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1. INTRODUCCION

Las infecciones bacterianas en pacientes cirréticos representan una causa
importante de progresion de la insuficiencia hepatica, de desarrollo de
complicaciones asociadas a la cirrosis y de mortalidad. La neumonia adquirida en
la comunidad (NAC) representa el 13-20% de todas las infecciones bacterianas en
pacientes cirroticos, siendo la tercera causa mas frecuente, con un elevado riesgo
de mortalidad hospitalaria. Es bien sabido que los pacientes cirréticos con NAC
presentan caracteristicas clinicas distintas a otras poblaciones, debido en parte a

la disfuncion progresiva de la inmunidad innata y adaptativa.



2. ANTECEDENTES

La cirrosis hepatica es una enfermedad altamente prevalente en nuestra
poblacién. Las tres primeras causas incluyen el etilismo cronico, la infeccion por
virus de hepatitis C (VHC) y la esteatosis hepatica. Independientemente de la
etiologia de la cirrosis, los pacientes pueden ser estratificados de acuerdo con las
escalas Child-Turcotte-Pugh (CTP) y Model for End-stage Liver Disease (MELD).
Ambas escalas utilizan parametros clinicos y de laboratorio para estratificar a los
cirréticos, con lo cual puede estimarse la mortalidad esperada. Asimismo, en 2006
D’Amico y cols propusieron una clasificacion puramente clinica para la cirrosis, en
la cual, de acuerdo a la presencia o ausencia de ascitis y varices esofagicas con o

sin sangrado, puede clasificarse a los cirréticos en una de cuatro etapas:

1. Sin ascitis, sin varices
2. Sin ascitis, con varices
3. Con ascitis, con o sin varices

4. Hemorragia variceal, con o sin ascitis

De acuerdo con esta clasificacion, existe una correlacién estadisticamente
significativa con la mortalidad a 12 meses (1%, 3.4%, 20% y 57%,
respectivamente), por lo que representa un método adicional de estratificacion de

cirréticos que no necesita variables paraclinicas.®

Los cirroticos presentan una infeccion al momento de admisién o la
desarrollan durante su hospitalizacién en 25-25% de los pacientes, una incidencia

mucho mayor que en la poblacidn general. La peritonitis bacteriana espontanea



(PBE), infecciones de vias urinarias y las neumonias son las infecciones mas
frecuentes en cirréticos. Por si fuera poco, los cirrticos cursan con infecciones
mas graves y tienen mayor probabilidad de morir por sepsis. Las infecciones
bacterianas aumentan 3.75 veces el riesgo de muerte en pacientes con cirrosis
descompensada, alcanzando un 30% a 1 mes y 63% a 1 afio. En todo el mundo
existe una mayor prevalencia de infecciones por bacterias multidrogorresistentes
(resistentes a 3 o mas de las principales familias de antibacterianos, incluyendo
beta-lactdmicos), siendo las principales las enterobacterias productoras de beta-
lactamasas de espectro extendido (BLEE), Pseudomonas aeruginosa,
Stenotrophomonas maltophilia, Acinetobacter baumanii, Staphylococcus aureus

meticilino-resistente y enterococos susceptibles o resistentes a vancomicina.”

La PBE es la infeccion mas frecuentemente encontrada en pacientes
cirrdticos con ascitis. A pesar de esto, en un estudio retrospectivo que incluy6 a
4,576 pacientes cirréticos con ascitis, Hung y cols encontraron que los pacientes
cirréticos con ascitis y neumonia presentan una mayor mortalidad a 30 y 90 dias

que aquellos con PBE (32% vs 19.7% a 30 dias y 51% vs 33.5% a 90 dias)."®
Patogénesis de las infecciones bacterianas

Una de las razones por las que existe un mayor riesgo de infecciones en
cirrticos es que existan alteraciones en el microbioma, lo cual esta dado por dos
mecanismos: Sobrecrecimiento bacteriano (cuantitativo) y disbiosis (cualitativo). El
sobrecrecimiento bacteriano ocurre principalmente en el intestino delgado y se

debe a la disminucién de la secrecion acida gastrica, disminucion de la motilidad



intestinal, ausencia de algunos componentes biliares y péptidos antimicrobianos, e
hipertension portal entre otros factores. La disbiosis se caracteriza por una
alteracion del microbioma en cirréticos. El aumento en la permeabilidad intestinal,
que ocurre predominantemente en cirréticos en etapas avanzadas, esta dada por
alteraciones en las proteinas de las tight junctions, incremento de la invasion de
bacterias viables mediante la transcitosis y por incremento del contacto de las
bacterias con la superficie del epitelio intestinal, debido a deficiencia de
mediadores como IgA, lipidos biliares y péptidos antimicrobianos. Los receptores
tipo Toll (TLR) y los receptores tipo Nod (NLR) reconocen los componentes de la
superficie bacteriana y activan al factor nuclear potenciador de las cadenas ligeras
kappa de las células B activadas (NF-kB) y estimulan la liberacion de péptidos
antimicrobianos. En cirréticos se han descrito variantes de estos receptores que se

asocian a un mayor riesgo de desarrollar PBE y mayor mortalidad.’

Es bien conocido que la cirrosis implica un estado de inmunocompromiso.
La disfuncion inmunoldgica asociada a cirrosis (DIAC) implica tanto un estado de
inmunodeficiencia como una activacion inmunolégica persistente. EI numero de
células inmunoldgicas se encuentra reducido en cirréticos; particularmente de
neutrodfilos, linfocitos T y linfocitos B de memoria. Asimismo, los neutréfilos y
monocitos presentan una menor capacidad de fagocitosis y quimiotaxis, mientras
que las células natural killer (NK) tienen una baja actividad citotéxica. La reduccién
en el numero de células mononucleares en el higado, la formacion de
cortocircuitos portosistémicos, el hiperesplenismo, el secuestro esplénico de

células inmunoldgicas y la produccion disminuida de moléculas de la inmunidad



innata en el higado, como las de la via del complemento, disminuyen la capacidad
del higado para eliminar las bacterias intestinales.” De forma concomitante, existe
una estimulacion inmunolégica continua debido a una constante interaccion con
bacterias intestinales, lo cual conlleva a un agotamiento de la respuesta inmune y
una “paralisis inmunoldgica” que puede aumentar el riesgo de infecciones

bacterianas.?
Falla organica inducida por infecciones bacterianas

Las infecciones bacterianas son una causa comun de descompensacion de
la cirrosis, es decir, la aparicion de ictericia, hemorragia variceal, ascitis 0
encefalopatia hepatica. Sin embargo, algunos pacientes presentan una
descompensacion de la cirrosis junto con falla organica hepatica y/o extrahepatica,
lo cual conlleva un alto riesgo de mortalidad a corto plazo. Para denominar estos
casos se ha acuhado recientemente el término acute-on-chronic liver failure
(“insuficiencia hepatica crénica aguizada”, IHCA) a través del estudio CANONIC,
en el cual se propusieron los criterios diagnosticos de esta entidad, empleando la
escala Chronic Liver Failure — Sequential Organ Failure Assessment (CLIF-SOFA)
para clasificar la IHCA en 3 grados, cada uno con una mortalidad a 28 dias
progresivamente mayor (22.1%, 32% y 76.7% en los grados 1, 2 y 3
respectivamente). Las infecciones bacterianas representaron el factor
desencadenante mas comun de IHCA. Por si fuera poco, la IHCA fue mas
frecuente en pacientes con PBE o neumonia que en otras infecciones.® Se ha
encontrado que en pacientes con infecciones bacterianas la respuesta inflamatoria

sistémica es mas pronunciada en pacientes con IHCA que en aquellos sin IHCA.



Los pacientes cirréticos son mas susceptibles al dafo inducido por compuestos
bacterianos como los lipopolisacaridos, debido a una falla en la sintesis de
moléculas antiapoptéticas mediadas por NF-kB, lo cual probablemente disminuya
la capacidad del higado y de otros 6rganos para tolerar o soportar los efectos de la
excesiva respuesta inflamatoria que se produce. Las infecciones bacterianas
también son un factor desencadenante de lesién renal aguda en cirréticos.” Llama
la atencién el hecho de que la lesion renal aguda suele desarrollarse una vez
resuelta la infeccion, lo cual sugeriria que la falla organica no se debe al dafio
tisular inducido directamente por las bacterias, sino por factores extrinsecos como
la respuesta inflamatoria excesiva o las alteraciones hemodinamicas inducidos por

sepsis.

Las infecciones bacterianas también desencadenan comunmente
encefalopatia hepatica. Se ha demostrado que uno de los mecanismos inducidos
por las infecciones es la produccion de edema cerebral en pacientes cirréticos. La
coagulacion intravascular diseminada, inducible por citocinas proinflamatorias, es
mas frecuente en pacientes con IHCA que sin IHCA." La hemorragia variceal es
un factor de riesgo para desarrollar infecciones bacterianas. Asimismo, las
infecciones bacterianas podrian incrementar el riesgo de hemorragia variceal. Los
pacientes cirroticos con infecciones bacterianas presentan una alta incidencia de
insuficiencia adrenal relativa, la cual se ha asociado con una mayor disfuncién
circulatoria y renal y una mayor probabilidad de sepsis grave, sindrome

hepatorrenal tipo 1y mortalidad.”

Diagnéstico temprano y biomarcadores



La presentacion clinica de una infeccion bacteriana en algunos pacientes
cirroticos puede ser sutil e inespecifica, por lo que se requiere un alto grado de
sospecha clinica. Por tanto, todos los pacientes cirréticos hospitalizados deben
considerarse potencialmente infectados hasta demostrar lo contrario,
especialmente al momento de la hospitalizacion y al ocurrir un deterioro clinico. El
sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SIRS) tiene baja sensibilidad y
especificidad para diagnosticar sepsis en pacientes cirréticos.’ El SIRS puede
infradiagnosticarse debido a que los cirrdticos pueden presentar bradicardia
inducida por uso de beta-bloqueadores, asi como un conteo leucocitario normal
secundario a hiperesplenismo. Por otra parte, el SIRS puede sobrediagnosticarse
debido a que los estados de circulacién hiperdinamica, encefalopatia hepatica,
ascitis a tension e hiperesplenismo pueden alterar las frecuencias cardiaca vy
respiratoria, la temperatura y el conteo leucocitario, lo cual explica que en 10-30%
de los pacientes con cirrosis descompensada sin infeccion se diagnostique este
sindrome. La proteina C reactiva (PCR) y la procalcitonina (PCT) son dos
reactantes de fase aguda frecuentemente empleados como marcadores
tempranos de infeccion. La PCR se produce principalmente en hepatocitos,
mientras que la PCT se produce de forma ubicua, incluyendo el higado. Se ha
demostrado que los niveles de estos reactantes no son significativamente
menores en cirroticos. Sin embargo, los niveles de estos marcadores,
particularmente la PCR, pueden ser menores en cirréticos. A pesar de esto, el
poder predictivo de estos marcadores para detectar infecciones en cirrdticos es
similar al de los pacientes no cirréticos.” Se ha reportado una asociacion entre los

niveles persistentemente elevados de la proteina C reactiva (PCR) con una mayor
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mortalidad a corto plazo en pacientes cirréticos, con un mejor valor predictivo
positivo que los criterios convencionales de SIRS. Se ha encontrado que un valor
de PCR 210 ng/ml puede predecir la probabilidad de infecciones bacterianas
clinicamente significativas en pacientes cirréticos sin infeccion evidente. Un punto
de corte de 24.7 ng/ml presenta un area bajo la curva de 0.811 para predecir
sepsis en pacientes cirroticos. En cuanto a sus limitaciones, puede existir sintesis
disminuida de PCR en respuesta a una infeccién. Hasta un 14.8% de cirréticos
con infeccién presentan cifras basales <10 mg/L. Por otra parte, factores
independientes a la infeccion, como la inflamacion y traslocacién bacteriana
podrian inducir la sintesis de PCR. En un estudio realizado por Cervoni y cols, se
encontré que la mayoria de los cirréticos de su poblacion (62.5%) presentaban
niveles basales elevados de PCR (>10 mg/L), en ausencia de infeccién, SIRS o
hepatitis alcohdlica. Asimismo, encontraron que la mayoria de los pacientes
presentaron niveles persistentemente elevados de PCR a pesar de que la
infeccidn habia resuelto. Por otra parte, encontraron que 14.8% de los pacientes
con infeccién bacteriana presentaban niveles de PCR <10 mg/L.* En 2011, Li y
cols reportaron que con un punto de corte de 0.49 ng/ml de procalcitonina, el area
bajo la curva para predecir sepsis en pacientes cirroticos fue de 0.89, por lo que se
ha sugerido utilizar 0.5 ng/ml como punto de corte en cirréticos, al igual que en la

poblacion general.®
Tratamiento

Ademas de la terapéutica antimicrobiana recomendada en las guias de

tratamiento, en la que para el manejo empirico de las NAC se recomienda el uso
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de beta-lactamicos en combinacion con un macrolido o una quinolona respiratoria
como monodroga. Por otra parte, en el caso de infecciones nosocomiales y
asociadas a cuidados de la salud se recomienda ajustar la cobertura
antimicrobiana de acuerdo con la microbiologia particular y los patrones de
susceptibilidad de cada centro hospitalario, prefiriendo el uso de antimicrobianos
con actividad anti-Pseudomonas como Piperacilina/tazobactam, Ceftazidima,
Cefepime y meropenem, asi como la cobertura contra S. aureus meticilino-
resistente (MRSA) mediante un glicopéptido, para los pacientes con factores de

riesgo de infeccidn por este microorganismo.

Se ha demostrado la utilidad de la albumina intravenosa a dosis de 1.5
gramos/kg el primer dia y 1 gramo/kg el tercer dia, para la prevencion del
sindrome hepatorrenal en pacientes con PBE. Guevara y cols realizaron en 2012
un estudio en el que exploraron el uso de la albumina para infecciones bacterianas
ademas de la PBE (neumonia, infeccidon de vias urinarias, celulitis y sepsis sin
foco evidente) para la prevencion del sindrome hepatorrenal, encontrando que los
pacientes que recibieron albumina presentaron mejoria en la funcién renal, una
tendencia hacia una menor frecuencia de sindrome hepatorrenal tipo 1 sin lograr
significancia estadistica, sin demostrar una mejoria en la supervivencia a 3 meses
en comparaciéon con el grupo control. Por lo tanto, consideramos que el uso de la
albumina intravenosa como profilaxis para sindrome hepatorrenal debe continuar

explorandose para demostrar su beneficio.”

Prevencion de neumonias
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Se ha encontrado que la infeccién por el virus Influenza es un factor de
riesgo para descompensacion de la cirrosis.® Por otra parte, se ha demostrado la
efectividad y seguridad de la vacuna contra Influenza en esta poblacién, por lo que

se recomienda su aplicacion a todos los cirroticos.®
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3. JUSTIFICACION

Existen pocos estudios que hayan analizado desenlaces clinicos en
pacientes cirréticos con NAC. Se ha encontrado que las escalas especificas para
cirrosis como Child-Turcotte-Pugh y Model for End-Stage Liver Disease (MELD)

son utiles para predecir mortalidad en cirréticos con infecciones bacterianas.

Por tanto, dada la alta frecuencia de esta entidad infecciosa, sus posibles
repercusiones en una poblacién altamente susceptible como los cirréticos y la
poca informacién disponible al respecto en la literatura, proponemos realizar un
estudio que permita ampliar la informacion existente y permita definir
caracteristicas clinicas, evolucion y factores de riesgo en esta poblacién que

permitan mejorar la atencion de estos pacientes.
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4. OBJETIVOS

Objetivo principal

1. Describir las caracteristicas clinicas, desenlaces y factores de riesgo de los

pacientes cirroticos hospitalizados por NAC o NACS.

Objetivo secundario

1. Explorar la utilidad de las escalas utilizadas para cirrosis (Child-Turcotte-
Pugh y MELD) y para NAC (CURB-65, Pneumonia Severity Index y
SMART-COP) para estimar la gravedad y predecir mortalidad o falla clinica
en los pacientes cirrdticos hospitalizados por NAC o NACS.

2. Comparar las escalas especificas para cirrosis y para NAC para determinar
cual es la escala con mayor poder predictivo de mortalidad o de una
evolucién menos favorable.

3. Buscar factores clinicos asociados a un peor prondstico de la NAC o NACS

en pacientes cirroticos.
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. HIPOTESIS

. La NAC y neumonia asociada a cuidados de la salud (NACS) son una
causa importante de morbimortalidad en pacientes con cirrosis.

. Las escalas de prondstico de neumonia son utiles en pacientes cirroticos
para predecir la evolucién clinica.

. Los pacientes estratificados como cirrosis en etapas avanzadas mediante
las escalas Child-Turcotte-Pugh y MELD que presentan una NAC o NACS
presentan un peor pronostico que los pacientes no cirréticos.

. El agente bacteriano causal mas frecuentemente aislado en pacientes
cirréticos con NAC o NACS es el Streptococcus pneumoniae.

. Las bacterias multidrogorresistentes son una causa comun de NAC o NACS

en pacientes cirroticos.
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6. MATERIAL Y METODOS

Disefio

Se trata de un estudio bicéntrico, en donde participaron el Centro Médico
ABC (CMABC) vy el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador
Zubiran (INCMNSZ) de forma conjunta. Es un estudio de casos y controles,
mediante la evaluacion de la informacién obtenida de pacientes cirréticos
hospitalizados con NAC o neumonia asociada a cuidados de la salud,
provenientes de la base historica de ambas instituciones. Se incluyé a todos los
pacientes mayores de 18 afios que ingresaran a los hospitales con un diagnostico
de neumonia adquirida en la comunidad o asociada a cuidados de la salud desde
enero de 2008 hasta mayo de 2016 para el CMABC, asi como de enero de 2013 a
diciembre de 2015 para el INCMNSZ. Fueron excluidos todos los pacientes
considerados con inmunosupresion grave, incluyendo: neutropenia grave, uso de
farmacos inmunosupresores (incluyendo dosis de prednisona >20 mg/dia),

infeccion por VIH/SIDA, pos-trasplante de 6rgano sélido o hematolégicos.

Se hizo una revision de los expedientes clinicos de los pacientes,
obteniendo informaciéon demografica, comorbilidades, microorganismos causales
incluyendo perfiles de susceptibilidad, resultados de laboratorio, antibioticoterapia
empirica y desenlaces, entre los cuales se incluyeron: mortalidad, admision a UCI,
uso de aminas vasopresoras y necesidad de apoyo mecanico ventilatorio invasivo
0 no invasivo. Se verific6 ademas los desenlaces a 1, 3 y 6 meses posterior a su

egreso.

16



Para estratificar a los pacientes de acuerdo al riesgo de mortalidad, se
emplearon las escalas validadas para neumonia, incluyendo CURBG65 vy
Pneumonia Severity Index (PSI), asi como las escalas especificas para cirrosis

(CTP y MELD).

La cobertura antimicrobiana se inici6 en ambos centros hospitalarios desde
el servicio de urgencias, con apego a las guias propuestas por la Infectious
Diseases Society of America (IDSA), en las que se recomienda el uso de un beta-
lactdmico en combinacion con un macrdlido, o levofloxacino/moxifloxacino como
monodroga. Para aquellos pacientes con factores de riesgo para presentar
microorganismos multidrogorresistentes, es decir, con neumonia asociada a
cuidados de la salud, se prefirié el uso de antimicrobianos de amplio espectro con
actividad anti-Pseudomonas y cobertura para MRSA, de acuerdo también con las

guias de la IDSA.

Definiciones

Para realizar el diagnostico de cirrosis hepatica, fue necesario contar con
una confirmacién histopatoldgica previa, o en su defecto, la presencia de criterios

clinicos, de laboratorio e imagen suficientes.

La neumonia adquirida en la comunidad fue definida como una enfermedad
aguda asociada con 1 o mas de los siguientes: Tos de nueva apariciéon con o sin
produccion de esputo, dolor pleuritico, disnea, fiebre/hipotermia, alteraciones
auscultatorias y leucocitosis, mas la presencia de un nuevo infiltrado en una

radiografia de térax o tomografia de torax.
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Para definir una enfermedad grave se utilizaron los criterios: Admisién a
unidad de cuidados intensivos, uso de aminas vasopresoras, necesidad de apoyo

mecanico ventilatorio invasivo o no invasivo y mortalidad a 30 dias.

Aislamiento microbioldgico

Se utilizaron los métodos habituales para diagndéstico microbiolégico,
incluyendo hemocultivos, cultivos de expectoracion, cultivos de secrecion
bronquial y de otros fluidos estériles. Como pruebas complementarias se
incluyeron la deteccién de antigeno urinario de Streptococcus pneumoniae por
ensayo de inmunocromatografia, antigeno urinario de Legionella pneumophila por
ensayo de inmunocromatografia y serologias para deteccion de anticuerpos de
microorganismos atipicos. La realizacién de perfiles de susceptibilidad se realizd
mediante el método de microdilucion, de acuerdo con los estandares de ambas

instituciones.

Analisis estadistico

Los resultados fueron analizados mediante los programas Microsoft Excel
2015 y SPSS v.15.1. Se empled la prueba de chi-cuadrada o la prueba exacta de
Fisher para la deteccion de diferencias significativas entre grupos con variables
categoricas, asi como las pruebas t de student o la prueba de Mann-Whitney para
las variables continuas. Empleamos un analisis multivariado para evaluar
asociaciones entre las escalas especificas para cada enfermedad (neumonia o
cirrosis) y mortalidad o enfermedad grave. Los riesgos relativos fueron expresados

como razones de momios e intervalos de confianza de 95%. Los valores de p
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fueron reportados en el orden de centésimos. Se determiné un valor

estadisticamente significativo como <0.05.
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7. RESULTADOS

Se recabaron 4802 episodios de NAC durante los periodos seleccionados
en ambos hospitales, de los cuales se encontraron 84 pacientes con cirrosis. La
etiologia mas frecuente de cirrosis fue alcoholismo (42.1%), seguida de infeccion
por VHC (29.4%). Entre las comorbilidades mas frecuentemente encontradas, la
diabetes mellitus tipo 2 fue la mas frecuente (39.7%). Otras comorbilidades
incluyeron hipertensién arterial sistémica, cardiopatia isquémica, enfermedad
pulmonar obstructiva crénica y enfermedad renal cronica. Los pacientes cirréticos
presentaron con mayor frecuencia clases mas altas de PSI (clases IV y V) y de

CURB-65 (3 y 4), asi como de choque séptico que ameritd ingreso a UCI.

Microbiologia

Se encontr6 con mayor frecuencia un diagndstico microbiolégico en
pacientes con cirrosis que en los no cirréticos (65.2% vs 31.5%), a pesar de contar
con las mismas pruebas diagnodsticas en ambos centros y que se realizaran con
frecuencias similares. El agente causal mas frecuentemente encontrado fue S.
pneumoniae en ambos grupos. La frecuencia de infeccion por Pseudomonas
aeruginosa fue mas frecuente en el grupo de cirréticos (21.4% vs 12.6%,
p<0.05%). Otros agentes encontrados fueron Haemophilus influenzae, Legionella
pneumophila, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae y Chlamydophila
pneumoniae, sin embargo no hubo diferencias estadisticamente significativas en
estos aislamientos. Hubo una mayor frecuencia de bacteriemia en pacientes

cirréticos (18.1% vs 11.2%, p=0.02%).
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No hubo diferencias estadisticamente significativas en los valores de

leucocitos, PCR, VSG y PCT.

Desenlaces

Una mayor proporcion de pacientes cirréticos tuvieron necesidad de
admision a UCI, uso de aminas y apoyo mecanico ventilatorio. Asimismo, la
duracion media de la hospitalizacion fue mayor en pacientes cirréticos (21.6 dias
vs 15.9 dias). La prevalencia de lesién renal aguda fue mayor en el grupo de
cirréticos, con 12 de ellos presentando criterios para sindrome hepatorrenal. Dos

pacientes presentaron hemorragia variceal durante la hospitalizacién.

La mortalidad fue mayor en el grupo de cirréticos (28.8% vs 16.1%, p<0.05).
Las causas de mortalidad incluyeron falla organica multiple, insuficiencia

respiratoria y sindrome coronario agudo.

La escala MELD tuvo una mayor correlacién con mortalidad, bacteriemia y
neumonia grave que la escala CTP. Encontramos que un punto de corte de >20
putnos de MELD tuvo una sensibilidad de 0.721 y especificidad de 0.890 para
predecir mortalidad, asi como una sensibilidad de 0.784 y especificidad de 0.919

para predecir enfermedad grave.
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8. DISCUSION

En el presente estudio se evaluaron las caracteristicas epidemiologicas,
caracteristicas clinicas, desenlaces y el rendimiento de las escalas de gravedad
en pacientes cirréticos con neumonia. Encontramos que los cirréticos tienen una
forma diferente de presentacion al momento del ingreso, asi como una
enfermedad mas grave desde el inicio, reflejado por la mayor proporcién que
requirieron ingreso a UCI. Encontramos que P. aeruginosa fue mas prevalente en
el grupo de cirréticos. Incluso las cepas aisladas presentaban mayor patrones de
resistencia. Las bacteriemias fueron ademas mas frecuentes en el grupo de
cirroticos. Finalmente, la mortalidad tanto a corto plazo (<7 dias) como a 6 meses
fue mayor en el grupo de cirroticos. Entre los factores con una mayor asociacion
con mortalidad encontramos la lesién renal aguda, neumonia de focos multiples,
presencia de ascitis, admision a UCI, puntajes altos de MELD (>20 puntos) y uso

de apoyo mecanico ventilatorio.

La neumonia suele ser reportada como una de las tres primeras causas de
infeccion bacteriana, con una mortalidad que se ha encontrado incluso mayor que
en otras infecciones, por lo cual el diagndstico oportuno para poder iniciar una
adecuada cobertura antimicrobiana empirica se vuelve de gran importancia.
Encontramos algunas diferencias clinicas significativas entre ambos grupos,
incluyendo una edad media menor en cirréticos, una mayor gravedad en las
escalas especificas de neumonia, mayor prevalencia de choque séptico,
disminucion del estado de alerta y una menor frecuencia cardiaca. La prevalencia

de lesion renal aguda fue también mayor en cirréticos, por lo que aun existe la
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incertidumbre respecto al potencial beneficio de la albumina intravenosa como
medida de prevencion de sindrome hepatorrenal tipo 1. Se encontré un
diagnostico microbiolégico con mayor frecuencia en el grupo de cirrdticos,
particularmente S. pneumoniae fue el microorganismo mas frecuente. Esto es
concordante con reportes previos donde este microorganismo fue el mas
frecuente, ademas de que se han descrito los mecanismos por los que la cirrosis
hepatico supone un factor de riesgo para infeccién por S. pneumoniae, e incluso

de infeccioén invasiva con bacteriemia.

En cuanto al rendimiento de las escalas prondsticas, encontramos que el
MELD fue la escala con mayor rendimiento para predecir mortalidad y neumonia
grave, en comparacion con CTP y las escalas especificas para neumonia. La
escala MELD fue particularmente util para discriminar a los pacientes con mayor
riesgo de mortalidad hospitalaria, al emplear un punto de corte de 20 puntos
(38.7% de mortalidad en MELD >20 puntos, 11.4% de mortalidad en MELD de 20

puntos o menor).
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9. CONCLUSIONES

La NAC en pacientes cirroticos tiene caracteristicas clinicas,
microbiolégicas y desenlaces distintos en comparacion con los no cirréticos, con
una mortalidad significativamente mayor y una enfermedad mas grave, que
correlaciona con el grado de gravedad de la cirrosis. La escala MELD puede
emplearse como un predictor util para estratificar a los pacientes en grupos de alto
y bajo riesgo de mortalidad, con lo cual se pueden establecer medidas oportunas
para el manejo, asi como ajustar la cobertura antimicrobiana de forma empirica.
Se requiere un mayor numero de estudios multicéntricos que continuen evaluando
las caracteristicas clinicas y desenlaces de estos pacientes, con énfasis en la
estratificacion de riesgos de acuerdo con las escalas, asi como continuar
explorando medidas terapéuticas que puedan impactar en la supervivencia, como
el uso de una terapéutica antimicrobiana mas agresiva, el uso de albumina
intravenosa para mejorar la funcién renal y la vacunacion oportuna de los

pacientes contra influenza y S. pneumoniae.
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