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RESUM PRIMER ARTICLE 

Introducció: Donat que els hemocultius positius són poc freqüents en els pacients amb 

PN els agents patògens responsables solen aïllar-se de mostres respiratòries. Estudis 

sobre la PAH han reportat taxes de mortalitat de fins a un 50%. El propòsit d'aquest 

estudi és comparar els factors de risc, agents patògens i els outcomes de la PNB i la 

PNNB. 

Mètodes: Es tracta d'un estudi prospectiu, observacional i multicèntric (27 UCIs de 9 

països europeus). Es van reclutar  pacients de manera consecutiva que requerien VM 

invasiva amb el diagnòstic d'ingrés de pneumònia o pacients sota VM invasiva durant 

més de 48 hores independentment del diagnòstic d'ingrés. 

Resultats: Un total de 2.436 pacients van ser avaluats, 689 pacients intubats van ser 

diagnosticats de PN, 224 d'ells van desenvolupar PAH i 465 van desenvolupar PAV. Els 

hemocultius van ser extrets en 479 (69.5%) pacients, 70 (14.6%) van ser positius. Els 

pacients amb PNB van tenir una major puntuació en el SAPS II score (51.5 (19.8) vs 

46.6 (17.5), p = 0.03) i van ser més freqüents en pacients mèdics (77.1% vs 60.4%, p = 

0.01). La mortalitat a la UCI fou més elevada en els pacients amb PNB en comparació 

amb els pacients amb PNNB (57.1% vs 33%, p <0.001). Els pacients amb PNB tenien 

una estada mitjana  a la UCI, després de l'aparició de la pneumònia, més prolongada que 

els pacients amb PNNB (28.5 (30.6) vs 20.5 (17.1) dies, p = 0.03). L'anàlisi de regressió 

logística va confirmar que els pacients mèdics (OR = 5.72, IC 95% = 1.93 - 16.99, p = 

0.002), el SARM (OR = 3.42, IC 95% = 1.57 - 5.81, p = 0.01), l' A. baumannii (OR = 

4.78, IC 95% = 2.46 - 9.29, p < 0.001) i els dies de VM (OR = 1.02, IC 95%: 1.01 - 
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1.03, p < 0.001) eren factors de risc que es van associar de manera independent als 

episodis de bacterièmia. 

La bacterièmia (OR = 2.01, IC 95% = 1.22 - 3.55, p = 0.008), la categoria diagnòstica 

(pacients mèdics (OR = 3.71, IC 95% = 2.01 - 6.95, p = 0.02) i els pacients quirúrgics 

(OR = 2.32, IC 95% = 1.10 - 4.97, p = 0.03)) i una major puntuació de SAPS II score 

(OR = 1.02, IC 95%: 1.01 - 1.03, p = 0.008) van ser factors de risc independents de 

mortalitat. 

Conclusions: Els episodis de PNB són més freqüents en els pacients mèdics, en la PN 

per SARM i A. baumannii i la VM prolongada, i es van associar independentment amb 

majors taxes de mortalitat. 
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RESUM SEGON ARTICLE 

Introducció: Els pacients traumàtics que desenvolupen PAV presenten característiques 

específiques pel que fa a l'etiologia i els factors de risc associats. El nostre objectiu és 

descriure les diferències en l' outcome en el pacient traumàtic i no traumàtic que 

desenvolupa PAV. 

Mètodes: Estudi prospectiu i observacional realitzat en 27 UCIs de nou països europeus. 

Es van incloure els pacients que requerien VM invasiva durant més de 48 hores i que 

van desenvolupar PAV. Es va utilitzar el model de regressió logística per avaluar els 

factors de risc associats de forma independent a la mortalitat en pacients traumàtics que 

van desenvolupar PAV. 

Resultats: Un total de 2.436 pacients van ser avaluats, 465 van desenvolupar PAV i 

d'aquests 128 (27.5%) eren pacients traumàtics. Els pacients traumàtics eren més joves 

que els no traumàtics (45.3 (19.4) vs 61.1 (16.7), p < 0.0001). Els pacients no traumàtics 

tenien un SAPS II score més elevat que els pacients traumàtics  (45.5 (16.3) vs 41.1 

(15.2), p   = 0.009). Els agents patògens més freqüentment aïllats en els pacients 

traumàtics amb PAV precoç van ser Enterobacteriaceae spp (46.9% vs 27.8%, p = 

0.06) seguit per  SASM  (30.6% vs 13%, p = 0.03) i després per H. influenzae (14.3% 

vs 1.9%, p = 0.02), i el patogen més prevalent en la PAV tardana va ser A. baumannii 

(12.2% vs 44.4%, p < 0.0001). La mortalitat va ser més elevada en els pacients no 

traumàtics que en els pacients traumàtics (42.6% vs 17.2%, p < 0.001, OR = 3.55, IC 

95% = 2.14 - 5.88). La regressió logística ajustada per sexe, edat, SAPS II score en el 

moment d'ingrés a la UCI i el SOFA score el dia del diagnòstic de la PAV,  va 
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confirmar que el pacient traumàtic es va associar amb una menor mortalitat en 

comparació amb els pacients no traumàtics (OR = 0.37, IC 95% = 0.21 - 0.65). 

Conclusions: Els pacients traumàtics que desenvolupen PAV tenen diferents 

característiques demogràfiques  i etiologia de la PAV. Després d'ajustar per potencials 

factors de confusió, els episodis de PAV en els pacients de traumàtics s'associen amb 

una menor mortalitat en comparació amb els pacients no traumàtics. 
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1.- INTRODUCCIÓ 

1.1.- Pneumònia associada a la ventilació mecànica: perspectiva actual 

 En les últimes dècades s'ha observat un augment constant de la morbiditat i la 

mortalitat associada a infeccions nosocomials. La PN és la segona infecció nosocomial 

més freqüent en pacients hospitalitzats, sent la PAV la infecció nosocomial líder a les 

UCIs i representa més del 80% de tots els episodis de PN [1]. Els rangs de freqüència de 

la PN oscil.len entre cinc i deu casos per cada 1.000 ingressos hospitalaris, i augmenta 

de 6 a 20 vegades en pacients sotmesos a VM [2-5]. S'ha estimat que més del 50% dels 

pacients críticament malalts rebran almenys un antibiòtic durant la seva estada a la UCI, 

i la pneumònia és la principal raó per a la prescripció d'antibiòtics [2,3,6].  

 Donada la importància de la pneumònia que requereix VM respecte a la 

freqüència, la mortalitat, i els costos sanitaris, la literatura mèdica és plena de 

discussions sobre els mètodes que s'han d'utilitzar per diagnosticar la pneumònia en les 

UCIs [1,2,7-9]. No obstant això, hi ha una gran desproporció entre el pes d'aquesta 

entitat i la poca informació sobre la pràctica real. Els estudis individuals suggereixen 

que la pràctica clínica real  sovint difereix de les recomanacions de la literatura. L’ únic 

estudi multicèntric que analitza aquesta desproporció real fou el de Boots et al [10-12] 

realitzat a Austràlia i Nova Zelanda (ANZPIC II). Davant d'aquesta manca de 

informació en el nostre àmbit, es va dissenyar l'estudi EU-VAP/CAP per examinar de 

manera prospectiva el diagnòstic clínic de tots els tipus de pneumònia que requerien 

VM en una gran mostra de UCIs d'Europa, amb l'objectiu de definir millor la pràctica 

clínica real de la pneumònia en pacients ventilats a les UCIs europees. 
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1.2.- EU-PNEUMONIA Survey 2005 

 L' EU-VAP/CAP Pneumonia Survey 2005 fou un estudi específicament 

dissenyat per analitzar el maneig clínic de la pneumònia en les UCIs d'Europa. La 

literatura és plena de discussions sobre els mètodes que s'han d'emprar per diagnosticar i 

tractar la pneumònia a les UCIs [13]. Però realment hi ha molt poca informació sobre la 

pràctica clínica real i el perquè d'aquesta pràctica. Com s'ha comentat anteriorment, els 

estudis unicèntrics mostren que la pràctica real sovint difereix molt de les 

recomanacions de les guies clíniques. Les últimes guies del ATS / IDSA [2] poden ser 

vistes com una amenaça per al lideratge en la gestió de ESICM de la PAV, responsable 

dels dos terços de les prescripcions d'antibiòtics terapèutics a la UCI. Per tant, la secció 

d'infeccions de la ESICM es va marcar com a objectiu definir millor la pràctica clínica a 

Europa.  

 L'EU-VAP/CAP és un estudi prospectiu, observacional i  multicèntric realitzat 

en 27 UCIs de nou països europeus: Bèlgica, França, Alemanya, Grècia, Itàlia, Irlanda, 

Portugal, Espanya i Turquia. L'objectiu fou la recopilació de dades per períodes 

consecutius de 100 pacients admesos en cada UCI amb un període de recol.lecció 

d'entre 6 i 12 mesos (segons la mida i el tipus de les UCI participants) durant els anys 

2007-2008.  Els objectius principals de l'estudi foren: 

 

1. Definir les investigacions específiques realitzades per confirmar el diagnòstic, la seva 

relació amb l'inici de la teràpia i la raó per dur a terme la investigació. 
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2. Definir les diferències d'enfoc en la investigació de PAC i PN en pacients que 

requerien VM. 

3. Definir l'ús terapèutic d'antibiòtics davant la sospita de pneumònia en les UCIs d' 

Europa. 

4. Comparar els microorganismes aïllats i la seva sensibilitat a l'antibiòtic prescrit. 

5. Qualificació del grau de sospita d'infecció relacionada amb l'inici de la teràpia amb 

antibiòtics. 

6. Determinar l'outcome de la pneumònia en les UCIs europees. 

7. Descriure les característiques clíniques dels pacients ventilats per pneumònia a la 

UCI.  

 Els dos subgrups de malalts que són els objectius d'anàlisi d'aquesta tesi són: la 

PN bacterièmica i la PAV en pacients politraumàtics. 

1.3.- Pneumònia nosocomial bacterièmica 

 La resposta a la PN es pot manifestar des de formes localitzades al pulmó amb 

poca repercussió sistèmica, fins a efectes col.laterals sistèmics o disseminació de la 

resposta inflamatòria i desencadenar  un xoc sèptic i/o bacterièmia. La presència de 

bacterièmia representa un fracàs en les defenses de l'individu per contenir la infecció en 

el focus primari. Normalment les defenses de l'hoste responen ràpidament a un sobtada 

afluència de microorganismes patògens, particularment per l'eficiència de la fagocitosi 

per macròfags o pel sistema mononuclear fagocític que ajuda a eliminar la sang de 

gèrmens en pocs minuts o hores. El clearence d'aquests patògens pot ser més eficient si 

l'hoste té anticossos específics per determinats gèrmens, o menys eficient quan aquests 
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són gèrmens encapsulats o com alguns patògens com ara Staphylococcus aureus que té 

una capacitat d’adherencia més important que altres patògens [14] i per tant té més  

probabilitats de desenvolupar bacterièmia. La presència de microorganismes vius a la 

sang té una importància clínica substancial. És un indicador d'infecció disseminada i 

com a tal generalment indica un pitjor pronòstic que l'associat a una infecció 

localitzada.  Un estudi multicèntric de 30 UCIs espanyoles [15] va recollir totes les 

bacterièmies nosocomials adquirides a la UCI i aquestes es van classificar segons la 

resposta sistèmica que provocaven en els pacients en funció de les noves definicions de 

sèpsia, sèpsia severa i xoc sèptic. Van observar que les bacterièmies associades a PAV 

mostraven més incidència de sèpsia severa i xoc sèptic que no pas la bacterièmia 

associada a catéter. 

 Tot i que la PN és la segona causa de bacterièmia nosocomial a la UCI [15-18] 

després de la bacterièmia secundària a catèter, els hemocultius positius no són comuns 

en els pacients que pateixen PN, per tant els patògens responsables d'aquesta entitat són 

en general aïllats en mostres respiratòries [19-21]. Estudis previs mostren una 

prevalença de bacterièmia que oscil.la entre el 8 i el 20% en tots els pacients amb PN no 

ingressats a la UCI [22,23]. En l'estudi de Agbaht et al on només es van incloure 

pacients de la UCI amb el diagnòstic de PAV la prevalença és del 17,6% [24].  

 1.3.1.- Etiologia de la pneumònia nosocomial bacterièmica  

 Tot i que qualsevol microorganisme pot ser responsable de produir bacterièmia, 

els estafilococs i els BGN formen part de la gran majoria de casos.  

 En l'estudi de Agbaht et al [24] on es comparava la mortalitat en pacients amb 

PAV bacterièmica i no bacterièmica, el S. aureus (incloent-hi tant el SASM com el 

SARM) i la Pseudomonas aeruginosa van ser els agents patògens més freqüentment 



	
   20	
  

associats a bacterièmia. En un estudi de 7 anys de durada de PNB (en pacients 

ingressats i no ingressats a UCI), Taylor et al [22] va observar que el  S. aureus s'aïllava 

en el 27% dels casos de PNB i P. aeruginosa en el 12% dels episodis. El S. aureus i la 

P. aeruginosa van ser també els patògens més freqüentment aïllats (24% i 20% 

respectivament) en una cohort de 112 pacients de la UCI amb el diagnòstic de PNB 

[25].   

        1.3.2.- Pneumònia nosocomial bacterièmica: factors de risc  i mortalitat 

 Existeixen nombrosos factors de risc de mortalitat associats en general a 

bacterièmia nosocomial. Els més extensament reconeguts són l'edat, la severitat de les 

malalties subjacents dels pacients i el tractament antibiòtic inadequat. D'entre altres 

factors de risc potencialment relacionats amb l'outcome s'han descrit múltiples focus 

d'infecció, bacterièmies associades a patògens multiresistents com S. aureus, P. 

aerurinosa i Serratia spp, bacterièmies polimicrobianes i factors relacionats amb l'hoste 

com hipotensió, xoc i la disfunció orgànica.  

 En la literatura trobem pocs estudis que analitzin els factors de risc específics 

per al desenvolupament de bacterièmia en pacients amb pneumonia nosocomial. En un 

recent estudi publicat per Agbaht et al [24] s'observa que els factors de risc 

independents pel desenvolupament de bacterièmia en pacients amb PAV són el SARM i 

l'hospitalització prolongada. 

 En quant a mortalitat en bacterièmies secundàries a PN, els estudis publicats han 

reportat taxes de fins al 50% [26,27]. Tot i que l'impacte de la resistència a la 

meticil.lina en l'outcome dels pacients amb bacterièmia per S. aureus ha estat 

àmpliament avaluat, hi ha poca informació sobre l'impacte del SARM en pacients amb 

PNB. Un estudi prospectiu realitzat en un sol hospital va mostrar recentment que el 
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SARM es va associar a PNB i que la mortalitat per bacterièmia era significativament 

més alta en aquests pacients [24]. Encara no es coneix si aquests resultats són 

generalitzables a altres institucions. 

1.4.- Pneumònia associada a ventilació mecànica en pacients traumàtics 

 El pacient politraumàtic greu és una de les principals causes d'ingrés a les UCIs i  

afecta especialment als joves. Malgrat els avenços en la reanimació, procediments 

quirúrgics i tècniques de suport, aquesta "plaga moderna" s'associa amb una mortalitat i 

morbiditat considerable. La PAV és la infecció més freqüent i greu entre els pacients 

traumàtics ingressats a la UCI. En els pacients traumàtics sotmesos a VM la PAV és una 

de les complicacions principals amb una incidència aproximadament del 40 al 50%. 

Aquesta alta incidència es pot explicar per la disminució del nivell de consciència, la 

immunosupressió i la necessitat d'intubació orotraqueal d'emergència. Encara que, en 

les últimes dècades diversos estudis mostren que la mortalitat de la PAV en els pacients 

politraumàtics és del 8% al 59%, recentment en altres estudis, s'ha observat que la PAV 

no sembla augmentar la taxa de mortalitat en els pacients traumàtics severs.  

 Els pacients traumàtics tenen un augment en la resposta inflamatòria sistèmica, 

que pot predisposar al desenvolupament de la PAV, especialment en la fase de resposta 

de la compensació antiinflamatòria, que es caracteritza per una disminució en la 

resistència a la infecció [28].  

 Les diferències en la microbiologia són de suma importància en la pràctica 

clínica ja que un tractament antibiòtic empíric inadequat de la PAV és un predictor 

independent de mortalitat en poblacions heterogènies de les UCI [29,30] inclosos els 

pacients traumàtics [31].  
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 La influència de les diferents estratègies de diagnòstic en l'outcome ha estat 

avaluat en assajos aleatoris realitzats en UCIs de població heterogènia [32,33]. Si això 

pot influir en l'outcome dels pacients traumàtics és en realitat una pregunta sense una 

resposta definitiva. 

 1.4.1.- Etiologia de la pneumònia associada a ventilació mecànica en 

pacients traumàtics 

 La PAV en els pacients traumàtics difereix de la PAV en els pacients no 

traumàtics per presentar factors de risc característics i s'associa freqüentment a patògens 

específics en la primera setmana com són el SAMS i Haemophilus influenzae. Donada  

l'alta incidència de PAV precoç causada per SAMS s'han dut a terme diferents estudis 

per valorar la relació entre la colonització del tracte respiratori i PAV. Ewig et al [34] 

van realitzar un estudi observacional on van analitzar els patrons de colonització 

bacteriana en els pacients amb TCE greu i VM. Van observar que la colonització inicial 

de la via aèria superior i inferior era principalment per SAMS, H. influenzae i 

Streptoccocus pneumoniae. Aquest patró de colonització era un predictor de risc 

independent de colonització posterior de l'arbre traqueobronquial. Tot i que la 

colonització inicial de l'arbre traqueobronquial per SAMS, H. influenzae i S. 

pneumoniae estava associada amb una probabilitat més alta de PAV precoç, no es va 

trobar cap factor de risc independent. També van mostrar que l'exposició al tractament 

antibiòtic previ tenia un efecte protector contra aquests patògens. Posteriorment, Sirvent 

et al [35] van demostrar que la colonització traqueal per SAMS, H. influenzae o S. 

pneumoniae dins de les primeres 24 hores d'intubació era un factor de risc independent 

per al desenvolupament de PAV precoç en els pacients amb TCE. Brochard et al [36] va 

mostrar en un estudi prospectiu observacional en pacients amb TCE que la càrrega 

bacteriana nasal de SAMS, la broncoaspiració abans de la intubació i l'ús de barbitúrics 
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eren factors de risc independents específics per a la PAV precoç. Recentment Agbaht et 

al [37] va dirigir un estudi observacional retrospectiu per avaluar si el pacient traumàtic 

influïa en l'epidemiologia de la PAV. Van observar que entre els pacients amb PAV 

precoç, el SAMS era el patogen més freqüentment aïllat en els pacients traumàtics, 

mentre que en els pacients no traumàtics, Streptococcus spp era l'espècie més freqüent i 

significativament associada amb la PAV precoç, i és més, en els pacients amb PAV 

precoç i sense exposició a tractament antibiòtic previ, el SAMS era significativament 

més freqüent en els pacients traumàtics que en els pacients no traumàtics. El SAMR no 

era el responsable dels episodis de PAV precoç en pacients traumàtics. Els casos de 

PAV per MRSA en pacients traumàtics es van produir en pacients amb més de 10 dies 

d'ingrés a UCI, quan els pacients ja havien estat sotmesos a l'efecte de factors de risc 

similars a la resta de pacients. 

 En l'estudi de Agbaht et al [37], s'observa que els patògens responsables de la 

PAV tardana eren el SAMS i els BGN no fermentadors. Els BGN no fermentadors eren 

significativament més freqüents en la PAV tardana que a la PAV precoç. Aquests 

patògens van ser aïllats en pacients amb factors de risc com la PAV tardana i amb 

exposició prèvia a tractament antibiòtic. Van observar també que en la PAV tardana hi 

havia una distribució diferent de patògens en els pacients traumàtics, on Acinetobacter 

baumannii era el patogen més freqüentment aïllat comparat amb els pacients no 

traumàtics on P. aeruginosa era el patogen aïllat més freqüent. El SAMR es va aïllar en 

pacients amb més de 10 dies de VM. Aquest patogen es va associar de manera 

significativa a l'absència de trauma, la PAV tardana i la recent exposició antibiòtica. 

   1.4.2.- Factors de risc de la pneumònia associada a ventilació mecànica en 

pacients traumàtics 
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 Els pacients traumàtics poden aspirar secrecions orofaríngies després d'una lesió 

cerebral, durant la ressuscitació o com a conseqüència de la intubació. La intubació 

orotraqueal és el principal factor de risc per desenvolupar PAV ja que augmenta el risc 

d'aspiració i danya el mecanisme de clearence bronquial. El procediment d'intubació en 

si augmenta aquest risc significativament, com s'ha demostrat en pacients que 

requereixen reintubació. És més, una gran majoria de pacients traumàtics necessiten 

intubació orotraqueal urgent a causa d'una disminució en el nivell de consciència, la 

PCR, agitació psicomotriu i en alguns casos per al transport aeri. Sloane et al [38] va 

mostrar que el 28% dels pacients que van requerir intubació prehospitalària de successió 

ràpida van desenvolupar PAV i aquesta incidència era significativament més gran que 

els pacients intubats al Servei de Urgències. D'altra banda, el risc acumulat de 

desenvolupar PAV és del 3% per dia de VM principalment dins la primera setmana 

d'intubació. 

 Els pacients traumàtics pateixen sovint una disminució en el nivell de 

consciència que altera el reflex de deglució. Diversos estudis han demostrat que el 

nivell de consciència també és un factor de risc important que augmenta la incidència de 

PAV. El nostre grup va mostrar [39] que la incidència de PAV era significativament 

més gran entre els pacients comatosos (GCS < 9) i que el patogen aïllat predominant en 

ells era el SAMS seguit per H. influenzae. Un altre estudi [40] va avaluar els factors de 

risc per desenvolupar PAV dins de les primeres 48 hores d'intubació orotraqueal en 

pacients no traumàtics, i va mostrar en l'anàlisi univariant que l'aspiració de gran volum 

de secrecions, la sedació, la intubació causada per PCR o per disminució del nivell de 

consciència, el procediment d'emergència, la ressuscitació cardiopulmonar i el GSC < 9 

eren factors de risc estadísticament significatius associats amb PAV. Però en l'anàlisi 

multivariant, la PCR i la sedació contínua augmentava significativament el risc de PAV 
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amb una OR de 13.5 i 4.4 respectivament. D'altra banda, Calvalcanti et al [41] va 

mostrar en un estudi de cas-control on el TCE sever i el traumatisme cervical, mesurat 

pel AIS i el ISS, eren els únics factors de risc independents per el desenvolupament de 

PAV. Van suggerir que la necessitat de posició en decúbit supí en els pacients amb 

fractura cervical podia influir en aquesta associació. Una dada interessant va ser que el 

GSC < 8 no s'associava amb el desenvolupament de PAV. Més del 60% dels pacients 

van desenvolupar PAV precoç i els principals patògens eren el SAMS i el H. influenzae. 

 S'han analitzat altres factors de risc. Tejada et al [42] en un estudi de cohort 

prospectiu, van observar que la nutrició enteral contínua, la craneotomia, la durada de la 

VM més de 24 hores i l'ús de PEEP eren factors de risc independents per desenvolupar 

PAV en els pacients traumàtics. La relació entre la nutrició enteral contínua i la PAV ha 

estat documentada en altres estudis. L'administració de nutrició enteral amb pH alt via 

sonda nasogàstrica pot augmentar la colonització gàstrica bacteriana, a més del volum, 

pressió i reflux. Van suggerir que la relació entre l'ús de PEEP i el desenvolupament de 

PAV era pel fet que la PEEP s'usa en els pacients amb SDRA el qual predisposa al 

desenvolupament de PAV. 

 Com s'ha comentat prèviament en l'estudi de Rello et al [40] el risc de 

desenvolupar PAV augmentava en funció dels dies d'intubació. Mentre que la PCR i la 

sedació contínua s'associen al desenvolupament de PAV en els pacients intubats durant 

les primeres 48 hores, en els pacients intubats durant més de 48 hores no sembla existir 

aquesta associació. En canvi, l'ús previ d'antibiòtics es va associar amb un risc 

augmentat de PAV i el principal patogen associat va ser P. aeruginosa. Ewig et al [34] 

va veure que l'augment en la colonització dels pacients ventilats durant la seva estada a 

UCI era principalment a causa P. aeruginosa i Acinetobacter spp. En l'anàlisi 
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multivariada van observar que el tractament antibiòtic previ era l'únic factor de risc per 

a la PAV tardana.  

  

 

 1.4.3.- Mortalitat de la pneumònia associada a ventilació mecànica en 

pacients traumàtics 

 El pacient traumàtic  ha estat identificat com un predictor independent pel 

desenvolupament de la PAV en múltiples estudis de cohorts [43,44]. Molts estudis 

descriuen unes taxes altes de PAV en pacients traumàtics sotmesos a VM. En estudis 

recents, s'ha vist que afecta aproximadament a un de cada tres pacients ventilats amb 

traumatismes greus [42,43]. No obstant això, la contribució de la PAV a la mortalitat en 

els pacients traumàtics continua sent una qüestió de gran debat [45,46]. Un estudi recent 

ha assenyalat que la PAV en pacients traumàtics té unes característiques 

epidemiològiques i outcomes diferents que en una  UCI  general [37]. No obstant això, l' 

anàlisi de regressió logística múltiple no es va utilitzar de manera adequada per avaluar 

l'impacte de la PAV en la mortalitat.        
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2.- JUSTIFICACIÓ GENÈRICA DEL PROJECTE  

 Com s'ha comentat prèviament, l'EU-PNEUMONIA Survey 2005, és un estudi 

multicèntric europeu dissenyat específicament de manera prospectiva per examinar el 

diagnòstic clínic de tots els tipus de pneumònia que requereixen VM, en una gran 

mostra de UCIs europees i el seu objectiu va ser definir millor la pràctica clínica de la 

PAV a Europa, mai realitzat fins ara.  

 El fet de disposar de dades epidemiològiques, etiologia, factors de risc i 

outcomes d'una mostra tan àmplia de pacients, ens ha permès analitzar i extreure dades 

de múltiples subgrups que presenten característiques específiques i que els diferencien 

del grup en conjunt. 

 Dins d'aquesta àmplia mostra de pacients recollits diagnosticats de pneumònia 

que van precisar de VM, existeixen dos grans subgrups de malalts que han estat objecte 

de múltiples estudis en quan a l'etiologia, epidemiologia, factors de risc i mortalitat. 

Aquests dos grans subgrups, que són els objectius d'anàlisi d'aquesta tesi i són: la PN 

bacterièmica i la PAV en pacients politraumàtics. 

 Donat que en algunes UCIs no es realitzen hemocultius com a protocol de 

diagnòstic en pacients amb sospita de PN i que aquesta informació proporciona dades 

útils en la informació epidemiològica sobre el patogen causal de la PN i de la seva 
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resistència, es va realitzar un segon anàlisi d'aquesta cohort multicèntrica de pacients 

amb PN [47]. 

 Una de les principals causes de morbiditat i mortalitat en els països 

industrialitzats són els pacients politraumàtics. Molts d'ells requereixen ingrés a UCI i 

precisen VM. En els pacients traumàtics sotmesos a VM la PAV és una de les 

complicacions principals amb una incidència aproximadament del 40 al 50%. Encara 

que, en les últimes dècades diversos estudis mostren que la mortalitat de la PAV en els 

pacients politraumàtics és del 8% al 59%, recentment en altres estudis, s'ha observat que 

la PAV no sembla augmentar la taxa de mortalitat en els pacients traumàtics severs . La 

PAV en els pacients traumàtics difereix de la PAV en els pacients no traumàtics pel fet 

que no es relaciona amb els dies de VM i s'associa freqüentment a patògens específics. 

Per analitzar les diferències en l'etiologia, factors de risc i outcomes d'aquest subgrup de 

malalts es va realitzar un segon anàlisi d'aquesta cohort multicèntrica de pacients 

traumàtics amb PAV [47]. 
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3.- OBJECTIUS  DE L'ESTUDI 

Els objectius es van establir en dos grups en funció dels dos subgrups de pacients 

analitzats en cada estudi:  

3.1.- Objectius del primer article 

1.1.- Confirmar si la PNB té una major taxa de mortalitat que la PNNB en els pacients 

ingressats a les UCIs europees. 

1.2.- Identificar els factors de risc i els agents patògens que s'associen amb el 

desenvolupament de la PNB en els pacients ingressats a les UCIs europees. 

3.2.- Objectius del segon article 

2.1.- Descriure les diferències en quan a mortalitat entre els pacients traumàtics i no 

traumàtics que desenvolupen PAV en les UCIs d'Europa.  

2.2.- Descriure les diferències en l'etiologia i tècniques diagnòstiques entre els pacients 

traumàtics i no traumàtics que desenvolupen PAV en les UCIs d'Europa. 
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4.- MATERIAL I MÈTODE 

4.1.- Disseny de l'estudi 

 L'EU-PNEUMONIA Survey 2005 és un estudi prospectiu i observacional,  

realitzat en 27 UCIs de nou països europeus (Bèlgica, França, Alemanya, Grècia, Itàlia, 

Irlanda, Portugal, Espanya i Turquia). L'investigador principal va contactar amb un 

coordinador de cada país (coordinadors nacionals), que va seleccionar els centres 

participants del seu país. L'objectiu fou la recopilació de dades per períodes consecutius 

de 100 pacients admesos en cada UCI. Les dades van ser recol.lectades per 

l'investigador principal en cada lloc (annex 1). El període de recol.lecció de dades fou 

entre 6 i 12 mesos (segons la mida i el tipus de les UCIs participants) durant els anys 

2007 i 2008. El full de recollida de dades es va completar de manera prospectiva, 

començant en el moment del diagnòstic de la pneumònia (annex 2). 

4.2.- Criteris d'inclusió 

 Es van incloure tots aquells pacients que requerien ingrés per pneumònia  o que 

precisaven de VM invasiva durant més de 48 hores independentment del diagnòstic 

d'ingrés. 

4.3.- Variables analitzades 
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 Les dades demogràfiques del pacient, el diagnòstic primari, els dies d'estada a 

UCI i els dies d'estada a l'hospital, comorbiditats prèvies (diabetis mellitus [48], 

insuficiència renal crònica [49], MPOC [50], ICC [51] i cirrosi hepàtica [52]), el SAPS 

II score [53],  la durada de la VM i la mortalitat a la UCI es van registrar en tots els 

pacients.  

 Cada episodi clínic de pneumònia va ser descrit per separat. Per als pacients amb 

diagnòstic clínic de pneumònia, la recol.lecció de les dades va incloure els signes 

clínics, la microbiologia, la gravetat del quadre sèptic (sèpsia / sèpsia greu / xoc sèptic) 

[54] i el SOFA score [55] el dia d'ingrés a UCI per PC, per la PAH i pel dia de la 

sospita clínica de PAV. El SAPS II score es va recollir el dia anterior i el dia de la 

sospita clínica de PAV. També es va recollir el temps d'inici de l'episodi de PAV (gap 

pneumonia) i altres processos  sospitosos o concurrents de caràcter infecciós.  

 4.4.- Comitè d'ètica 

 Aquest estudi va ser aprovat pel Consell d'Ètica del centre de coordinació 

(Comitè Ètic d'Investigació Clínica de l'Hospital Universitari Joan XXIII de Tarragona, 

Espanya). Els centres que van participar van rebre l'aprovació ètica de les seves 

institucions. El consentiment informat no va ser necessari a causa de la naturalesa 

observacional de l'estudi.  

4.5.- Definicions 

La pneumònia va ser diagnosticada per l'aparició de nous i persistents infiltrats 

pulmonars, no justificats per alguna altra causa, que apareixien en la radiografia de 

tòrax juntament amb la presència de signes inflamatoris de resposta local (secrecions 

purulentes) i sistèmics (recompte de leucòcits > 10.000 / µl, o augment en el recompte 

de glòbuls blancs superior a un 20% en absència de leucocitosi o febre), amb un inici 

abans o dins de les 48 hores d'ingrés hospitalari i adquirit fora d'un centre de salut [8,9]. 
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La pneumònia nosocomial (adquirida a l'hospital)  es va definir com una infecció 

pulmonar en pacients que no estan ventilats mecànicament i que no s'estava incubant en 

el moment de l'admissió i que es van iniciar 48 hores després de l'ingrés [2]. 

La pneumònia associada a la ventilació mecànica es va definir com una infecció 

pulmonar que sorgeix en més de 48 hores després de la intubació endotraqueal sense 

evidència de pneumònia en el moment de la intubació o el diagnòstic d'una infecció 

pulmonar nova si l'ingrés inicial a la UCI va ser per pneumònia [2]. 

 - La pneumònia associada a ventilació mecànica precoç es va definir com la 

PAV que s'inicia en més de 48 hores però menys de 5 dies després de la intubació [2]. 

 - La pneumònia associada a ventilació mecànica tardana es va definir com la 

PAV d'inici  a partir del cinquè dia després de la intubació [1]. 

La pneumònia bacterièmica es va definir com almenys amb un hemocultiu positiu no 

relacionat amb una altra font de infecció i almenys un cultiu positiu de mostra 

respiratòria (que s'obtenia com a màxim en 48 hores de diferència). A més, almenys un 

dels microorganismes aïllats en mostres respiratòries s'havia d'haver aïllat en els 

hemocultius, mentre que tots els aïllaments en hemocultius havien de créixer  de manera 

obligatòria i de forma simultània als obtinguts a les mostres respiratòries per ajustar-se a 

la definició completa de pneumònia bacterièmica. Altres creixements, tant en les vies 

respiratòries com als hemocultius dins d'aquest període es van definir com a resultats 

inconsistents. 

Etiologia definitiva es va definir com aquell patogen aïllat en un pacient amb sospita de 

PAV en hemocultius o en cultius de les vies respiratòries i supervisat i aprovat pel 

metge responsable del pacient. Els cultius amb flora sapròfita com Staphylococcus 

epidermidis o coagulasa-negatius, i Candida spp no es van considerar patògens. 
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Aquests cultius i els que no van mostrar creixement van ser classificats com a cultius 

negatius per l'anàlisi de les dades. 

La febre es va definir  com dos o més mesures consecutives de temperatura  superior a  

38 ° C.  

La gravetat de la sèpsia es va definir com sèpsia, sèpsia greu o xoc sèptic segons  la 

ACCP / SCCM Consensus Conference 1992 [54]. Per qualificar de sèpsia greu, havia 

d'estar present l'aparició de nous  o empitjoraments en la disfunció d'òrgans que no fós 

del pulmó en relació amb l'episodi de pneumònia. 

La disfunció orgànica es va definir d'acord amb les definicions del  SOFA score [55]. 

El pacient traumàtic va ser definit com la presència de traumatismes en més d'una zona 

del cos o més d'un sistema, o la presència d'un traumatisme cranial greu aïllat.  

L'exposició prèvia als antibiòtics es considerava quan un pacient va rebre agents 

antimicrobians durant els 15 dies anteriors a l'episodi de PN, amb l'excepció dels 

antibiòtics administrats per a la profilaxi quirúrgica [56]. 

4.6.- Microbiologia 

 L'AT quantitatiu o qualitatiu o l'examen broncoscòpic utilitzant broncoscopi 

amb RP  o RBA  van ser utilitzats per obtenir mostres respiratòries no contaminades de 

secrecions respiratòries de les vies respiratòries baixes pel cultiu bacterià. Les proves 

d'identificació i de susceptibilitat bacteriana es van realitzar mitjançant  mètodes 

convencionals.  

4.7.- Anàlisi estadística 

 4.7.1.- Anàlisi estadística del primer article 

 Les variables categòriques s'expressen com a recomptes (percentatge) i les 

contínues com la mitjana i DE, llevat que s'indiqui el contrari, totes les proves 
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estadístiques van ser de dues cues. El llindar de significació estadística es va definir 

com p < 0.05. Les diferències en les variables categòriques van ser calculades utilitzant 

la prova de X2-quadrat o la prova exacta de Fisher. La prova de Mann- Whitney i el test 

de Kruskal-Wallis es va utilitzar per les variables contínues quan fou apropiat. La 

regressió logística d'exclusió seqüencial (Backward Logistic Regression) es va utilitzar 

per avaluar els factors de risc de bacterièmia. Van entrar en el model les variables 

associades significativament amb la mortalitat en l'anàlisi univariant. Per tal d'evitar 

falses associacions, les variables introduïdes en els models de regressió eren les que 

tenien una relació en l'anàlisi univariada (p ≤ 0.05) o una relació plausible amb la 

variable dependent. Les variables introduïdes al model que podrien patir fenòmens de 

colinealitat van ser controlades mitjançant la Tolerància i el Coeficient de Variació de la 

Inflació. Les variables associades a bacterièmia en l'anàlisi univariant es van incloure en 

una anàlisi multivariant per a la identificació de les variables independents després de 

l'ajust per la gravetat de malaltia utilitzant el SAPS II score. Per avaluar l'efecte de la 

bacterièmia sobre la mortalitat, la regressió logística es va ajustar segons la categoria 

diagnòstica d'ingrés i la gravetat de la malaltia (SAPS II score). Els resultats es 

presenten com OR i un IC del 95%. Per l'anàlisi de dades es va utilitzar el programa 

SPSS per a Windows 13.0.0 (SPSS, Chicago, IL, EUA). 

 4.7.2.- Anàlisi estadística segon article 

 Per l'anàlisi estadística es va utilitzar el programa SPSS versió 11.0 per a 

Windows (SPSS Inc., EUA). Les variables contínues s'han expressat com a mitjana i 

DE o mediana i rang interquartil si les seves distribucions eren esbiaixades. La prova de 

t de Student es va utilitzar per comparar les variables contínues amb distribució normal. 

El test de  Mann-Whitney es va utilitzar per variables distributives esbiaixades i el X2-

quadrat i prova exacta de Fisher per a les variables categòriques. El model de regressió 
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logística es va utilitzar per avaluar els factors independents associats amb la mortalitat 

en els pacients traumàtics amb PAV. El nivell de significació de totes les anàlisis es va 

definir com p < 0.05. 
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5.- RESULTATS  

5.1.- RESULTATS PRIMER ARTICLE: � Bacteremia is an independent risk factor 

for mortality in nosocomial pneumonia: a prospective and observational multicenter 

study Magret M, Lisboa T, Martin-Loeches I, Máñez R, Nauwynck M, Wrigge H, 

Cardellino S, Díaz E, Koulenti D, Rello J; EU-VAP/CAP Study Group. Crit Care 2011; 

15(1):R62.  

 

 5.1.1.-  Variables epidemiològiques de la població estudiada 

 Un total de 2436 pacients intubats van ser avaluats i 689 van desenvolupar PN 

(465 PAV i PAH 224). Els hemocultius es van extreure en 479 pacients (69.5%) i 70 

(14.6%) van ser positius (Figura 1). Les variables clíniques i epidemiològiques de la 

població estudiada es detallen a la Taula 1. 

 

Figura 1. Distribució dels malalts inclosos a l'estudi 
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Variables PNB 
( n = 70 ) 

PNNB 
( n = 409 ) 

valor de p 

Edat en anys, (DE)  59.2 (15.4) 56.5 (18.9) 0.26 

Sexe masculí (%) 71.4% 68% 0.67 

SAPS II*, (DE) 51.5 (19.8) 46.6 (17.5) 0.03 

Gap pneumònia en dies (DE) 7.3 (14.1)  4.9 (5.8) 0.02 

Categoria diagnòstica a l'ingrés, n (%)                                                                   0.01 

     Mèdics                                      54 (77.1)             246 (60.4) 

     Quirúrgics                                       12 (17.1)                    64 (15.7) 

     Traumàtics                                        4 (5.7)                      97 (23.8)                 

Comorbiditats a l'ingrés, n (%) 

     Diabetis mellitus                             3 (4.3)               16 (3.9)                  0.75 

     Cirrosi hepàtica                              3 (4.3)               10 (2.4)                  0.42 

     MPOC                                         5 (7.1)               21 (5.1)                  0.57 

     IRC                                                  10 (14.3)                   32 (7.1)                   0.34 

     ICC                                                     9 (12.9)                    29 (7.1)                  0.15 

     Enolisme                                          0 (0)                       17 (4.2)                   0.15 

     Immunosupressió                              6 (8.6)                    16  (3.9)                  0.11 

Xoc sèptic*, n (%) 27 (39.7) 137 (35) 0.35 

ATB previ, n (%) 15 (21.2) 53 (13) 0.07 

* a l'ingrés a UCI 

Taula 1. Variables clíniques i epidemiològiques dels pacients diagnosticats de PNB i 

PNNB 
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 No es van observar diferències significatives entre els pacients amb PNB i els 

pacients amb PNNB respecte a l'edat i el sexe (59.2 (15.4) vs 56.5 (18.9) anys, p = 0.26 

i 71.4% vs 68% sexe masculí, p = 0.67, respectivament), però els pacients amb PNB 

tenien un SAPS II score més elevat que els pacients amb PNNB (51.5 (19.8) vs 46.6 

(17.5), p = 0.03). Pel que fa a la categoria diagnòstica, els pacients amb PNB eren més 

freqüentment pacients mèdics respecte als pacients amb PNNB (77.1% vs 60.4%, p = 

0.01). En els pacients amb PNB havia transcorregut més temps entre el dia d'admissió a 

UCI  i el desenvolupament de PAV (gap pneumònia) que en els pacients amb PNNB 

(7.3 (14.1) vs 4.9 (5.8) dies, p = 0.02).  

 No es van observar diferències significatives en quan a les comorbiditats entre 

els pacients amb PNB i els pacients amb PNNB. Tot i que  no hi va haver diferències en 

les comorbiditats entre ambdós grups i el SAPS II score el dia d'ingrés a UCI va ser 

major en els pacients quirúrgics que en els pacients mèdics i els traumàtics (51.1 (17.3) 

vs 48.4 (18.3) vs 41.1 (15.7), p < 0.001) en el període previ al desenvolupament de la 

PN, els pacients mèdics van tenir una major puntuació del SAPS II score que els 

pacients quirúrgics i traumàtics (44.9 (17.1) vs 41.8 (15) vs 38.5 (17.6), p < 0.02).  

 En pacients amb exposició prèvia al tractament antibiòtic s'observa una 

tendència, tot i que no és significativa, a la presència d'hemocultius positius (21.2% vs 

13%, p = 0.07). No es van trobar diferències significatives en relació amb el xoc sèptic 

entre ambdós grups (39.7% vs 35%, p = 0.35).  
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 5.1.2.- Outcomes en pacients diagnosticats de PNB i PNNB 

 La mortalitat a UCI va ser significativament més elevada entre els pacients amb 

PNB en comparació amb els no bacterièmics (57.1% vs 33%, p < 0.001). Els pacients 

amb PNB tenien una estada a la UCI després de l'aparició de la pneumònia més 

prolongada que els no bacterièmics (28.5 (30.6) vs 20.5 (17.1) dies, p = 0.03). No es 

observar diferències en quant als dies de VM després de l'episodi de PN (30.9% vs 

15.7%, p < 0.11) entre ambdós grups (Taula 2). 

 

 

Outcomes PNB PNNB valor de p 

Mortalitat a la UCI, n (%) 40 (57.1) 135 (33) < 0.001 

Estada a UCI, dies (DE)* 28.5 (30.6) 20.5 (17.1) 0.03 

VM, dies (DE)* 19.5 (30.9) 14 (15.7) 0.11 

* En supervivents, després de l'inici de la pneumònia 

Taula 2. Outcomes en pacients diagnosticats de PNB i PNNB 

 

 

 

 

 



	
   40	
  

 

 5.1.3.- Etiologia microbiològica dels episodis de bacterièmia en els pacients 

amb PN 

 Els patògens aïllats en els hemocultius dels pacients amb PNB es presenten a la 

Taula 3. El principal patogen aïllat va ser el SARM (22.6%) seguit per A. baumannii 

(17.9%). 

Microorganisme                    n (%) 

Gram-positius 

SARM 19 (22.6) 

SASM 11 (13.1) 

Streptococcus pneumoniae 2 (2.4) 

Gram-negatius 

Acinetobacter baumannii 15 (17.9) 

Pseudomonas aeruginosa 12 (14.3) 

Klebsiella spp 11 (13.1) 

Escherichia coli 7 (8.3) 

Enterobacter spp 5 (5.9) 

Proteus mirabillis 1 (1.2) 

Serratia spp 1 (1.2) 

 

Taula 3. Microorganismes aïllats en els hemocultius dels pacients amb PNB 
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 5.1.4.- Etiologia microbiològica de la PNB i PNNB 

 Els patògens aïllats en les mostres respiratòries dels pacients amb PNB i PNNB 

es detallen a la Taula 4. El patogen més prevalent en pacients amb PNB fou l' A. 

baumannii (18.8%) seguit per SARM (18%). En contrast, els patògens més prevalents 

en pacients amb PNNB van ser la P. aeruginosa (17.7%) seguit pel SASM (15.6%). 

 

Microorganisme PNB 
 (n = 117) 

PNNB 
     (n = 378) 

valor de p 
 

Gram-positius, n (%) 

SASM 13 (11.1) 55 (15.6) 0.29 
 

SARM 21 (18) 48 (12.7) 0.19 

Streptococcus pneumoniae 2 (1.8) 17 (4.5) 0.29 

Gram-negatius, n (%) 

Haemophilus influenzae 2 (1.8) 22 (5.8) 0.13 

Pseudomonas aeruginosa 17 (14.5) 67 (17.7) 0.51 

Acinetobacter baumannii 22 (18.8) 47 (12.4) 0.11 

Escherichia coli 8 (6.8) 39 (10.3) 0.34 

Enterobacter spp 7 (6) 22 (5.8) 0.89 

Klebsiella pneumoniae 15 (12.8) 22 (5.8) 0.02 

Proteus spp 2 (1.8) 9 (2.4) 0.98 

Serratia spp 1 (1) 7 (1.9) 0.8 

Moraxella spp 0 (0) 1 (0.3) 0.12 

Stenotrophomonas maltophila 4 (3.5) 9 (2.4) 0.75 

Morganella morgagnii 0 (0) 2 (0.5) 0.03 

Citrobacter spp 0 (0) 3 (0.8) < 0.99 

Burkholderia cepacia 0 (0) 1 (0.3) 0.12 

Altres BGN 1 (1) 5 (1.3) < 0.99 
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Taula 4. Microorganismes aïllats en les mostres respiratòries dels pacients amb PNB i 

PNNB 

 5.1.5.- Factors de risc per bacterièmia 

 Per identificar els factors de risc independents per a bacterièmia, en la regressió 

logística d'exclusió seqüencial (Backward Logistic Regression) es van incloure la 

categoria diagnòstica, l'etiologia de PN per SARM i A. baumannii, la durada de la VM, 

el SAPS II score i el el tractament antibiòtic previ. El model va mostrar que els pacients 

mèdics (OR = 5.72, IC 95% = 1.93 - 16.99, p = 0.002) i els pacients quirúrgics (OR = 

5.06, IC 95% = 1.47 - 17.47, p = 0.01) en comparació amb els pacients traumàtics 

(Taula 5 i Figura 2), el SARM (OR = 3.42, IC 95% = 1.57 - 5.81, p = 0.01), l' A. 

baumannii (OR = 4.78, IC 95% = 2.46 - 9.29, p < 0.001) i la durada de la VM (OR = 

1.02 per dia, IC 95% = 1.01 - 1.03, p < 0.001) (Taula 6 i Figura 3), van ser factors de 

risc independents associats a PNB. 
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Categoria diagnòstica OR IC 95% valor de p 

 Traumàtics 1   

 Quirúrgics 5.06 1.47 - 17.47 0.01 

 Mèdics 5.72 1.93 - 16.99 0.002 

 

Taula 5. Anàlisi dels factors de risc associats a PNB mitjançant regressió logística 

d'exclusió seqüencial segons categoria diagnòstica 

 

 

 

Figura 2.  Gràfic dels factors de risc associats a PNB segons categoria diagnòstica 
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Taula 6. Anàlisi dels factors de risc associats a PNB mitjançant regressió logística 

d'exclusió seqüencial 

 

 

Figura 3.  Gràfic dels factors de risc associats a PNB 

 

Variable OR IC 95% valor de p 

SAPS II 1.01 0.99 - 1.03 0.08 

SARM 3.42 1.57 - 5.81 0.01 

A. baumannii 4.78 2.46 - 9.29 < 0.001 

Durada de VM 1.02 1.01 - 1.03 < 0.001 



	
   45	
  

 

 5.1.6.- Factors de risc per mortalitat 

 Per identificar en factors de risc independents de mortalitat, es va realitzar una 

regressió logística d'exclusió seqüencial (Backward Logistic Regression) que va mostrar 

que la bacterièmia va ser un factor de risc independent de mortalitat a la UCI (OR = 

2.01, IC 95% = 1.22 - 355, p = 0.008) després de l'ajust per gravetat de la malaltia. El 

SAPS II score (OR = 1.02 per cada punt, IC 95% = 1.01 - 1.03, p = 0.008) (Taula 7 i 

Figura 4) i la categoria diagnòstica (pacients mèdics (OR =3.71, IC 95% = 2.01 - 6.95, p 

= 0.02) i els pacients quirúrgics (OR = 2.32, IC 95% = 1.10 - 4.97, p = 0.03)) (Taula 8 i 

Figura 5) també van ser variables independents associades a mortalitat a la UCI.  
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Variable  OR   IC 95%  valor de p 

SAPS II 1.02 1.01 - 1.03 0.008 

Gap pneumònia 1.01 0.98 - 1.04 0.472 

 

Taula 7. Anàlisi dels factors de risc associats amb la mortalitat en la PNB mitjançant 

regressió logística d'exclusió seqüencial  

 

 

Figura 4. Gràfic dels factors de risc associats amb la mortalitat en la PNB 

 

 

 

 

 



� � 	 �

Categoria diagnòstica OR  IC 95%  valor de p 

Traumàtics 1   

Quirúrgics 2.32 1.10 - 4.97 0.03 

Mèdics 3.71 2.01 - 6.95 0.02 

 

Taula 8. Anàlisi dels factors de risc associats amb la mortalitat en la PNB mitjançant 

regressió logística d'exclusió seqüencial segons categoria diagnòstica 

 

 

 

Figura 5. Gràfic dels factors de risc associats amb la mortalitat en la PNB segons 

categoria diagnòstica 
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5.2.- RESULTATS SEGON ARTICLE: � Ventilator-associated pneumonia in trauma 

patients is associated with lower mortality: results from EU-VAP study. Magret M, 

Amaya-Villar R, Garnacho J, Lisboa T, Díaz E, Dewaele J, Deja M, Manno E, Rello J; 

EU-VAP/CAP Study Group. J Trauma. 2010; 69(4): 849-54. 

 

 5.2.1.-  Variables epidemiològiques de la població estudiada 

 Un total de 2.436 pacients van ser inclosos a l'estudi. D'entre aquests pacients, 

354 van ser ingressats a la UCI amb el diagnòstic de pacient traumàtic, i es van registrar 

un total de 465 episodis de PAV. D'entre aquests últims, 128 (27.5%) van ser pacients 

traumàtics. Per tant, el 36.2% dels pacients traumàtics intubats van desenvolupar PAV a 

la UCI (Figura 6). 

 

Figura 6. Distribució dels malalts inclosos a l'estudi 
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 Les variables clíniques i epidemiològiques dels episodis de PAV en pacients 

traumàtics envers els pacients no traumàtics es detallen a la Taula 9. Els pacients 

traumàtics eren més joves, més freqüentment  homes en comparació amb els pacients no 

traumàtics (45.3 (19.4) vs 61.1 (16.7), p < 0.0001; 84.4% vs 61.7%, p < 0.0001). Els 

pacients no traumàtics tenien un SAPS II score més elevat en comparació amb els 

pacients traumàtics (45.5 (16.3) vs 41.1 (15.2), p = 0.009). Pel que fa a les 

comorbiditats en el moment de l'ingrés, els pacients no traumàtics patien més diabetis 

mellitus (5% vs 0.8%, p =  0.05), cirrosi hepàtica (3.3% vs del 0%, p = 0.04), MPOC 

(5% vs 0.8%, p = 0.05), ICC (10.1% vs 1.6%, p < 0.001) que els pacients traumàtics. 

No es van observar diferències significatives en el temps fins a l'aparició de la 

pneumònia (precoç o tardana), xoc sèptic, taxes de bacterièmia ni l'antibiòtic previ entre 

ambdós grups. El traumatisme va ser associat amb una major de risc de  PAV en tota la 

cohort (OR = 2.89, IC 95% = 2.26 - 3.69). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



	
   50	
  

* mediana i rang interquartil, ** el dia de la PAV  

Taula 9. Característiques clíniques i epidemiològiques dels pacients traumàtics i no 

traumàtics diagnosticats de PAV   

 

 

 

Característiques Traumàtics  
(n = 128) 

No traumàtics 
(n = 337) 

valor de p 

Edat en anys, (DE) 45.3 (19.4) 61.1 (16.7) < 0.0001 
 

Sexe masculí, n (%) 108 (84.4) 208 (61.7) 
 

< 0.0001 
 

SAPS II, (DE) 41.1 (15.2) 45.5 (16.3) 
 

0.009 
 

Comorbiditats a l'ingrés, n (%) 

   Diabetes mellitus                         1 (0.8)                       17 (5.0)                       0.05 

   Cirrosi hepàtica                            0 (0)                          11 (3.3)                      0.04 

   MPOC                                         1 (0.8)                        17 (5.0)                      0.05 

   IRC                                              1 (0.8)                        12 (3.6)                      0.13 

   ICC                                              2 (1.6)                        34 (10.1)                 < 0.001 

En relació a l'episodi en l'ingrés, n (%) 

   ATB previ                                 13 (10.4)                      51 (15.1)                      0.24 

   Inici pneumònia (dies)*             5 (3 - 8)                     5 (3 - 9.75)                    0.30 

   Pneumònia precoç                     73 (57)                        198 (58.8)                    0.80 

   Xoc sèptic                                  29 (23.6)                     102 (30.3)                    0.18 

   Bacterièmia                                  6 (4.7)                        35 (10.4)                     0.07   

   SOFA**, DE                            7.03 (3.05)                   8.49 (4.19)                < 0.001 
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Les dades clíniques i epidemiològiques dels subgrups diagnòstics dels pacients 

traumàtics es detallen en el Taula 10. 

Subgrups n (%) Edat en anys (DE) SAPS II (DE) SOFA (DE) 

Politraumatisme 61 (47.7) 42.4 (15.6) 45.3 (20) 7.1 (3) 

TCE 47 (36.7) 40.5 (13) 43.5 (17) 6.8 (3) 

Trauma toràcic 8 (6.3) 32.5 (22) 43.6 (8) 7 (2.9) 

Trauma medul.lar 2 (1.6) 49 (1.4) 48.5 (2) 9 (5.6) 

Altres 10 (7.8) 41.1 (15.8) 55.2 (10) 7.4 (3.4) 

 

Taula 10. Característiques epidemiològiques dels subgrups diagnòstics dels pacients 

traumàtics 
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 5.2.2.- Tècniques diagnòstiques 

 Pel que fa a les tècniques diagnòstiques, l'AT qualitatiu es va utilitzar més en 

pacients no traumàtics (48.4% vs 27.3%, p < 0.0001), però l'AT quantitatiu es va 

utilitzar més en pacients traumàtics (56.7% vs 74%, p = 0.001) (Taula 11). No es van 

trobar diferències en les altres tècniques diagnòstiques entre ambdós grups. 

 

Tècniques diagnòstiques, n (%) Traumàtics  

(n = 128) 

No traumàtics 

(n = 337) 

valor de p 

AT qualitatiu 35 (27.3) 163 (48.4) < 0.0001 

AT quantitatiu 94 (74) 191 (56.7) 0.001 

RBA (sense broncoscopi) 11 (8.7) 27 (8.0) 0.85 

CTP o RP (sense broncoscopi) 6 (4.7) 20 (5.9) 0.82 

Broncoscopi total 25 (19.7) 59 (17.5) 0.59 

RBA (broncoscopi) 21 (16.5) 42 (12.5) 0.28 

RP (broncoscopi) 6 (4.8) 16 (4.7) 0.84 

 

Taula 11. Tècniques diagnòstiques en pacients traumàtics i no traumàtics diagnosticats 

de PAV 
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 5.2.3.- Outcomes en pacients diagnosticats de PAV  traumàtics i no 

traumàtics 

 La mortalitat va ser major en els pacients no traumàtics que en els pacients 

traumàtics (42.6% vs 17.2%, p < 0.001; OR = 3.55, IC 95% = 2.14 - 5.88). No es van 

observar diferències en els de dies d'estada a UCI (16 vs 15, p = 0.81) ni dels dies de 

VM després de l'inici de la PAV  (10.5 vs 11, p = 0.70) entre ambdós grups (Taula 12). 

El tractament antibiòtic empíric adequat va ser similar en ambdós grups (67% vs 

65.4%). 

 

Outcomes Traumàtics  

(n = 128) 

No traumàtics  

(n = 337) 

valor de p 

Mortalitat a UCI, n (%) 22 (17.2) 143 (42.6) < 0.001 

Estada a UCI *, dies (DE) 16 (9 - 24.7) 15 (8 - 27) 0.81 

VM *, dies (DE) 10.5 (6 - 17) 11 (6 - 20.7) 0.7 

* En supervivents, després de l'inici de la pneumònia 

Taula 12. Outcomes en pacients traumàtics i no traumàtics diagnosticats de PAV 
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 El model de regressió logística ajustat per sexe, edat, severitat de la malaltia en 

l'ingrés a la UCI i SOFA score en el moment del diagnòstic de la PAV va confirmar que 

el pacients traumàtics es van associar amb una menor mortalitat en comparació amb els 

pacients no traumàtics (OR = 0.37, IC 95% = 0.21 - 0.65, p = 0.005). Altres variables 

independentment associades amb la mortalitat van ser: l'edat (OR = 1.015, IC 95% = 

1.001 - 1.028, p = 0.034), el SAPS II score (OR = 1.015, IC 95% = 1.001 - 1.03; p = 

0.034) i el SOFA score neurològic (OR = 1.065, IC 95% = 1.004 - 1.131; p = 0.013)

(Figura 7).  

 

 Figura 7. Gràfic dels factors de risc associats amb la mortalitat en la PAV  

 

 

 5.2.4.- Patògens aïllats a les mostres respiratòries dels pacients traumàtics i 

no traumàtics diagnosticats de PAV 
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 Els patògens aïllats a les mostres respiratòries s'enumeren a la taula 13. Es va 

comparar la PAV precoç i tardana en els pacients traumàtics i no traumàtics. Els 

patògens més freqüentment aïllats en els pacients traumàtics que van desenvolupar PAV 

precoç van ser Enterobacteriaceae spp (46.9% vs 27.8%, p = 0.06) seguit per SASM 

(30.6% vs 13%, p = 0.03) i H. influenzae (14.3% vs 1.9%, p = 0.02). El patogen més 

prevalent en pacient traumàtics que van desenvolupar PAV tardana va ser A. baumannii 

(12.2% vs 44.4%, p < 0.0001). Els patògens més prevalents en els pacients no 

traumàtics que van desenvolupar PAV precoç també fou Enterobacteriaceae spp sense 

significació estadística (31.3% vs 41.4%, p = 0.11) seguit per SASM (26% vs 10.8%, p 

< 0.003), P. aeruginosa (20.8% vs 28%, p = 0.23) i H. influenzae (13.5% vs 4.5%, p = 

0.015). En els pacients no traumàtics que van desenvolupar PAV tardana,  A. baumannii 

va ser el tercer patogen aïllat (10.4% vs 20.4%, p = 0.05). 
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Patògens                          Traumàtics (n = 103)                       No traumàtics (n = 253) 

                                     Precoç    Tardana    valor de p     Precoç   Tardana   valor de p 

Patògens MR, n (%) 

P.aeruginosa 6 (12.2) 11 (20.4) 0.3 20 (20.8) 44 (28) 0.23 

A. baumannii 6 (12.2) 24 (44.4) < 0.0001 10 (10.4) 32 (20.4) 0.05 

SARM 5 (10.2) 5 (9.3) 1 13 (13.5) 29 (18.5) 0.39 

Patògens no MR, n (%) 

Enterobacteriaceae 
spp 
 

23 (46.9) 15 (27.8) 0.06 30 (31.3) 65 (41.4) 0.11 

SASM 
 

15 (30.6) 7 (13) 0.03 25 (26) 17 (10.8) 0.003 

Staphylococcus sp 
 

5 (10.2) 1 (1.9) 0.1 8 (8.3) 4 (2.5) 0.06 

H. influenzae 7 (14.3) 1 (1.9) 0.02 13 (13.5) 7 (4.5) 0.015 

 

Taula 13. Patògens aïllats en els episodis de PAV precoç i tardana en els pacients 

traumàtics i no traumàtics 
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6.- ARTICLES PUBLICATS 

6.1.- Primer article: Bacteremia is an independent risk factor for mortality in 

nosocomial pneumonia: a prospective and observational multicenter study. Magret M, 

Lisboa T, Martin-Loeches I, Máñez R, Nauwynck M, Wrigge H, Cardellino S, Díaz E, 

Koulenti D, Rello J; EU-VAP/CAP Study Group. Crit Care 2011;15(1): R62.  

Factor d'impacte: 4.595 

Primer quartil de l'especialitat "Medicina Intensiva" 
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6.2.- Segon article: Ventilator-associated pneumonia in trauma patients is associated 

with lower mortality: results from EU-VAP study. Magret M, Amaya-Villar R, 

Garnacho J, Lisboa T, Díaz E, Dewaele J, Deja M, Manno E, Rello J; EU-VAP/CAP 

Study Group. J Trauma. 2010 Oct;69(4):849-54. 

Factor d'impacte: 3.129 

Primer quartil de l'especialitat de " Cirurgia"  i segon quartil de l'especialitat de 

"Medicina Intensiva" 
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7.- DISCUSSIÓ 

7.1.- Discussió primer article 

 El primer estudi mostra l'anàlisi secundari dels pacients amb PN on s'observa 

que la mortalitat a la UCI equival al doble en els pacients amb PNB que els pacients 

sense bacterièmia. El SARM, A. baumannii i els pacients mèdics en comparació amb els 

traumàtics, van ser identificats com a factors de risc independents per al 

desenvolupament de bacterièmia. 

 Aquest és el primer estudi prospectiu que avalua els episodis de bacterièmia en 

els pacients crítics que precisen de VM secundària a PN. Aquest estudi mostra que el 

14,6% dels episodis de PN a les UCIs europees s'associen a bacterièmia. La nostra 

prevalença es troba dins el rang (de 8 a 20%) dels estudis previs que van incloure tots 

els pacients amb PN no ingressats a la UCI [22,23], però és més baixa que el 17,3% que 

es mostra en l'estudi de Agbaht et al on només es van incloure pacients de la UCI amb 

el diagnòstic de PAV [24]. En un recent estudi multicèntric publicat per Wunderinck et 

al  [57] on es compara l'eficàcia i seguretat de linezolid amb un règim de dosi 

optimitzada de vancomicina per al tractament de la PN per SARM, el 16% dels episodis 

de PN són bacterièmics. Comparat amb la nostra prevalença, és alt donat que en aquest 

estudi només s'inclouen les PN per SARM. Pot ser degut a que, a part de la PAH i la 

PAV també s'inclouen les PAAS. 

 El 70% dels pacients inclosos a l'estudi patien PAV. La resposta de la PAV pot 

variar des de formes compartimentalitzades, amb una resposta local amb poc o nul 

compromís sistèmic, mentre que els efectes col.laterals sistèmics o una expansió de la 

resposta inflamatòria pot donar lloc a un xoc sèptic i a bacterièmia. La PAV es 
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caracteritza per un augment exagerat en l'activitat procoagulant que precedeix al seu 

diagnòstic clínic [58].  

 El principal patogen aïllat en els hemocultius dels pacients amb PNB va ser el S. 

aureus (35,7%), incloent-hi  el SAMS i el SAMR, seguit per A. baumannii (17,9%). 

Aquests resultats representen la mateixa distribució que Agbaht et al van reportar en 

l'estudi de casos i controls aparellats que comparaven pacients amb PAV bacterièmica 

amb PAV no bacterièmica [24]. El S. aureus va ser el patogen més freqüentment 

associat amb la bacterièmia. Aquest patogen va ser també el més prevalent (27%) en un 

estudi prospectiu de la PNB [56] i el més freqüent (24%) en una cohort de 112 pacients 

d'UCI [25]. 

 Un fet ben conegut i confirmat en estudis in vitro, és que el S. aureus té una gran 

propensió a causar bacterèmia. Aquests estudis han demostrat que el S. aureus té una 

capacitat d'adherència superior a altres patògens ja que posseeix unes proteïnes d'unió 

del fibrinogen anomenades factor d'aglutinació (the clumping factor) [14] que 

interaccionen i s'uneixen al fibrinogen plasmàtic. Les soques portadores del factor 

d'aglutinació causen patologies infeccioses de caràcter més invasiu [59]. Com que el 

fibrinogen és un reactiu de fase aguda que sovint està elevat en els pacients crítics, s'ha 

proposat que l'augment dels nivells d'aquesta molècula augmenten el seu potencial 

d'adsorció sobre la superfície endotelial en pacients susceptibles, el que permet que el S. 

aureus s'adhereixi amb més facilitat a través del receptor de fibrinogen [60]. D'altra 

banda, els dipòsits de fibrina potencien la resposta inflamatòria mitjançant l'augment de 

la permeabilitat vascular, l'activació de les cèl.lules endotelials que produeixen 

mediadors proinflamatoris i provoquen el reclutament i l'activació dels neutròfils. Una 

explicació alternativa que es valora són les propietats immunomoduladores de S. 

aureus. Aquest patogen constitutivament té la possibilitat d'alliberar enterotoxines que 
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mostren l'activitat dels superantigens i modifiquen les funcions de diverses cèl.lules 

inflamatòries [61,62]. Aquesta estimulació pot conduir a la inflamació, el que agreuja 

les malalties de les vies respiratòries, tant en el tracte respiratori superior com l'inferior. 

La α -toxina és una proteïna secretada per S. aureus que s'uneix i forma porus a la 

membrana de les cèl.lules diana. Les activitats secretagoga i citolítica de la α -toxina 

afecta a un tipus de cèl.lules dels mamífers incloent-hi els leucòcits, cèl.lules 

endotelials, eritròcits i plaquetes. A més, la α-toxina és un important factor de virulència 

en la patogènesi de les infeccions com l'endocarditis o la sèpsia. Un estudi recent [63] 

mostra que la α-toxina derivada de S. aureus, exerceix un efecte immediat (agregació) i 

perllongat (de síntesi d'altres proteïnes com la Bcl-3) en la resposta de les plaquetes, que 

poden contribuir a un augment d'episodis trombòtics associats amb la sèpsia per S. 

aureus o endocarditis. Els efectes de la α -toxina sobre la funció plaquetària pot tenir 

conseqüències negatives en el desenvolupament, l'evolució i la resolució de 

l'endocarditis infecciosa i altres infeccions per S. aureus. En el nostre estudi, l'augment 

de SAPS II score i la bacterièmia s'associa amb altes taxes de mortalitat que podria ser 

explicat per una resposta inflamatòria anormal que s'associa amb un pitjor outcome. 

 El nostre estudi mostra que l'etiologia microbiana dels pacients amb PN que 

desenvolupen bacterièmia, tant per A. baumannii i en menor mesura el SARM, es van 

identificar com a predictors independents de bacterièmia, fins i tot després d'ajustar per 

factors de confusió. A. baumannii presenta una resistència intrínseca a múltiples agents 

antimicrobians i genera una contínua controvèrsia sobre si les PAV causades per aquest 

microorganisme tenen una morbiditat i mortalitat més elevada, independentment de 

l'efecte d'altres factors de confusió a la UCI [64-67]. En contrast amb altres estudis 

[22,23], les nostres dades van mostrar que A. baumannii és el patogen més important 

aïllat en les  mostres respiratòries de pacients amb PNB i és també un factor de risc 
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independent per a la bacterièmia. A. baumannii té un alt nivell de resistència als 

antibiòtics, però amb una baixa virulència [67,68]. Un recent estudi que va comparar els 

factors de risc i els outcomes de bacterièmia per A. baumannii i Klebsiella pneumoniae 

va mostrar que la bacterièmia secundària a PN per A. baumannii va ser 

significativament més freqüent que la bacterièmia per K. pneumoniae [69]. Jamulitrat et 

al van demostrar que la taxa de mortalitat més elevada entre els pacients amb 

bacterièmia per  A. baumannii resistent a imipenem no podia ser atribuïble a la 

resistència a imipenem, sinó que  en part podia ser degut a  la gravetat de la malaltia, 

l'administració inapropiada d'antibiòtics i la font primària d'infecció [70]. 

 Hi ha diversos factors relacionats amb l'aïllament del SARM en els episodis de 

PAV: l'administració d'antibiòtics abans del desenvolupament de PAV [71,72] i la 

durada de l'hospitalització més que el dies de VM, estaven fortament associats a 

l'aïllament del SARM [73]. La resistència a la meticil.lina representa un factor de risc 

independent associat a un pitjor outcome,  a una hospitalització prolongada i als alts 

costos hospitalaris en els episodis de PAV [74], fins i tot quan el tractament antibiòtic és 

adequat [75]. Curiosament, el desenvolupament de nous antimicrobians i l'estudi de  

"noves eines anti-adherents" sobre el factor d'aglutinació abans esmentat [59] podria 

oferir noves oportunitats per millorar la supervivència en la prevenció de la PNB [76]. 

L'hora d'inici del tractament antibiòtic adequat juntament amb l'anàlisi molecular de les 

espècies aïllades del SARM i els factors de virulència poden ser útils en futures 

investigacions. 

 Els nostres resultats mostren que existeix una associació independent entre el 

SARM i l' A. baumannii i el desenvolupament de bacterièmia en els pacients PN, però 

la mortalitat s'associa amb la bacterièmia i la gravetat de la malaltia. Aquests resultats 

recolzen una de les conclusions que es mostren en l'estudi de Agbaht et al, ja que també 
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es troba una associació independent entre el SARM i bacterièmia, però la mortalitat es 

va associar amb bacterièmia i no amb el SARM [24]. A més, la presència de 

bacterièmia s'ha identificat com un factor de risc independent de mortalitat per altres 

autors i a més a més aquesta s'inclou en scores clínics d'avaluació de la severitat dels 

episodis de PAV [77].  

 Aquest estudi té diversos punts forts. Les dades van ser generades a partir d'un 

estudi multicèntric, i representen una mostra molt interessant i representativa de les 

diferents UCIs d' Europea. Es van incloure pacients de forma prospectiva i representa 

una població homogènia de malalts crítics i sotmesos a VM. L'enfoc original del nostre 

estudi ha estat examinar tots els episodis de PN, ja que aquests pacients, especialment 

aquells amb PAV, tenen una alta probabilitat de patir complicacions infeccioses per 

patògens MR,  ja que estan exposats a tractament antibiòtic previ i pateixen  múltiples 

comorbiditats. 

 Aquest estudi també té diverses limitacions potencials que han de ser 

anomenades. Aquest estudi va ser observacional i no intervencionista. La prescripció 

dels antibiòtics va ser escollida d'acord amb el protocol acordat per cada institució. En 

segon lloc, la decisió d'extreure hemocultius va estar subjecta d'acord amb els protocols 

locals i la decisió clínica del metge responsable de cada malalt. Malgrat que no en tots 

els pacients que van desenvolupar PN es van extreure hemocultius, en el present anàlisi 

en dos de cada tres pacients sí que se'n van obtenir. Existeixen  diferències entre els 

diferents centres participants, però tots els tipus d'UCI hi són representades sense que 

s'observin diferències estadístiques entre els episodis de bacterièmia. Som conscients 

que una cohort aparellada seria més poderosa per identificar factors de risc 

independents associats amb episodis de bacterièmia. Però la nostra anàlisi va incloure 

en un model de regressió logística, totes les variables identificades en l'anàlisi 
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univariada i ajustada per la gravetat de la malaltia. Tot i que el potencial 

desconeixement dels factors de confusió hi poden estar presents, el nostre model 

presenta una adequada bondat d'ajust. 
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7.2.- Discussió segon article 

 El segon estudi mostra l'anàlisi secundari dels pacients traumàtics que pateixen 

PAV, i s'observa que la PAV és una complicació freqüent en els pacients traumàtics, 

però que el pronòstic és millor en comparació amb altres pacients crítics. Aquest millor 

pronòstic es manté inclús després de controlar per possibles factors de confusió. Els 

pacients traumàtics que desenvolupen PAV tenen diferents característiques 

demogràfiques i microbiològiques que cal tenir en compte en el maneig d'aquesta 

complicació infecciosa.  

 L'alta incidència de PAV en pacients traumàtics ha estat prèviament recollida 

per altres investigadors. Els estudis que han avaluat l'impacte de la mortalitat en 

pacients traumàtics han aportat resultats  contradictoris [41,45,46]. Altres estudis s'han 

centrat exclusivament en pacients amb TCE. Així, en un estudi cas-control, la PAV no 

es va associar amb un augment significatiu de la mortalitat en pacients amb TCE greu, 

fins i tot quan l'anàlisi es va restringir als episodis causats per patògens MR [78]. Pel 

contrari, un altre estudi mostra que la incidència de PAV causada per agents patògens 

d'alt risc augmentava la mortalitat en pacients amb TCE [79]. La PAV no va augmentar 

la mortalitat en una població seleccionada de pacients politraumatitzats amb TCE que 

van rebre descontaminació  digestiva selectiva [80]. Tot i que que els estudis que 

avaluen l'impacte de la mortalitat en el pacient traumàtic han llançat resultats 

contradictoris, aquests estudis van concloure que la PAV en el pacient traumàtic allarga 

l'estada a la UCI i la durada de la VM [41,42],  però altres estudis també mostren que 

l'estada a UCI en els pacients traumàtics és menor  en comparació amb els pacients 

quirúrgics [81]. D'acord amb altres investigadors, en el nostre estudi els pacients no 

traumàtics tenen una mortalitat més alta que els pacients amb traumatismes. No obstant 
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això, els pacients que sobreviuen a l'episodi de PAV van mostrar una durada similar en 

els dies de VM i en els dies d'estada a UCI. 

 Les diferències en la mortalitat poden ser explicades per altres raons que la 

PAV. Així, les diferències en el tipus de  població o en els patògens causants de la PAV 

apareixen com les explicacions més plausibles. No és sorprenent en la nostra sèrie, que 

els pacients traumàtics  siguin  més joves, amb una menor puntuació de SAPS II score a 

l'ingrés i menys comorbiditats que els pacients no traumàtics. D'altra banda, la gravetat 

de la malaltia avaluada pel SOFA score va ser significativament menor en els pacients 

traumàtics que en els pacients no traumàtics. Cal tenir en compte que la puntuació del 

SOFA score en el moment del diagnòstic ha estat identificat com un predictor 

independent de mortalitat [30,82]. És important destacar que, després de controlar per 

aquestes variables, la PAV en el pacient traumàtic s'associa amb una menor mortalitat 

en comparació amb altres pacients de la UCI que van desenvolupar PAV. Aquesta 

conclusió coincideix amb un recent estudi realitzat en una única UCI quirúrgica [81].  

Un altre estudi mostra que  la PAV augmentava el risc de mortalitat en pacients crítics 

no  traumàtics però no en pacients traumàtics [82].  

 En el nostre estudi la taxa de tractament antibiòtic inicial apropiat va ser similar 

en ambdós grups. La taxa de bacterièmia secundària a  PAV va ser major en els pacients 

no traumàtics que en els traumàtics. La bacterièmia pot estar associada amb un augment 

de la mortalitat en pacients crítics amb PAV [24], encara que aquesta qüestió no s' ha 

avaluat exclusivament en pacients traumàtics.  

 Malgrat els últims estudis multicèntrics [32,33] existeix encara una gran 

controvèrsia sobre el mètode òptim de diagnòstic de la PAV. El tractament adequat de 

la PAV s'ha de basar en un diagnòstic precís, que es pot fer mitjançant l'examen 

microbiològic de les mostres obtingudes de les vies respiratòries. En els pacients  
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traumàtics, el diagnòstic clínic de PAV basat en els criteris de la National Nosocomial 

Infections Surveillance, comparat amb l'ús dels mètodes de cultiu invasiu obtingut per 

RBA, sembla ser útil per a fins de benchmarking, però no sembla ser fiable en el 

diagnòstic de la PAV a la capçalera del malalt, el que porta a un infratractament en una 

proporció significativa de pacients [83]. D'altra banda, l'ús rutinari del RBA per al 

diagnòstic de la PAV en una unitat amb pacients traumàtics i gran cremats no va 

generar un impacte en l'outcome [84]. En la nostra sèrie, l'AT quantitatiu fou més  

freqüentment utilitzat en els pacients traumàtics que en els pacients no traumàtics. Hi ha 

una gran variabilitat en la pràctica dels mètodes diagnòstics entre les UCIs europees, 

així com en un estudi semblant realitzat en UCIs d' Austràlia i Nova Zelanda sense gran 

impacte en l'outcome dels pacients [10]. La diversitat en els procediments diagnòstics 

pot reflectir la diferència en els recursos hospitalaris, però és poc probable que pugui 

explicar els diferents patrons microbiològics i una menor mortalitat en els pacients 

traumàtics.  

 Les característiques demogràfiques i microbiologiques també tenen algunes 

particularitats interessants en els pacients traumàtics. Es creu que la majoria dels 

episodis de PAV en pacients amb traumatismes són per falta d'agents patògens 

resistents a múltiples antibiòtics, principalment SASM, H. influenzae o S. pneumoniae. 

En un recent estudi realitzat en una sola UCI [37], el SARM es va aïllar en el 10% dels 

episodis de PAV precoç. En la nostra sèrie, el patogen més prevalent en pacients 

traumàtics que van desenvolupar PAV tardana va ser A. baumannii, mentre que en els 

pacients no traumàtics, A.baumannii va ser el tercer patogen darrere de S. aureus i P. 

aeruginosa. Els nostres resultats confirmen que el trauma influeix en la prevalença dels 

microorganismes implicats en l'etiologia de la PAV. Els patògens potencialment 

resistents a múltiples antibiòtics amb PAV precoç van ser aillats tant en pacients  
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traumàtics com en els no traumàtics. No obstant això, com era d'esperar, la 

microbiologia va canviant amb el temps tant en els pacients  traumàtics com els no 

traumàtics cap a un augment de la proporció de microorganismes MR. Aquestes 

troballes reforcen el fet que, quan es prescrigui de manera empírica la teràpia antibiòtica 

s'ha de tenir en compte que el pacient és traumàtic. Però el més important és que els 

metges han de ser conscients de la seva pròpia epidemiologia local, que clarament pot 

diferir entre les diferents UCIs [56]. Curiosament, Acinetobacter spp va ser més 

freqüentment aïllat en una unitat de pacients traumàtics que en la unitat de pacients 

mèdics o quirúrgics, cosa que s'ha demostrat en un estudi ja que la microbiologia pot ser 

significativament diferent en les tres unitats d'un mateix hospital [85]. 

 Aquest anàlisi secundari té diverses limitacions potencials que han de ser 

esmentades. En primer lloc, no hi ha registrat cap score específic del pacient traumàtic. 

En segon lloc, el temps transcorregut des de la sospita de la PAV i l'inici del tractament 

antibiòtic tampoc va ser registrat. Aquest és un factor clau que influeix en els resultats 

dels pacients amb PAV [86]. No obstant això, tenint en compte altres variables 

importants que es van incloure en l'anàlisi de la regressió logística, la PAV en el pacient 

traumàtic s'associa a una mortalitat significativament menor. En tercer lloc, el 

diagnòstic de la PAV va ser clínic. Per tant, la inclusió de pacients sense pneumònia 

atribuïbles a la predisposició de l'observador no es pot descartar del tot. De fet, la 

majoria de les definicions utilitzades en l'estudi es van basar en les recomanacions de 

les últimes guies de l'ATS / IDSA [2]. Aquest enfoc està més aprop de la realitat clínica 

en el diagnòstic de pneumònia que criteris més estrictes considerats en general en la 

majoria dels estudis clínics. 
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8.- CONCLUSIONS 

8.1.- Conclusions primer article 

1.- En total, el 14,6% dels episodis de PN a les UCIs europees són bacterièmiques. 

2.- Els principals patògens aïllats en els hemocultius dels  pacients que desenvolupen 

PNB són  SARM i A. baumannii. 

3.- La bacterièmia s'associa de forma independent amb una mortalitat més alta en els   

pacients amb PN. 

4.- Els episodis de PNB són més freqüents en els pacients mèdics, amb l'etiologia de la 

PN per SARM i A. baumannii i els que tenen una  VM més prolongada. 

8.2.- Conclusions segon article 

1.- La PAV s'associa a una menor mortalitat en els pacients traumàtics que en els 

pacients no traumàtics, tot i que la durada de la VM i els dies d'estada a UCI van ser 

similars en ambdós grups.  

2.- Es confirma que el pacient traumàtic influeix en la prevalença dels microorganismes 

implicats en l'etiologia de la PAV. 

3.- S'ha de tenir en compte la categoria diagnòstica, pacient traumàtic, en el moment de  

prescriure de manera empírica la teràpia antibiòtica, tenint també present 

l'epidemiologia local ja que clarament pot diferir entre les diferents UCIs. 

4.- l'AT quantitatiu va ser la tècnica diagnòstica més freqüentment utilitzada en els 

pacients traumàtics en comparació amb els no traumàtics, essent poc probable que pugui 

explicar els diferents patrons microbiològics i una menor mortalitat en els pacients 

traumàtics.  
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9.- IMPLICACIONS CLÍNIQUES: 

Els resultats dels nostres estudis comporten les següents implicacions i aplicacions 

clíniques: 

 

- Com es mostra en el nostre estudi la bacterièmia és un factor de risc independent 

associat a un augment de la mortalitat en els pacients intubats amb PN. Per tant, 

el reconeixement dels factors de risc és rellevant per a una bona pràctica clínica. 

 

- Les nostres troballes recolzen la necessitat de realitzar hemocultius en pacients 

hospitalitzats amb PN. 

 

- L'epidemiologia de la PAV en els pacients traumàtics presenta particularitats que 

han de ser considerades en el seu maneig.  

 

- Donada l'alta incidència de PAV en els pacients traumàtics, diferents estratègies 

de prevenció haurien d'estar dirigides per disminuir la seva incidència. 
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11.- ABREVIATURES 

ACCP / SCCM: American College of Chest Physicians / Society of Critical Care 

Medicine  

AIS: Abbreviated Injury Scale  

ANZPIC II: Australian and New Zealand Practice in Intensive Care  

AT: aspirat traqueal 

ATB: antibiòtic 

ATS / IDSA: American Thoracic Society / Infectious Diseases Society of America 

BGN: bacils gram negatius 

CTP: catéter telescopat protegit 

DE: desviació estàndard 

ESICM: European Society of Intensive Care Medicine 

GCS: Glasgow Coma Score 

IC: interval de confiança 

ICC: insuficiència cardíaca  

IRC: insuficiència renal crònica  

ISS: Injury Severity Score  

MPOC: malaltia pulmonar obstructiva crònica 

MR: multiresistents  
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OR: odds ratio 

PAAS: pneumònia associada a assistència hospitalària 

PAH: pneumònia associada a hospitalització 

PAV: pneumònia associada a ventilació mecànica 

PC: pneumònia comunitària 

PEEP: Positive End Espiratory Pressure 

PN: pneumònia nosocomial 

PNB: pneumònia nosocomial bacterièmica 

PNNB: pneumònia nosocomial no bacterièmica 

RBA: rentat broncoalveolar 

RP: raspatllat protegit 

SAPS: Simplified Acute Physiology Score 

SARM: Staphylococcus aureus resistent a meticil.lina 

SASM: Staphylococcus aureus sensible a meticil.lina 

SDRA: Síndrom del distrés respiratori agut 

SOFA: Sepsis-related Organ Failure 

TCE: traumatisme cranioencefàlic 

UCI: Unitat de Cures Intensives 

VM: ventilació mecànica 
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    12.2.- Annex 2: Model de full de recollida de dades 
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