los 25
pacientes que fallecieron 14 eran hombres y 11 mujeres. 11 de los pacientes
tuvieron neumonia de focos multiples, 12 neumonia basal derecha, solo 1
neumonia basal izquierda, 1 neumonia nosocomial asociada a ventilador sin
reportar defunciones en aquellos pacientes con neumonias de [6bulo medio,
I6bulos superiores, neumonia intersticial, y neumonia nosocomial no asociada

a ventilador.

En cuanto a la relacion de mortalidad con las comorbilidades: 11 pacientes con
tabaquismo, 7 con EPOC, 7 con DM, 6 con C.Isquemica , 4 con Neoplasias, 3
recibian inmunosupresores 2 con IRC, , 2 con EVC, 2 con Alcoholismo, , 2 con

Cardiaca, 2 con Fibrosis Pulmonar y 1 con Cirrosis.

Las principales complicaciones intrahospitalarias que se encontraron son:

Derrame Paraneumaénico en 5, Insuficiencia Renal Agudaen 5, TEP en 3,



Estado Hiperosmolar en 2 pacientes, bronco aspiracion en 2, , Hepatitis toxica

en 2, Alteraciones electroliticas en 1, y Neumotorax en 1.

La Mortalidad asociada con las complicaciones intrahospitalarias se presenta

en la Tabla VI.

Uno de los puntos que se analizaron fue el nimero de antibiéticos que fue
desde 1 hasta 5, con una media de 3. La mortalidad asociada al nimero de
antibiéticos la encontramos en mayor medida con el uso de 3 antibiéticos con

un total de 11 pacientes fallecidos.



Tabla V

ASOCIACION DE LAS COMORBILIDADES CON SEPSIS, SEPSIS SEVERA, Y

CHOQUE SEPTICO
ESTADO SEPSIS | SEPSIS | CHOQUE | NO | TOTALDE
'SISTEMICO | | SEVERA | SEPTICO | SIRS | PACIENTES
Tabaquismo | 40 21 7 12 ‘ 80 [
EPOC 23 11 5 6 i 45
oM 14 8 7 2 J’_:;1
IRC 5 7 2 0 j 14 l
Neoplasias 8 [ 5 |3 1 JE 17 '
. . |
C.squemica | 6 |11 7 | 2 I
J - S | m—
Cirrosis 0 | 2 1 0 3
EVC 5 | 2 3 2 12 |
i 1 0 1 0 2 !
OH 3 3 2 4 12 |
Inmune 8 7 2 2 19
IC 5 11 2 1 19 |
FPI 2 1 1 0 4 I




Tabla VI

COMPLICACIONES INTRAHOSPITALARIAS Y MORTALIDAD ASOCIADA

. Comp!lcacién_ | Numero de Poa_'c;entaje de | Mortalidad
I pacientes pacientes (%)

| Estado | 2 1.16% 1(50%)

| Hiperosmolar !

" bronco aspiracion II 2 1.16% 1(50%)

- S —

| IRA I 5 2.9% 2 (40%)

| Hepatitis Téxica | 2 1.16% 1(50%)

- |

| Neumotorax 1 0.58% 0
TEP 3 1.73% 1(33%)
Derrame | 5 2.89% 1(20%)
Paraneuménico |
FOM l73 [ 1.73% 3(100%)

|




IX. DISCUSION

Se Hizo una revision por expedientes, de los pacientes que ingresaron al
Hospital ABC con diagnéstico de Neumonia adquirida en la comunidad, y de
aquellos que durante su evolucion intrahospitalaria desarrollaron como
complicacion neumonia nosocomial abarcando el periodo comprendido entre
enero del 2003 a enero del 2005.

Identificando una suma total de 173 pacientes, (conscientes de que pueden
existir expedientes de pacientes con neumonia y ofras entidades patologicas
en los cudles nunca aparecio en las notas de ingreso o egreso el diagnéstico
de “Neumonia” por lo que no se tomaron en cuenta), se observaron 60
neumonias en mujeres (34.68%) y 113 en hombres (65.32%) con una media de
edad en ambos géneros de 69.9 afos.

De las 173 neumonias, 163 fueron adquiridas en la comunidad y sélo 10
intrahospitalarias, éstas Gltimas se asociaron a asistencia mecanica ventilatoria
en 3 pacientes (30%) y las no asociadas al ventilador se presentaron en 7
pacientes (70%).

Por su presentacion clinica y localizacion se presentaron: 71 pacientes con
Neumonia basal derecha (41.01%), Neumonia de focos mililtiples (2 o mas
focos neuménicos) en 45 pacientes (26.01%), Neumonia basal izquierda en 22
pacientes (12.72%), Neumonia del I6bulo superior derecho en 10 pacientes
(5.78%), Neumonia Nosocomial no asociada a ventilador en 7 pacientes
(4.05%), Neumonia de Lébulo medio en 6 pacientes (3.47%) y Neumonia
Intersticial en 5 pacientes (2.89%).

Las comorbilidades de los pacientes al ingreso mas frecuentes fueron:
Tabaquismo en 80 pacientes (46.24%), EPOC en 45 (26.01%), DM tipo 2, en
31 (18%), Cardiopatia Isquémica en 26 (15%), Insuficiencia cardiaca en 19
(11%) Neoplasias sdlidas y hematoldgicas en 17 (9.83%), IRC en 14 (8.1%),
Alcoholismo en 12 (6.94%) y EVC en 12 (6.94%).

El PORT que es el indice de Severidad pulmonar, no es reportado usualmente
en las notas de ingreso, y cuando se hace siempre subestima la calificacion
real. La Escala PORT re-calculada fue de: | en 8 pacientes (4.62%), Il en 21
(7.92%), Il en 26 (15.03%), IV en 39 (22.54%) y V en 69 pacientes (39.88%)
con una mortalidad de 1 paciente en clase lll, 2 pacientes en clase IV y 22
pacientes en clase V.

Cabe sefialar que de los 39 pacientes en clase |V 26 estaban en piso y 13 en la
UCI, y de los 69 pacientes en clase V 12 pacientes recibieron atencién en piso
y 57 en la UCL.

En Total de los 113 pacientes 94 de ellos (54%) se mantuvieron durante toda
su evolucién en la sala general de cada servicio (NO UCI), mientras que 79
personas (46%) recibieron atencion en algin momento ¢ en toda su evolucion
enla UCI.



Otro de los puntos encontrados en el estudio es el uso de antibidticos cuya
media fue de 2, siendo los mas frecuentemente utilizados: Betalactamicos
(Ceftriaxona y carbapenémicos- meropenem) y Fluoroquinolonas (levofloxacina
y gatifloxacina), encontrando también que 25 pacientes recibieron antifingicos
de los cuales el fluconazol fue el mas frecuente.

El promedio de estancia hospitalaria fue de 8.68 dias, siendo importante
mencionar que no se conoce la mortalidad de los pacientes a 30 dias, tiempo
que se usa para prondstico en la escala PORT. Sélo se refiere la morbilidad y
mortalidad intrahospitalarias.

Las complicaciones intrahospitalarias asociadas a neumonia y sepsis mas
frecuentes fueron: Derrame pleural paraneumaénico en 5 pacientes (2.89%),
Insuficiencia renal aguda en 5 pacientes (2.89%), TEP en 3 pacientes (1.73%),
FOM en 3 pacientes (1.73%), bronco aspiracién, hepatitis toxica y estado
hiperosmolar en 2 pacientes (1.16%).

El objetivo del estudio que fue determinar la incidencia de sepsis, sepsis severa
y choque séptico en pacientes con neumonia internados en el Hospital ABC es
el siguiente: 27 pacientes (15.61%), no presentaron un Sindrome de Respuesta
Inflamatoria Sistémica asociado a neumonia, 85 pacientes (49.13%) cumplieron
criterios de Sepsis, 40 pacientes (23.12%) requirieron de fluido terapia para
lograr su estabilidad hemodinamica por Sepsis Severa, y 21 pacientes
(12.14%) tuvieron Choque Séptico y necesitaron de aminas vasoactivas ,
durante su evolucion.

La tasa de Mortalidad fue del 14.45% con 25 pacientes fallecidos de los cuales
2 pacientes (2.35%) tuvieron sepsis, 5 pacientes (12.5%) sepsis severa, y 18
pacientes choque séptico (85.71%).

Dentro de este mismo rubro, 14 Hombres y 11 mujeres, 23 defunciones en la
UCI, 1 en medicina interna y 1 en Cirugia General, 24 defunciones en
pacientes con Neumonias adquiridas en la comunidad y 1 en pacientes con
Neumonia Nosocomial.

12 pacientes con NBD, 11 pacientes con NFM, 1 con NBI y 1 con NN-AVM.

Por dltimo las comorbilidades mas asociadas a Mortalidad fueron: SIDA (50%),
Cirrosis hepatica (33%), Neoplasias (24%), Cardiopatia isquémica (23%), DM
(22%), EPOC (18%), Tabaquismo (13%).

El Objetivo del estudio se logré establecer obteniendo la informacion sobre la
elevada frecuencia de sepsis en pacientes con neumonia que casi fue del 50%,
y del 12% de choque séptico; éstos son los grupos que en un determinado
momento pueden ser manejados desde un inicio en la sala general ¢ en la UCI,
no asi el paciente con sepsis severa cuya frecuencia fue de 23% y aunque no
se determina en el estudio la frecuencia de pacientes que evolucionan de
sepsis severa a choque séptico es necesario reconocer que el paciente debe
ser evaluado y re-evaluado constantemente ya que la respuesta sistémica a la
infeccion pulmonar esta codificada genéticamente, lo que determina que los
factores del huésped sean igual o mas importantes que la virulencia de los
patégenos.
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La mortalidad por choque séptico es muy alta, hasta del 85% y eso nos lleva a
reafirmar la importancia del manejo inicial de los pacientes, con el cuidado
médico en el lugar apropiado del hospitales decir en la UCI para aquellos que
cumplan con indicaciones claras desde el inicio, y para los que su evolucion
torpida a pesar del apego al tratamiento segin las recomendaciones
internacionales dictamine requieran atencion médica intensiva.

Es impartante conocer los objetivos secundarios del estudio ya que nos arrojan
datos interesantes en el analisis sobre la edad, las comorbilidades, las
complicaciones, el promedio de dias en el hospital y la mortalidad

Podemos Observar que a pesar del apego al inicio temprano de antibiéticos de
amplio espectro como lo mencionan las guias internacionales la evolucién
depende de la respuesta individual a la infeccién pulmonar que puede controlar
y “compartamentalizar” 6 evocar una cascada de eventos pro 6 anti-
inflamatorios que culminen en un estado inflamatorio sistémico, disfuncion
organica muitiple y muerte, a pesar de que los recursos humanos, cientificos y
tecnolégicos en ocasiones nos superen.

El Universo de pacientes con Neumonia, admitidos o egresados del Hospital
sin el diagnoéstico escrito limita la poblacion estudiada. La ausencia de solicitud
de cultivos de expectoracion en la mayoria de los pacientes condujo a la
eliminacién del analisis microbioldgico, y es otra desventaja del estudio ya que
nos impide conocer la flora patdgena de nuestros pacientes y del Hospital.

X. CONCLUSIONES

Los pacientes con Neumonia adquirida en la comunidad, y nosocomial
internados en el Hospital ABC del afio 2003 al afio 2005 tuvieron Sepsis en un
49.13%, Sepsis Severa en un 23.12% y Choque Séptico en un 12.14% de los
casos.

La Mortalidad total fue del 14.45%, asociada a Sépsis del 2.35%, a Sépsis
Severa del 12.5% y a Choque Séptico del 85.71%. 22 de los 25 pacientes que
fallecieron tuvieron Clase PORT V.

Las comorbilidades mas asociadas a mortalidad fueron SIDA, Cirrosis
Hepatica, Cardiopatia Isquémica, Neoplasias, DM, EPOC y Tabaquismo.

Las Complicaciones intrahospitalarias asociadas a Mortalidad mas frecuentes

fueron Falla Organica Mdltiple, Insuficiencia Renal Aguda, Tromboembolia
Pulmonar, Broncoaspiracion y hepatotoxicidad por farmacos.

ESTA TESES NO SALE
DE LA BIBLIOTECA
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