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RESUMEN

Objetivo general: Evaluar la asociacion entre los factores de riesgo
dependientes del huésped y la neumonia asociada a ventilador en la UCI del
Hospital Nacional Dos de Mayo durante enero 2013 a enero 2015. Materiales y
métodos: Estudio observacional, cuantitativo, analitico y retrospectivo. Se
estudio factores de riesgo dependientes del huésped para Neumonia Asociada
a Ventilador (NAV) y se evalud la asociacion de cada uno de ellos con la
enfermedad de estudio. En el analisis de resultados, se utilizo los Odds ratios
(OR) crudos y el andlisis bivariado. Resultados: Durante el periodo de
estudio, 232 pacientes ventilados fueron evaluados, de los cuales fueron
diagnosticados con NAV, 18 pacientes (7.75%), siendo la tasa de letalidad de
27.77%. El sexo masculino y la edad avanzada mostraron un OR de 0.846 (IC
95% 0.322 -2.227) y 1.017 (IC 95% 0.386- 2.677), respectivamente. En relacién
a EPID, EPOC, neumotodrax y tuberculosis, se obtuvieron OR de 1.739 (IC 95%
0.202-14.976), 3.619 (IC 95% 1.306-10.031), 1.6332 (IC 95% 0.0812 - 32.8400)
y 2.2973 (IC 95% 0.1063 — 49.6550), respectivamente. En relacion a
neoplasias, Diabetes Mellitus, VIH y lupus eritematoso sistémico, se
encontraron OR de 0.5264 (IC 95% 0.0296 — 9.3464), 0.8669 (IC 95% 0.0470
—16.0025), 15.000 (IC 95% 3.388 — 66.407) y 26.625 (IC 95% 2.289 -309.663),
respectivamente. En relacion al sobrepeso, se encontré un OR de 10.500 (IC
95% 2.150 - 51.281). Conclusiones: El sexo masculino y la edad avanzada
mostraron una tendencia a ser factores de riesgo para NAV, sin alcanzar
significancia estadistica. E| EPOC, VIH, LES y el sobrepeso fueron los factores

gue si mostraron una asociacion estadisticamente significativa con NAV.

Palabras claves: neumonia, ventilador, estancia hospitalaria, UCI.



ABSTRACT

Main Objective: To evaluate the association between host-dependent risk
factors and ventilator-associated pneumonia in the ICU of the Hospital Nacional
Dos de Mayo during January 2013 to January 2015. Materials and methods:
Observational, quantitative, analytical and retrospective study. Host-dependent
risk factors for Ventilator Associated Pneumonia (VAP) were studied and the
association of each of them with the disease studied was evaluated. In the
analysis of results, crude odds ratios (OR) and bivariate analysis were used.
Results: During the study period, 232 patients were evaluated, of which 18
patients (7.75%) were diagnosed with VAP; the mortality rate was 27.77%.
Males and advanced age showed an OR of 0.846 (95% CI 0.322 -2.227) and
1.017 (95% CI 0.386-2.677), respectively. In relation to EPID, EPOC,
pneumothorax and tuberculosis, ORs were obtained from 1,739 (95% CI 0.202-
14.976), 3.619 (95% CI 1.306-10.031), 1.6332 (95% CI 0.0812 - 32.8400) and
2.2973 (Cl 95 % 0.1063 - 49.6550), respectively. In relation to neoplasms,
Diabetes Mellitus, HIV and systemic lupus erythematous, ORs were found of
0.5264 (95% CIl 0.0296 - 9.3464), 0.8669 (Cl 95% 0.0470 - 16.0025), 15.000
(Cl 95% 3.388 - 66.407) and 26.625 (95% CI 2.289 -309.663), respectively. In
relation to overweight, an OR of 10,500 was found (95% CI 2,150 - 51,281).
Conclusions: Male sex and advanced age showed a tendency to be risk
factors for VAP, without reaching statistical significance. COPD, HIV, SLE and
overweight were the factors that did show a statistically significant association
with NAV.

Key words: pneumonia, ventilator, hospital stay, ICU.



CAPITULO |
INTRODUCCION

e. Linea de Investigaciony Lugar de Ejecucion:

La linea de investigacion del presente trabajo es Medicina Intensiva, y se
considera como tipo Il en el marco de los tipos genéricos de investigacion para
la salud, porque se realizara una investigacion para el entendimiento de
diversos determinantes de un problema de salud?, en este caso la Neumonia
asociada a Ventilador; y entre las prioridades de la facultad de Medicina
Humana de la Universidad Ricardo Palma-INICIB (Instituto de Investigacion en
Ciencias Biomédicas), la matriz o eje de investigacién esta relacionado con las

enfermedades transmisibles?, en este caso, la neumonia asociada a ventilador.

El lugar de ejecucion del presente trabajo de investigacion sera el Servicio de
Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Nacional Dos de Mayo. Se contara
con el apoyo de estadistas y médicos internistas e intensivistas del Servicio en

mencion, para posibilitar la factibilidad del presente estudio.
f. Planteamiento del Problema:

La neumonia intrahospitalaria ocupa un punto de atencidn especial en las
unidades de cuidados intensivos (UCI) ya que representa la primera causa de
infeccion mas comin adquirida en ellas®, y su riesgo se ve incrementado mas

de 20 veces por la presencia de la via aérea artificial® .

En la literatura mundial son escasos los trabajos realizados acerca de
neumonia asociada a ventilador (NAV) con poblaciones grandes de pacientes
en un unico hospital. A nivel mundial, en un articulo de revision se describe que
la tasa global de NAV es 13.6 por 1000 dias de ventilador ®. En una revisiéon de
la Australasian Medical Journal, se describe que la incidencia varia acorde al
grupo de pacientes y a las caracteristicas del hospital, reportdndose que la
incidencia de NAV oscila entre 13 a 51% por 1000 dias de ventilacion®. A nivel
europeo, en la European Journal Internal Medicine, se reporta que la NAV
presenta una incidencia que oscila entre 6 a 52%°; y en Espafia, se describe la

afectacion de hasta un 50% de pacientes, segun la patologia de ingreso, con la



gue ingresan en UCI, y presenta una densidad de incidencia que varia entre 10
y 20 episodios por cada mil dias de ventilacibn mecanica, con un riesgo diario
de 1 a 3%*. Este riesgo es mayor en los primeros dias, y es especialmente alto
en pacientes ingresados en coma, donde se puede llegar hasta una afectacion

del 50% de los pacientes®.

En EEUU durante los afios 70 se tenia un prevalencia de 6 por 100 pacientes
hospitalizados y de acuerdo al analisis de situacion de las infecciones
hospitalarias en Pert 1999 — 2000, de 23 hospitales de nivel Il y 6 hospitales
de nivel IV la prevalencia por 100 pacientes hospitalizados fue de 2 a 20".

En el Perd, son pocos los estudios recientes acerca de prevalencia de
infecciones intrahospitalarias y mas aun acerca de la prevalencia de neumonia

asociada a ventilador (NAV) en las unidades de cuidados intensivos.

En nuestro pais, segun el MINSA, en el ultimo estudio de prioridades
nacionales de investigacion en salud 2015-2021, las neumonias se encuentran
se encuentran como primer lugar en los problemas sanitarios que deben

priorizarse en el Per(®.

En el Perl, no existen muchos estudios acerca en NAV en las unidades de
cuidado intensivos; no obstante, en un estudio epidemiologico realizado en los
pacientes hospitalizados del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati, se encontrd
gue la prevalencia de pacientes con infecciones hospitalarias en este hospital
fue de 7,54 casos por 100 pacientes hospitalizados’, encontrandose también
gue la IH mas comun fue neumonia en 25,2% de los pacientes hospitalizados,
seguida por infecciones de tracto urinario en 24,4% , infeccibn de herida
quirirgica profunda 11% y bacteriemia 6,3% 7, hallandose como dato
significativo que de los casos de neumonia nosocomial, un 31,25% eran

asociadas a ventilador .

La Neumonia asociada a Ventilador constituye una de las causas mas
comunes de infeccion nosocomial en la unidad de cuidados intensivos® y la
Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Nacional Dos de Mayo (nivel 111-1)°

no es la excepcion. En un estudio longitudinal de casos y controles en el 2011,



realizado en la unidad de cuidados intensivos del Hospital Nacional Dos de
Mayo se describe una incidencia de neumonia intrahospitalaria del 11%3. De
todos los pacientes con neumonia intrahospitalaria evaluados en este estudio,

el 100% tuvieron ventilacion mecéanica3.

La OMS describe que las tasas de prevalencia de infeccion intrahospitalaria
son mayores en pacientes con mayor vulnerabilidad por causa de edad
avanzada, enfermedad subyacente o quimioterapial®. En el caso de los
pacientes hospitalizados en una unidad de cuidados intensivos (UCI),
generalmente estos pacientes cursan con alguna enfermedad subyacente que
altera su estado inmunolégico y agrava la evolucidon de las infecciones
adquiridas, muchos de los cuales son pacientes debilitados que han sufrido
procedimientos invasivos, tanto diagndsticos como terapéuticos, que aumentan
la susceptibilidad de los pacientes a infecciones por agentes patdgenos

oportunistas y a superinfecciones 2.

A pesar de los avances realizados en el diagndstico, estratificacion, tratamiento
y prevencion de los pacientes con neumonia asociada a ventilador (NAV) , es
evidente que la NAV en la unidad de cuidados intensivos continua hoy en dia
siendo un importante problema de salud publica no solo para los pacientes,
sino también para la familia, la comunidad y el Estado debido a que la
mortalidad relacionada con esta infeccion continua siendo elevada, asi como
también los costos derivados del tratamiento y el uso indiscriminado de

antibioticos en pacientes sometidos a ventilacion mecanica.

Al dia de hoy, se conoce que la neumonia asociada a ventilador se encuentra
relacionada a multiples factores de riesgo, dentro de los cuales tenemos a los
factores extrinsecos o de intervencion, entre los cuales podemos mencionar a
la duracion de la ventilacion mecéanica, el cambio frecuente en el circuito del
ventilador, el tipo de circuito, el nUmero de reintubaciones, el uso de agentes de
sedacion, el uso de antihistaminicos y el transporte fuera de la UCI; y a los
factores intrinsecos o dependientes del huésped, como por ejemplo el sexo
masculino, la edad avanzada, el sobrepeso, EPID, EPOC, enfermedades

inmunosupresoras como diabetes mellitus, etcétera®.



Es importante mencionar que en la actualidad, no existe una cantidad
porcentual claramente descrita acerca de cuanto influyen dentro del desarrollo
de una NAV, los factores extrinsecos e intrinsecos. Sin embargo, segun la
literatura revisada, se puede estimar que los factores de riesgo extrinsecos
asociados a NAV corresponden aproximadamente al 80-85%, mientras que los

factores intrinsecos corresponderian sélo a un 15-20%3.

Hoy en dia, a pesar de que existen estudios que evalian en general, los
factores de riesgo asociados a NAV, existe carencia de estudios relacionados
especificamente a los factores dependientes del huésped y su asociacién con
el desarrollo de una NAV. Con el propdésito de adquirir un mayor conocimiento
acerca de dicha asociacion, de tal forma que podamos orientar mejor la
instauracion de medidas preventivas en este grupo de riesgo, es pertinente

preguntarnos:

¢,Cudl es la asociacién entre los factores de riesgo dependientes del huésped y
la neumonia asociada a ventilador en la unidad de cuidados intensivos del

Hospital Nacional Dos de Mayo en el periodo Enero2013-Enero2015?
g. Justificacion:

Las neumonias constituyen un problema prioritario a nivel nacional en el &mbito
de investigacion segun el ultimo estudio de MINSA 2015-2021, y constituyen
una de las causas mas comunes de infeccion nosocomial en las unidades de
cuidados intensivos, incrementandose el riesgo de padecerla mas de 20 veces
por la presencia de la via aérea artificial, debido a lo cual la investigacion

acerca de este tema cobra especial relevancia.

Las IIH, dentro de las cuales se incluye la neumonia asociada a ventilador,
constituyen un serio problema de salud no sélo por su alta prevalencia sino
también por los cientos de millones de pacientes en todo el mundo que se
complican a causa de ellas. Las infecciones contraidas en los establecimientos
de atencién de salud estan entre las principales causas de defuncion y de
aumento de la morbilidad en pacientes hospitalizados.



En el ambito econdémico, la NAV en la unidad de cuidados intensivos hoy en dia
se considera un importante problema de salud publica no solo para los
pacientes, sino también para la familia, la comunidad y el Estado debido a que
la mortalidad relacionada con esta infeccion continua siendo elevada, asi como
también los costos derivados del tratamiento y el uso indiscriminado de

antibioticos en pacientes sometidos a ventilacion mecanica.

Se decide realizar el presente estudio debido a que en nuestro pais, se
encuentra escasa literatura publicada acerca de la incidencia y los factores de
riesgo asociados a neumonia asociada a ventilador (NAV) en las unidades de
cuidados intensivos. Después de una busqueda exhaustiva, no se accede a
informacion acerca de la frecuencia exacta en la cual se asocian los factores de
riesgo intrinsecos o propios del huésped a NAV, asimismo, no se accede a
estudios que evallen la asociacion entre estos factores y el desarrollo de una
NAV; no obstante teniendo en cuenta la literatura revisada, se concluye que al
tener una frecuencia menor a los factores extrinsecos asociados a NAV, son
tomados en cuenta muy escasamente en estudios de investigacion, lo cual me

motiva aun mas a realizar el presente estudio.

Si los resultados corresponden a las hipétesis planteadas, estos serian muy
valiosos debido a que se utilizarian como una contribucion a la mejora del
manejo y control de las NAV pues permitirian evidenciar la importancia de
reconocer los factores de riesgo presentes antes del desarrollo de una NAV, y
consecuentemente nos permitira recomendar la identificacion precoz a los
pacientes susceptibles, teniendo en cuenta siempre las caracteristicas de edad,
sexo, y condiciones comorbidas previas; y tomando en cuenta los grupos de
pacientes mas vulnerables, decidir individualizadamente el tipo de tratamiento

antibiotico empirico mas adecuado para cada paciente.

Si concluimos que el sexo masculino se asocia significativamente al desarrollo
de NAV, esto constituira un aporte para la bibliografia relacionada a NAV tanto
a nivel nacional como internacional, ya que existe pocos estudios que evallen
cientificamente esta asociacion. Asimismo, si concluimos que la edad
avanzada se asocia significativamente a NAV, tendr4 importancia esta

conclusion debido a que se optimizara los cuidados durante la colocacion, el



mantenimiento y el retiro del ventilador mecanico en este grupo etareo,
mediante el adecuado seguimiento de las normas de asepsia y antisepsia en el
ambiente hospitalario. Adicionalmente, si se logra demostrar que las
enfermedades respiratorias previas, las enfermedades inmunosupresoras y la
obesidad se encuentran también asociados a NAV, se mejorara e indagara
mas en la anamnesis realizada a cada paciente ingresado a UCI con la
finalidad de buscar estos factores de riesgo, y consignarlos en la historia clinica
como informacion relevante a considerar en la eleccion del tratamiento

empirico que se le brinde a cada uno de los pacientes afectados.

Todas las medidas descritas anteriormente permitiran adicionalmente mejorar

el prondstico de los pacientes afectados con NAV.
h. Objetivos:
Los objetivos del presente estudio son:

Objetivo _General: Evaluar la asociacion entre los factores de riesgo

dependientes del huésped y la neumonia asociada a ventilador en la UCI del
Hospital Nacional Dos de Mayo durante enero 2013 a enero 2015.

Objetivos Especificos:

1. Determinar la frecuencia y la tasa de letalidad de neumonia asociada a
ventilador en la UCI del Hospital Nacional Dos de Mayo durante enero 2013
a enero 2015.

2. Evaluar el sexo masculino y la edad avanzada, y su asociacion con la
neumonia asociada a ventilador durante enero 2013 a enero 2015.

3. Evaluar las enfermedades respiratorias previas y las enfermedades
inmunosupresoras, y su asociacion con la neumonia asociada a ventilador
durante enero 2013 a enero 2015.

4. Verificar la asociacion entre la obesidad y la neumonia asociada a
ventilador durante enero 2013 a enero 2015.



CAPITULO I
REVISION BIBLIOGRAFICA

2.1.- GENERALIDADES

2.1.1.- DEFINICION

La neumonia es la segunda complicacion infecciosa en frecuencia en el medio
hospitalario, y ocupa el primer lugar en los servicios de medicina intensiva. El
riesgo de desarrollar neumonia se incrementa mas de 20 veces por la
presencia de la via aérea artificial®.

El 80% de los episodios de neumonia nosocomial se produce en pacientes con
via aérea artificial y se denomina neumonia asociada a la ventilacibn mecanica
(NAV)4,

Se define como neumonia nosocomial aquella que se presenta en las 48-72
horas tras el ingreso hospitalario, siempre que se haya excluido un proceso
infeccioso pulmonar presente o en periodo de incubacion en el momento del
ingreso, o0 aquella neumonia que se presenta en los 7 dias tras el alta
hospitalarial!. La definicion de Neumonia Asociada a Ventilador del presente
estudio serd tomada de la Sociedad Egipcia de Enfermedades Torécicas y
Tuberculosis, la cual nos define a la Neumonia asociada a Ventilador como una
neumonia que ocurre pasado 48 después de la colocacién de la intubacion
endotraqueal y ventilacion mecéanica'?. La NAV se considera la infeccion
nosocomial mas frecuente en las unidades de cuidados intensivos con una
incidencia que oscila entre 8 a 28% en pacientes ventilados mecanicamente y
se encuentra asociada con alta morbilidad y mortalidad!?. Asimismo, la NAV
conlleva a un aumento en la estancia hospitalaria, con un costo por cada NAV
superior a los 40,000 délares en EE.UU%. La NAV es considerada también la
responsable de mas de la mitad de la prescripcion de antibiéticos en el servicio
de Cuidados Intensivos?*s.

El término NAV debe aplicarse a los episodios de neumonia que se desarrollan
s6lo en pacientes intubados o traqueostomizados bajo ventilacion mecanicals.
Sin embargo, es conveniente recordar que habitualmente debemos referirnos a
esta entidad como “neumonia probable”, ya que el diagndstico de certeza
requiere evidencia histolégica o bien imagenes como la tomografia axial

computarizada (TAC), donde se demuestre absceso pulmonar con obtencion



de cultivo positivo!s.

2.1.2.- EPIDEMIOLOGIA

Los resultados de infecciones intrahospitalarias en UCI varian entre paises en
vias de desarrollo y paises desarrollados, asi tenemos que la incidencia es de
47,9 por 1000 dias/paciente y 13,6 por 1000 pacientes/dia respectivamente!4.
En Europa se estima que el 10% de la poblacion es hospitalizada cada afio y al
menos el 5% de este grupo adquiere una infeccion intrahospitalaria, con
pérdidas humanas y gastos econémicos innecesarios'4. Asimismo, las tasas de
infecciones asociadas a dispositivos son mucho mas altas en las UCI de paises
Latinoamericanos comparada con las de hospitales de los EE. UU, debido a la
falta de programas del control de infecciones y de acreditacion hospitalaria,
ademas de recursos limitados para la ejecucion de politicas en paises de
Latinoamérica'4.

En Perd, en un estudio en el afio 2000 realizado en 70 hospitales con mas de
1500 egresos por afio, se evidencid una prevalencia de 3,7% de infecciones
intrahospitalarias, siendo las areas mas afectadas la UCI y neonatologia; otro
estudio realizado en un hospital de la seguridad social nivel cuatro presento
una prevalencia de 7,5% siendo en su mayoria pacientes de cuidados
intermedios®4.

A nivel internacional se reporta que la NAV presenta una incidencia que oscila
entre 6 a 52%, y es la mas frecuente infeccién adquirida en las unidades de
cuidados intensivas®. En nuestro pais, la neumonia asociada a ventilador
mecénico cuenta con una densidad de incidencia promedio de 26,8 por 1000
dias de uso de dispositivo4. La NAV afecta hasta un 50% de los pacientes,
segun la patologia de ingreso, que ingresan en UCI, y presenta una densidad
de incidencia que varia entre 10—-20 episodios por cada mil dias de ventilacién
mecanica, con un riesgo diario de entre 1-3%. Este riesgo es mayor en los
primeros dias, y es especialmente alto, en pacientes ingresados en coma,
donde se puede llegar a diagnosticar hasta en el 50% de los pacientes?.

La frecuencia de aparicién de esta enfermedad no es estéatica sino que cambia
con la duracion de la respiracibn mecanica y el maximo riesgo se encuentra en
los primeros cinco dias, para llegar a una fase de equilibrio en casos
adicionales (1% al dia) después de dos semanas?®.



2.1.3.- FISIOPATOLOGIA

Aungue clasicamente se han venido distinguiendo 4 vias patogénicas para el
desarrollo de NAV (aspiracion de secreciones colonizadas procedente de la
orofaringe, por contigiidad, por via hematdgena, y a través de los circuitos o
tubuladoras), la aspiracién de secreciones procedentes de la orofaringe es la
via mayoritaria y casi Unica. La via aérea inferior es una zona habitualmente
estéril en personas sanas, la excepcion se limita a pacientes con enfermedades
cronicas pulmonares. En los pacientes bajo ventilacion mecénica, la intubacion
endotraqueal, en cambio, rompe el aislamiento de la via aérea inferior. El
neumotaponamiento del tubo endotraqueal es un sistema disefiado para aislar
la via aérea, evitando pérdidas aéreas y la entrada de material a los pulmones,
pero no es completamente estéatico. Por encima del neumotaponamiento se van
acumulando secreciones que, provenientes de la cavidad oral, estan
contaminadas por los patégenos que colonizan la orofaringe. Estas secreciones
contaminadas pasan alrededor del neumotaponamiento y alcanzan la via aérea
inferior. Esta cantidad o inOoculo sera escaso si existen pocas secreciones
acumuladas, pero si la integridad del sistema esta alterada, el in6culo que
pueda llegar al parénquima pulmonar serd mayor. Cuando este indculo supera
la capacidad de defensa del huésped, se produce la reaccion inflamatoria cuya
expresion histolégica es la aparicion de infiltrado agudo con leucocitos
polimorfonucleares. Externamente, apreciaremos la existencia de secreciones
respiratorias, que son aspiradas con sondas de aspiracion por dentro del tubo
endotraqueal®s.

Se ha comprobado que una baja presion del neumotaponamiento, que
permitiria un mayor paso de secreciones, se puede asociar al desarrollo de
NAV. Por otro lado, una presion mayor comprometeria la circulacién en la
mucosa respiratoria pudiendo llegar a lesionarla. Por todo ello, se recomienda
que la presion del neumotaponamiento se mantenga entre 25-30cm de H20.
Asi, se entiende que las medidas dirigidas al cuidado de la via aérea evitando
la presencia de secreciones, su contaminacion, o el paso de ellas a la via aérea

inferior son potenciales objetivos para la prevencién de la NAV4.

2.1.4.- CLASIFICACION

Actualmente, la NAV es clasificada segun la temporalidad del evento en



Temprana, cuando se inicia en los primeros dias de VM o del ingreso?,
aproximadamente 4 dias después de la intubacién!? y Tardia, cuando se
desarrolla a los 5 o después de los 5 dias y esta distincion es significativa a la
hora de considerar agentes etioldgicos, gravedad, prondstico e implicaciones?'?.
La NAV temprana es causada frecuentemente por bacterias que colonizan de
forma habitual la orofaringe, como Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenzae, Staphylococcus aureus sensible a meticilina (SASM), etc. 13,

Por otro lado, la NAV tardia es causada mas comUnmente por patdgenos
hospitalarios que colonizan en forma progresiva la orofaringe durante la
internacion, como Staphylococcus aureus resistente a meticilina (SARM),
Pseudomonas aeruginosa, especies de Klebsiella, especies de Acinetobacter,
etc. 13

Si bien esta diferenciacion puede ser practica desde un punto de vista
didactico/docente. Hay que tener presente, sobre todo cuando nos enfrentamos
a la eleccion del tratamiento ATB inicial adecuado, ya que existen multiples
factores (del paciente o del medio) que pueden influir en la etiologia de la
NAV1,

La importancia de esta entidad esta determinada por su elevada frecuencia de
aparicion y por su alta mortalidad, aunque cuantos pacientes podrian sobrevivir

si se evitara la aparicién de NAV es una cuestion muy controversial'®,

2.1.5.- FACTORES DE RIESGO

Muchos factores contribuyen al desarrollo de la NAV. Los factores asociados
con la respuesta del huésped a la ventilacion, son llamados factores del
huésped. El otro grupo, los factores de intervencion, ocurren debido a la

intervencion en el proceso de NAV>,

Factores del huésped o intrinsecos:

1. Trauma: Los casos de NAV incluyen pacientes con traumatismos,
quienes tienen mas riesgo de NAV que los pacientes con condiciones
médicas de enfermedad. La mortalidad se describe en un 19.8% en este
grupo de pacientes®. Se reporta también que la NAV temprana debido a

H. influenzae fue significativamente mas comldn en pacientes con



traumatismos, en comparacién con otros pacientes postoperados o
quirdrgicos®.

2. Pacientes quemados y post-operados: Alrededor de un tercio de los
pacientes postoperados tienen infiltrados pulmonares asociados. Una
duracion mayor de la cirugia y una historia de tabaquismo estan
asociados con un incremento en el desarrollo de NAV. Pacientes con
guemaduras serias también tienen alto riesgo para el desarrollo de NAV,
en especial aquellos con dafio inhalatorio o si el paciente esta intoxicado
al momento del ingreso hospitalario®.

3. Sindrome de Distrés Respiratorio Agudo (SDRA): La NAV es una
complicacibn comun en pacientes con SDRA e injuria pulmonar, y la
causa probable es debido a ventilacion mecanica prolongada en estos
pacientes. El Staphylococcus aureus meticilin-resistente (SARM) fue
significativamente mas frecuente en pacientes con SDRAS.

4. Sinusitis: La sinusitis estd asociado principalmente con la intubacion
nasotraqueal. Muchos estudios han comparado el riesgo de sinusitis
nosocomial y el riesgo asociado de NAV, encontrandose en todos ellos
gue la NAV fue mas comdn en pacientes con sinusitis infecciosas,
evidenciando que un 67% de pacientes que desarrollaron infeccion
pulmonar posterior al diagnéstico de sinusitis®.

5. Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC): EPOC es
reconocido como un factor de riesgo para el desarrollo de NAV. Esto
puede ser debido a la edad avanzada del paciente, alta colonizacién de
vias aéreas bajas, inhibicion de funcion mucociliar debido a tabaquismo
y los efectos supresores de los corticoides en las defensas del pulmdn.
Cuando los pacientes con EPOC desarrollan NAV, ellos tienen un riesgo
incrementado de infeccibn por H. influenzae asi como también por

especies de Pseudomonas, SARM, y especies de Aspergillus®.

La neumonia asociado a ventilador (NAV) sigue siendo una complicacién
frecuente del soporte con ventilador para los pacientes con EPOC y se asocia
con alta morbilidad y mortalidad. Badawy et al encontré asi en un estudio

publicado en el 2015 que la edad avanzada (mas de 60 afos), las NAV de



inicio tardio, la reintubaciéon y el uso prolongado de antibioticos son predictores

de alta mortalidad en los pacientes con NAV y EPOC?2,

Badawy et al busca proponer también una explicaciéon para el aumento de la
mortalidad en pacientes con EPOC y NAV en UCI, y relaciona esta mortalidad
aumentada con la disfuncion muscular respiratoria asociada a esta
comorbilidad y al alto riesgo de recibir tratamiento antibi6tico inicial inadecuado
en aguellos casos de NAV causados por microorganismos multirresistentes?®.
Se describe también que la caquexia del paciente puede afectar también
negativamente la respuesta inmune y por ende, aumentar aun mas la
mortalidad asociada a EPOC y NAV?!?,

En relacion al sexo masculino, se ha descrito una asociacion lejana con el
desarrollo y la mortalidad asociada a neumonia asociada a ventilador??, no
obstante se estudia como un factor de riesgo intrinseco o dependiente del
huésped para NAV en un estudio realizado por Iribarren et al, donde no se
encuentra una asociacion significatival®.

En relacion al estado nutricional y su asociacién con NAV, en la literatura, se
describe que la desnutricion incrementa la susceptibilidad a tuberculosis.
Aparentemente, el impacto del estado nutricio sobre las infecciones esta
mediado por el efecto de las deficiencias nutricias sobre las defensas
inmunitarias del organismo. Numerosos tipos de desnutricion interfieren con las
funciones inmunitarias y esto refuerza la susceptibilidad de los pacientes a
diversas infecciones!’. Por otro lado, en la literatura la obesidad si ha
demostrado una tendencia a mayor riesgo de infeccion en relacion a neumonia
asociada a ventilador?®. El peso se puede relacionar con la talla mediante el
indice de masa corporal (IMC) o indice de Quetelet, que se obtiene al dividir el
peso en kilogramos entre la talla en metros al cuadrado IMC = peso (kg)/talla
(m2), y aunque el IMC es una medida indirecta de adiposidad, es el método
mas utilizado para calibrar la obesidad?®.

Dentro de los factores dependientes del huésped, asociados a NAV; las
enfermedades de base y condiciones que aumentan el riesgo de presentar una
NAV segun la revista espafiola Revista de Medicina Intensiva, se pueden

apreciar en la tabla | 4.



TABLA | Enfermedades, comorbilidades y situaciones que aumentan el riesgo de
presentar neumonia asociada a ventilacion mecanica

Enfermedades y + Politraumatismo (especialmente traumatismo craneal)

comorbilidades * Presencia de coma o sedacion profunda

» Parada cardiorespiratoria

* Periodo postoperatorio precoz

*  Quemados con lesion pulmonar por inhalacion

+ Enfermedad pulmonar obstructiva crénica u otra enfermedad
respiratoria crénica

» Pacientes inmunodeprimidos

+ Enfermedad grave previa

Fuente: Diaz E, Lorente L, Valles J, Rello J. Neumonia asociada a la ventilacion
mecanica. Med Intensiva 2010; 34(5):318-324.

Factores de intervencion o extrinsecos: Entre los factores de intervencion
asociados a NAV destacan la duracion de la ventilacion mecanica, la cual esta
asociada con patdgenos multidrogorresistentes; el cambio frecuente en el
circuito del ventilador, el cual se asocia a mayor incidencia de NAV; el tipo de
circuito; el nimero de reintubaciones; el uso de agentes paraliticos o sedacién,
los cuales son usados en procedimientos terapéutico pero incrementan el
desarrollo de la neumonia; el uso de bloqueadores antihistaminicos anti-Hz,
usado en aquellos pacientes que reciben profilaxis contra las Ulceras de estrés
y los cuales se han relacionado en multiples estudios con un incremento en el
desarrollo de NAV; y el transporte fuera de la UCI, encontrandose en relacion a
este factor que 24% de los pacientes transportados fuera de la UCI para
realizacion de procedimientos, desarrollaron NAV, comparados con un 4% que
no fueron transportados fuera de la UCI y desarrollaron NAV®>.

2.1.6.- ETIOLOGIA

Existe un incremento en organismos Gram negativos aerdbicos entre los
pacientes ventilados. Ademas, en el caso de los pacientes hospitalizados, los
organismos hospitalarios y los organismos de los trabajadores de salud y otros
pacientes pueden ser transmitidos al paciente!l. La flora microbiana de los
pacientes hospitalizados cambia drasticamente dentro de unos dias posteriores

debido a la administracién de antibi6ticos®.




ORGANISMOS GRAM POSITIVOS: Colonizan las narinas y son importantes
patégenos causantes de infecciones nosocomiales y NAV. El SARM es comdn
entre los pacientes joévenes, con coma traumatico, y pacientes
neuroquirdrgicos. Muchos organismos Gram positivos son sensibles a
Penicilina, pero hoy en dia ha incrementado los patdégenos meticilin-resistentes,
los cuales son adquiridos en su mayoria comunitariamente. Los factores de
riesgo para pacientes con SARM incluyen el tratamiento antibidtico previo,
EPOC, la duraciéon prolongada de la ventilacion mecanica, el tratamiento con
corticoides y las broncoscopias previas. El Streptococcus pneumoniae es otro
organismo que puede colonizar la cavidad oral, y esta asociado con el
desarrollo de NAV en los primeros dias de intubacidén. Este microorganismo es
rapidamente erradicado siguiendo una adecuada terapia antibi6tica®.
PATOGENOS ENTERICOS GRAM NEGATIVOS: Los patdgenos entéricos
Gram negativos son bacilos aerébicos Gram negativos que son habitantes
normales del tracto gastrointestinal bajo. La terapia antibidtica y otras
infecciones pueden suprimir la flora normal e incrementar la multiplicaciéon de
estos organismos. Escherichia coli y Klebsiella pneumoniae son los patdgenos
mas comunmente aislados de los pacientes ventilados. Estos microorganismos
estdn asociados con la enzima betalactamasa de espectro extendido y
consecuentemente a la resistencia bacteriana a penicilinas y cefalosporinas. La
resistencia a este grupo de drogas puede ser debido a una variedad de
mecanismos y no solamente debido a produccion de betalactamasa de
espectro extendido °.

BACTERIAS NO FERMENTADORAS: La infeccion por Pseudomonas esta
asociada con factores de riesgo como la estancia hospitalaria prolongada,
antibioticoterapia previa y la duracion prolongada de la ventilacion mecanica.
Los factores de virulencia incluyen exotoxinas, las cuales son secretadas
directamente dentro del citoplasma de las células hospedadoras. Las especies
de Acinetobacter tienen baja virulencia, y las especies aisladas son usualmente
colonizadores del tracto respiratorio alto. ElI Acinetobacter rapidamente se
disemina de un paciente a otro por su habilidad de sobrevivir en objetos
inanimados y en las manos de los trabajadores de la salud. Estos organismos
estan asociados con factores de riesgo como aspiracion, SDRA, neurocirugia y

lavado inadecuado de manos?®.



OTROS ORGANISMOS CAUSANTES DE NAV:

Las bacterias anaerobicas de la orofaringe pueden jugar también un rol
importante en la neumonia asociada a ventilador, y esto se evidencia en
las neumonias de tipo aspirativo en pacientes no intubados®.

Las infecciones virales pueden ser causadas por virus comunes como
influenza, Parainfluenza, seguido por Virus de Herpes Simple y
Citomegalovirus, Adenovirus, Virus Respiratorio Sincitial, Rinovirus y
Metapneumovirus®.

Muchos casos reportados de pacientes con EPOC en tratamiento con
Corticoesteroides son reconocidos como en riesgo para aspergillosis
invasiva pulmonar®.

Las infecciones por Candida son comunes en pacientes
inmunocomprometidos®.

Alrededor del 24% de los casos de neumonia asociada a ventilador
tienen un origen no infeccioso, y puede ser causado por atelectasia,
neumonitis quimica, embolismo pulmonar, contusién pulmonar, edema

pulmonar y reacciones medicamentosas®.

2.1.7.- DIAGNOSTICO

La situacion clinica ante la que sospecharemos una NAV es un paciente en

ventilacidn mecanica que presenta fiebre y secreciones purulentas por el tubo

tragueal’. La presencia de una opacidad en la radiografia de térax junto con

evidencia de infeccién local (secreciones purulentas por el tubo endotraqueal),

y sistémica (fiebre y/o leucocitosis), nos da el diagnéstico clinico®.

Los criterios diagnosticos de NAV aplicados en el presente estudio seran los

descritos por la Asociacion Mexicana de Medicina Critica y Terapia Intensiva,

los cuales se exponen en la Tabla Il 8,



TABLA Il. PROPUESTA DE CRITERIOS PARA EL DIAGNOSTICO DE
NEUMONIA ASOCIADA A VENTILACION MECANICA

Mas de 48 horas en ventilacion mecanica invasivay sospecha de NAVM:

Criterios Clinicos: Dos de los siguientes:

= Temperatura > 38. 3 0<38°C

= PAS < 90, PAM <70 o PAS disminuye >40 mmmHg, o incremento en el
requerimiento de vasopresores.

= Secreciones purulentas o mayor requerimiento de aspiracion.

Criterios Microbiolégicos: Tincion de Gram del aspirado traqueo-bronquial o

bronquio-alveolar con > 25 neutrdfilos por campo.

Criterios Bioquimicos v de Imagen:

Cualquiera de los siguientes:
= Leucocitos > 12 mil/mm3o < 4 mil/mm? o bandas >10%
» Procalcitonina > 2.99 ng/ml
Y los dos siguientes:
* Radiografia o tomografia de térax con nuevas opacidades no completamente
explicadas por atelectasia, derrame o0 nodulos.
* Incremento del requerimiento de PEEP > 2.5 cmH20 y o la FIO2 > 0.15 puntos

respecto al valor previo.

Fuente: Chaires Gutiérrez R, Palacios Chavarria A, Monares Zepeda E, Poblano
Morales M, Aguirre Sanchez J, Franco Granillo J. Neumonia asociada a la ventilacién
mecanica: el reto del diagnoéstico. Rev Asoc Mex Med Crit y Ter Int 2013; 27(2):99-106

En otra revisién, se describe que el diagndstico de NAV se puede establecer
como un diagnostico de sospecha si se combinan una serie de criterios
clinicos, radiolégicos y de laboratorio, recogidos en la tabla Il y tabla V1!, Los
datos de sospecha de NAV basados en la radiologia fueron definidos por los
Centers for Disease Control (CDC) con la presencia de nuevos y permanentes
infiltrados radiologicos o progresion de infiltrados previos. Sin embargo, en
paciente criticos los infiltrados radiol6gicos pueden estar originados por otras
causas no infecciosas como atelectasias, edema de pulmoén, derrame pleural,
sindrome de distrés respiratorio del adulto, hemorragia alveolar o infartos
pulmonares. En otros casos existen signos clinicos de neumonia y no hay
evidencia de infiltrados pulmonares. Esto es posible por la presencia de

bronquiolitis purulenta (que se acompafa de recuentos elevados de colonias de



bacterias y que precede a la aparicion de la neumonia radiolégica) o por la baja
calidad de las radiografias realizadas con aparatos portatiles (se ha
demostrado que un 26% de las opacidades alveolares identificadas en los
campos inferiores mediante tomografia computarizada, no se apreciaban en las

radiografias de térax)!?.

TABLA Il Criterios Clinicos y Microbioldgicos en el diagndstico de Neumonia Nosocomial

CLiNicos MICROBIOLOGICOS E HISTOLOGICOS
* Fiebre (7) v (BCT > 103 UFC/ml (MP)
v Secreciones Purulentas P) * [BA > 104 UFC/ml (MP)
* Leucocitosis ?) ' GIC>2:5%(9)
v Cavitacion (9) * Hemocultivo o cultivo de iquido pleural (MP) +
* Infiltrados pulmonares persistentes (MP) Histologfa compatible con neumonia (S

CBCT: cepillado bronquial con catéter telescopado; LBA: lavado broncoalveolar; GIC: gérmenes intracelulares.
P: Probable, MP: muy probable, S: Seguro.

Fuente: Alvarez Gutierrez FJ. Neumonia nosocomial. Neumosur [Internet]. Sevilla:
Asociacién de Neumologia y Cirugia Toracica del Sur; [actualizado el 17 de noviembre
de 2015; acceso 25 de abril de 2016]. Disponible en:

http://imww.neumosur.net/files/EB03-40%20nosocomial. pdf

TABLA IV Criterios de sospecha de Neumonia Asociada a Ventilacion Mecanica (NAVM)

1. Presencia de dos de tres de los siguientes criterios mayores
- Fiebre (>38.22 ()
- Secreciones purulentas
- Infiltrado pulmonar (radiografia de torax, TAC toracica)

2. Presencia de uno o més de los criterios menores
- Leucocitosis (> 12,000/ml)
- Leucopenia (= 4,000/ml)
- Presencia de formas inmaduras (> 10%)
- Hipoxemia (PaFi02 menor a 250, en un paciente agudo)
- Aumento de > 10% de FiO2 respecto a la previa
- Inestabilidad hemodinamica

Fuente: Alvarez Gutierrez FJ. Neumonia nosocomial. Neumosur [Internet]. Sevilla:
Asociacién de Neumologia y Cirugia Toracica del Sur; [actualizado el 17 de noviembre
de 2015; acceso 25 de abril de 2016]. Disponible en:

http://www.neumosur.net/files/EB03-40%20nosocomial.pdf


http://www.neumosur.net/files/EB03-40%20nosocomial.pdf
http://www.neumosur.net/files/EB03-40%20nosocomial.pdf

Otro método diagndstico utilizado y descrito es el Score de Infeccién Pulmonar
Clinica [Clinical Pulmonary Infection Score (CPIS)] (TABLA V) °, un score que
incluye las siguientes variables: Temperatura, leucocitos/mm?3, volumen de
secreciones traqueales, oxigenacion (PaO2/FiOz2), radiografia de torax y analisis
semicuantitativo del aspirado endotraqueal. EI CPIS varia de 0 a 12. Un
paciente con CPIS mayor a 6 sera considerado como afectado por neumonia,
con una sensibilidad de 72 a 85% y especificidad de 85 a 91%. °. La mayor
parte de la bibliografia recomienda el uso del CPIS modificado como escala
diagnoéstica y prondstical®. No obstante los criterios diagnésticos tomados para
la realizacion del presente estudio, debido a la factibilidad y accesibilidad de los
mismos seran tomados de la Asociacion Mexicana de Medicina Critica y
Terapia Intensiva, los cuales ya fueron descritos anteriormente en el item de

diagnoéstico del presente marco teérico!s.

TABLA V: ESCALA VALORACION CLINICA NEUMONIA ASOCIADA A VENTILADOR (CPIS)

36.5-38.4 0
Temperatura 38.5-38.9 1
menor a 36.5 o mayor que 39 2
4000 a 11000 0
Leucocitos /mm?3 Menos de 4000 o mas de 11000 1
Formas inmaduras igual o mayor de 500 2
Menos de 14 aspiraciones/d 0
Secreciones tragueales 14 aspiraciones o mas/d 1
Secreciones purulentas 2
Mayor de 240 o SDRA 0
PaO2/FiO2
Menor de 240 y no SDRA 2
Limpia 0
Infiltrado difuso 1
Radiografia de Térax Infiltrado localizado 2
Numero colonias patégenas no significativo 0
Cultivo semicuantitativo en ; - " TP
. Numero colonias patégenas significativo 1
aspirado traqueal
Igual patégeno en Gram 2




Fuente: Cérdova Pluma VH, Pefia Santibafiez J, Quintero Beltran M. Neumonia
asociada con ventilador en pacientes de la unidad de cuidados intensivos. Med Int Mex
2011; 27(2):160-167.

2.2.- ANTECEDENTES
A continuacion se describen los antecedentes cientificos encontrados en la
bibliografia internacional y nacional sobre estudios y publicaciones que evaltan

la asociacion de NAV con mdltiples factores de riesgo.

A nivel internacional, en el afio 2003, Pawar et al publico los resultados de un
estudio prospectivo elaborado para determinar los factores de riesgo asociados
a neumonia asociada a ventilador, en Nueva Delhi-India, donde los factores de
riesgo encontrados para NAV fueron cirugias de emergencia, EPOC,
reintubacion, Coma, tratamiento con esteroides, alimentacion enteral,
tragueostomia, uso previo de antibioticos y las horas de ventilacibn mecanica.
La tasa de mortalidad asociada a NAV encontrada fue del 16% en comparacion

con un 0.2% en casos de pacientes que no presentaron NAV 29

En el afio 2005, en Cuba, Hernandez Piard et al realizd una revision
actualizada de la neumonia asociada a la ventilacibn mecénica, y profundizé
mas en el estudio epidemioldgico, patogenia y microbiologia; asi como en
criterios relevantes de diagnéstico y terapéutica antimicrobiana. Se concluyé
también que la neumonia nosocomial constituye una causa importante de
mortalidad en las UCIs, y que la instauracion rapida y satisfactoria del
tratamiento antibiético empirico es determinante en la evolucion posterior de

estos pacientes?!.

En el afio 2008, Giard M et al publicé un estudio en Francia, en el cual encontrd
que la edad avanzada es un factor de riesgo para neumonia asociada a
ventilador temprana mas no para una neumonia asociada a ventilador tardia.
Se concluye también que la neumonia asociada a ventilador tardia depende
mas de factores extrinsecos como trauma o0 enfermedades respiratorias

previas, que de factores intrinsecos??.

En el afio 2009, Neiva Acosta et al publicO una investigacion acerca de los
factores relacionados con neumonia asociada a ventilacion mecéanica en una

UCI de la regién del Rio Orinoco en Colombia, donde la NAV mostré6 una



incidencia de 19%. En este estudio, en contraste con lo notificado en la
literatura internacional, no se encontré relacion entre la edad avanzada
(>60afios), sindrome de dificultad respiratoria aguda, la severidad de la
enfermedad (APACHE), las alteraciones de conciencia (valorada con escala de
Glasgow), el diagnostico de ingreso como trauma, enfermedades de base
como EPOC, exposicion previa a antimicrobianos y pacientes posquirirgicos;
aunque si se reiter6 la asociacion con traslados fuera de UCI y la incidencia de
NAV 23,

En el aflo 2010, Diaz E et al realiz6 una revision bibliogréafica acerca de la
Neumonia asociada a ventilacion mecanica (NAV), en Barcelona-Espafa. Se
describié que la NAV es la causa mas frecuente de mortalidad entre las
infecciones nosocomiales en UCI y que es mayor el riesgo si son debidas a
Pseudomona aeruginosa y Staphylococcus aureus resistente a meticilina.
Asimismo, se menciona que en el proceso de seleccion del tratamiento, ya sea
al individualizar tratamiento o administrar tratamiento empirico, se deben
evaluar siempre los factores de riesgo del paciente; asi como también

diferenciar si la NAV es precoz o tardia .

En el afio 2011, en el ambito internacional, especificamente en Hubei-China,
Xie Duo-shuang et al publicé una investigacion, en la cual se encontré que los
factores de riesgo asociados a NAV mas frecuentes fueron el sexo masculino,
el coma, EPOC, la broncoscopia, la tragueostomia, el uso de antiacidos y

duracién de antibiéticos previo mayor a 4 dias?*.

En el afio 2011, Labaut Arévalo N et al publicé un estudio acerca de la
Neumonia asociada a la ventilacibn mecéanica en una unidad de cuidados
intensivos del Hospital General Docente "Dr. Juan Bruno Zayas Alfonso” -
Cuba, con fines basicamente descriptivos en relacion a la patologia en estudio.
De los 145 pacientes que requirieron ventilacion mecanica, el 20.7% de los
pacientes desarrolld6 neumonia asociada a la ventilacién. En la casuistica
predominaron el sexo masculino y las edades de 56-75 afios. Del séptimo al
décimo dia con ventilacion mecanica fue el tiempo promedio cuando se

presentd con mayor frecuencia la neumonia hospitalaria?>.



En el afio 2015, Badawy M.Sh et al, por su parte, publicé un estudio en Egipto,
donde encontré que los principales factores de riesgo asociados a la mortalidad
en pacientes con neumonia asociada a ventilador y EPOC, fueron edad

avanzada, reintubaciones y el uso prolongado de antibiéticos?.

A nivel americano, en el afio 2011, Cérdova Pluma V et al publicé un estudio en
Meéxico acerca de la NAV, en el cual concluy6 que la ventilacibn mecanica per
se es el factor de riesgo mas importante para el inicio de la NAV y que también
existen otros factores de riesgo que pueden modificarse para disminuir su
incidencia, como la posicion semifowler, las sondas orotraqueales que permitan

la aspiracion de secreciones subgléticas, y la nutricion enteral transpilérica °.

A nivel nacional, en el afio 2006, Barreda De La Cruz, en su tesis doctoral,
evalugé algunos factores de riesgo y la etiologia de la neumonia asociada al
ventilador en los pacientes de la unidad de cuidados intensivos del Hospital
Nacional Carlos Seguin Escobedo en Arequipa-Pert, y concluyé que la
intubacion dificil, la intubacibn mayor a 11 dias, el cambio de tubo de
traqueostomia, la nebulizacion frecuente, el uso de ranitidina, y el APACHE
mayor de 20 son factores de riesgo para desarrollar neumonia asociada a la
ventilacién. Se encontrd poca asociacion con la edad mayor de 65 afos, y con

la antibioticoterapia previa mayor a 90 dias 26.

En el afio 2011, Otiniano Loyola A et al realizé también lo propio y elabor6é una
investigacion que tuvo como objetivo determinar los factores de riesgo
asociados a neumonia intrahospitalaria en los pacientes de la Unidad de
Cuidados Intensivos del Hospital Daniel Alcides Carridn, en el cual encontrd
gue la tasa de incidencia de NIH fue de 11%, que la edad promedio fue de
53,78 afos, que el tiempo de estancia hospitalaria promedio fue de 14,80 dias
y que el tiempo promedio de duracién de ventilacibn mecéanica fue de 11,93
dias. Los factores de riesgo mas frecuentemente hallados fueron aspiracion de
secreciones, ventilacibn mecanica, e intubacién orotraqueal. En la distribucién
segun frecuencias de factores de riesgo asociados de los pacientes con
neumonia intrahospitalaria de la unidad de cuidados intensivos del hospital
evaluado, se encontré6 como factores de riesgo principales a dos factores
extrinsecos, los cuales son el uso de antiacidos (96%) y la aspiracion de



secreciones (100%). Factores intrinsecos o dependientes del huésped como el
antecedente de enfermedad pulmonar obstructiva cronica y el antecedente de
diabetes mellitus mostraron una frecuencia muy baja, 9% y 3%

respectivamentes.

En el afio 2013, Montalvo et al realiz6 un estudio de cohorte retrospectivo en
pacientes con diagndstico de neumonia nosocomial del Hospital Nacional Dos
de Mayo (Peru). En el presente estudio se encontré6 que el sexo masculino
presenta una asociacion medianamente significativa con la neumonia
nosocomial. En el analisis multivariado, se identificaron a la exposicion a
ventilacion mecanica, el uso de una sonda nasogastrica y la edad mayor de 65

afios como factores asociados a mortalidad 2.

En el presente afio 2016, Delle Rose et al realiz6 un estudio retrospectivo de
septiembre de 2010 a septiembre de 2011, el cual tuvo como propdsito evaluar
los principales predictores clinicos y las caracteristicas microbiologicas de la
neumonia asociada a la ventilacibn mecéanica (NAV) en el entorno de la Unidad
de Cuidados Intensivos (UCI). La tasa de incidencia de NAV encontrada fue de
5,82 / 1.000 pacientes en dia, con una tasa de letalidad del 44,3%. El analisis
multivariado mostré que los trastornos neurolégicos (AIRR 4,12; IC 1,24-13,68;
p = 0,02) y la derivacidon de emergencia a la UCI de otros hospitales (AIRR
2,11; IC del 01/03 a 04/31, p = 0,04) se asociaron con un mayor riesgo de NAV,
mientras que la tendencia a un mayor riesgo de infeccion se detectd también
en los casos de enfermedad respiratoria previa, enfermedad cardiaca, trauma,

obesidad e insuficiencia renal?®.



CAPITULO Il
MATERIALES Y METODOS

3.1.- Disefio general de estudio: Se realizd un estudio de disefio
observacional, porque no se hizo una intervencién; de tipo cuantitativo, porque
se utilizé porcentajes para la medicion y analisis de los resultados, y se hizo
uso de las estadisticas; analitico, porque se estudio la asociacién entre dos o
mas variables; y retrospectivo porque se estudio factores de exposicién y se
evaluo la asociacion de cada uno de ellos con la enfermedad de estudio.

El nivel de evidencia del presente estudio corresponde al nivel Relacional o
Analitico, debido a que se realizé un estudio en el cual se estudi6 la relacién o
asociacion entre variables, pero no pretende demostrar una relacién de causa
efecto, como si lo haria un estudio correspondiente al nivel Explicativo. En la
presente investigacion, se utilizé para medir la asociacion de las variables
estudiadas con la patologia en estudio, los Odds ratios crudos, asi como

también el analisis bivariado de los factores estudiados.

3.2.- Universo de estudio, seleccién y tamafio de muestra, Unidad de
Andlisis:

Se optd por un estudio retrospectivo, debido a que nos permite estudiar
diversos factores de exposicion en relacidon a una enfermedad, en este caso, la
neumonia asociada a ventilador (NAV). Se evalu6 la asociacion entre los
factores de riesgo dependientes del huésped a estudiar y el desarrollo de una
neumonia asociada a ventilador en la UCI del Hospital Nacional Dos de Mayo
durante Enero 2013 a Enero 2015. Para poner en evidencia dicha asociacion,
se disefid el presente estudio retrospectivo en el que se evalud a todos los
pacientes que fueron hospitalizados y que hayan requerido ventilacion
mecanica en la UCI durante el periodo Enero 2013 a Enero 2015, siguiendo las
pautas de nuestros criterios de inclusion y exclusion. En el presente estudio, se
estudié a toda la poblacién y por tanto no se utilizé técnicas de muestreo. Se
evalud la presencia de factores de riesgo dependientes de huésped en los
pacientes afectados con NAV (edad avanzada, sexo masculino, enfermedades
respiratorias previas, enfermedades inmunosupresoras y sobrepeso/obesidad)

y la asociacion existente entre estos factores y la enfermedad en estudio.



La unidad de analisis fueron pacientes hospitalizados en el servicio de la
Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Nacional Dos de Mayo entre los

meses de Enero 2013 a Enero 2015.

3.3.- Criterios de inclusion y exclusién:

1. Criterios de inclusién:
» Pacientes hospitalizados y con ventilacibn mecénica en la UCI del
Hospital Nacional Dos de Mayo durante el periodo Enero 2013 a Enero
2015.
= Pacientes con una estancia minima de 24 horas en UCI.

= Pacientes de 18 o mas afnos de edad.

2. Criterios de exclusion:
= Pacientes cuyos datos no consignen completos en sus Historias
Clinicas.

» Pacientes cuyos pesos y tallas no figuren en sus historias clinicas.

3.4- Procedimientos para la recoleccién de informacion:

La recoleccion de datos para nuestro estudio fue llevada a cabo por medio de
la ficha de recoleccion de datos, obtenidos de la revision de historias clinicas
de los pacientes hospitalizados en la Unidad de Cuidados Intensivos del
Hospital Nacional Dos de Mayo durante el periodo de estudio. Se evaluaron las
historias clinicas con el fin de que cumplan con los criterios de inclusion y

exclusion.

3.5.- Instrumentos a utilizar y Métodos para el control de calidad de los
datos:

El presente estudio no cont6é con un instrumento de recoleccién de datos. En la
presente investigacion, utilizamos una Ficha de recoleccion de datos,
elaborada, teniendo como base los objetivos planteados.

En relacion al estado nutricional, en este trabajo se utilizé la clasificacién del
IMC de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) 28 para determinar si el



paciente presenta sobrepeso y/o obesidad, considerdndose sobrepeso como
un IMC=25, y obesidad como un IMC =30.

Clasificacion del indice de masa corporal segiin OMS

Tipo Explicacion Valores

Bajo peso =18.5
MNormal 18.5-24.9
Sobrepeso 25-299
Obesidad G | 30-349
Obesidad G |l 35-39.9
Obesidad G Il =40

La revision de las historias clinicas fue metddica y cuidadosa para garantizar la

confiabilidad de los datos obtenidos.

3.6.- Procedimientos para garantizar aspectos éticos en la investigacion

con seres humanos:

En el presente estudio, no participaron pacientes, sélo se procedié a revisar las
historias clinicas, las cuales fueron tratadas cuidadosamente para evitar que
sufran algun dafio fisico. No se realizd6 una investigacion experimental con
seres humanos. Los datos obtenidos fueron usados s6lo con fines académicos,

para la realizacion del presente estudio.

Los procedimientos realizados se enmarcan dentro de las estipulaciones de la
declaracion de la convencion de Helsinki de 1969, corregidas y aumentadas en
la quincuagésima segunda (52da) Asamblea Médica Mundial, realizada en
Edimburgo, Escocia en octubre del 2000, que regula la investigacién biomédica
con seres humanos. Se respetdé el derecho del paciente a la intimidad,
manteniendo el caracter confidencial de los datos. Asimismo, se presento el
proyecto al Comité de Etica Hospitalario para su revision y aprobacion, de tal

forma que se pudiera llevar a cabo la presente investigacion.
3.7.- Analisis de los resultados:

- Métodos y modelos de analisis de los datos segun tipo de variables
Con los resultados obtenidos a partir de la revision de las historias clinicas de

los pacientes hospitalizados y con ventilacion mecanica de la unidad de



cuidados intensivos del Hospital Nacional Dos de Mayo, se procedié al
procesamiento y analisis estadistico de los datos. En la estadistica descriptiva,
se realizé un analisis univariado y bivariado, haciendo finalmente utilizacién de
tablas, diagramas y graficos de barras para una mejor visualizacion de los
resultados. Posteriormente se calculdé los odds ratios crudos de cada factor

estudiado, para posterior andlisis y comparacion de los mismos.

- Programas a utilizar para analisis de datos

Los programas a utilizar para el analisis de datos del presente trabajo fueron:
» Microsoft Excel versién 2013
= SPSS Statistics 22.0



CAPITULO IV

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio Enero 2013 a Enero 2015 en la Unidad de
Cuidados Intensivos del Hospital Nacional Dos de Mayo, 232 pacientes con
ventilacibn mecanica fueron evaluados, de los cuales fueron diagnosticados
con NAV, 18 pacientes (7.75%), siendo la tasa de letalidad en el presente
estudio de 27.77% (Tabla N°01 y Grafico N°01).

TABLA N°01: Caracteristicas demograficas, epidemioldgicas y

clinicas de 232 pacientes admitidos en la Unidad de Cuidados
Intensivos del Hospital Nacional Dos de Mayo de enero 2013 a
enero 2015.

Caracteristicas Demograficas

N =232

NAV 18 7.8
NAV Temprana (< 5 dias) 6 2.58
NAV Tardia (>5 dias) 12 5.17
No NAV 214 92.2

Caracteristicas Epidemiolégicas

Sexo
Sexo Masculino 112 48.3
Sexo Femenino 120 51.7
q Edad
h Edad = 60 afos 128 55.2
Edad <60 afios 104 44.8

Caracteristicas Clinicas

EPID
EPID 8 3.4
No EPID 224 96.6
EPOC
EPOC 39 16.8
No EPOC 193 83.2




Neumotorax

Neumotorax 3 1.3
No Neumotdrax 229 98.7
Tuberculosis
Tuberculosis 2 0.9
No Tuberculosis 230 99.1
Neoplasias
Neoplasias 10 4.3
No neoplasias 222 95.7
VIH
VIH 8 3.4
No VIH 224 96.6
Diabetes Mellitus
Diabetes Mellitus 6 2.6
No Diabetes Mellitus 226 97.4
Lupus Eritematoso Sistémico
Lupus Eritematoso Sistémico 3 1.3
No Lupus Eritematoso Sistémico 229 98.7
Sobrepeso/Obesidad
Sobrepeso u Obesidad 7 3
No Sobrepeso ni Obesidad 225 97
Indicadores de Mortalidad
Letalidad de NAV
Muertos 5 27.77
Vivos 13 72.23
Total pacientes con NAV 18
Mortalidad Global
Muertos 89 38.36
Vivos 143 61.64
Total pacientes 232
TOTAL 232 100.00

Fuente: Ficha de Recoleccién de Datos




GRAFICO N°01: Frecuencia de neumonia asociada a ventilador en la

UCI del Hospital Nacional Dos de Mayo durante enero 2013 a enero
2015

Grafico N°01: Frecuencia de neumonia asociada
a ventilador en la UCI del Hospital Nacional Dos

de Mayo durante enero 2013 a enero 2015
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Fuente: Ficha de Recoleccién de Datos

TABLA N°02: Distribucién de 232 pacientes admitidos en la Unidad
de Cuidados Intensivos del Hospital Nacional Dos de Mayo segun

factores de riesgo dependientes del huésped durante el periodo de
enero 2013 a enero 2015

CARACTERISTICAS NAV NO NAV TOTAL
Caracteristicas Epidemiolégicas
N =232
Sexo
Sexo Masculino 8 104 112
Sexo Femenino 10 110 120
Edad
Edad = 60 afios 10 118 128
Edad <60 afios 8 96 104

Caracteristicas Clinicas

Enfermedades Respiratorias Previas

Si 8 41 49

No 10 173 183




EPID

EPID 1 7 8
No EPID 17 207 224
EPOC
EPOC 7 32 39
No EPOC 11 182 193
NEUMOTORAX
NEUMOTORAX 0 3 3
No NEUMOTORAX 18 211 229

TUBERCULOSIS

TUBERCULOSIS 0 2 2

No TUBERCULOSIS 18 212 230

Enfermedades Inmunosupresoras

Si 6 21 27
No 12 193 205

NEOPLASIAS
NEOPLASIAS 0 10 10
No NEOPLASIAS 18 204 222

DIABETES MELLITUS

DIABETES MELLITUS 0 6 6

No DIABETES MELLITUS 18 208 226
VIH

VIH 4 4 8

No VIH 14 210 224

LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

LES 2 1 3

No LES 16 213 229

Sobrepeso u Obesidad

Si 3 4 7
No 15 210 225
TOTAL 232

Fuente: Ficha de Recoleccion de Datos

En relacion al sexo masculino y su asociaciéon con NAV, se encontré un odds
ratio de 0.846 (IC 95% 0.322 -2.227) (Tabla N°03).

La edad avanzada (= 60afos) mostré un odds ratio de 1.017 (IC 95% 0.386-
2.677) (Tabla N°03).



GRAFICO N°02: Diagrama de Cajas de la Variable Neumonia Asociada a

Ventilador en relacion a Edad en la UCI del Hospital Nacional Dos de Mayo
durante enero 2013 a enero 2015
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Fuente: Ficha de Recoleccion de Datos

En el Gréfico N°02, el cual corresponde a un diagrama de cajas, se puede
observar que en el grupo de pacientes con Neumonia Asociada a Ventilador, la
mediana de edad (valor=61) es ligeramente menor que en el grupo de
pacientes sin la enfermedad en estudio (Grafico N°02). No obstante, la
amplitud Intercuartii que nos permite comparar ambos grupos,
brindandonos una media de la extension representada por la mitad de
cada grupo, nos muestra que hay mayor variabilidad de edad en el grupo
de pacientes con NAV, siendo la amplitud Intercuarti mayor a la
encontrada en el grupo de pacientes sin la enfermedad (35 vs 27)
(Grafico N°02).



GRAFICO N°03: Diagrama de Cajas de la Variable Neumonia Asociada a

Ventilador en relacion a Estancia Hospitalaria en la UCI del Hospital
Nacional Dos de Mayo durante enero 2013 a enero 2015
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Fuente: Ficha de Recoleccién de Datos

El Gréfico N°03 nos muestra que la mediana de estancia hospitalaria en
pacientes de la UCI del Hospital Nacional Dos de Mayo durante enero 2013 a
enero 2015, fue mayor en los pacientes con NAV (10.50 dias vs 6 dias). La
amplitud Intercuartil también mostré mayor variabilidad en el grupo de
pacientes con la enfermedad en estudio. Se evidencia también un outlier
(paciente 66) en el grupo de los pacientes con la enfermedad en estudio, el
cual corresponde a un paciente varon de 61 afos, el cual tuvo una estancia
hospitalaria de 51 dias, y tenia como Unica comorbilidad una Enfermedad
Pulmonar Intersticial Difusa (Grafico N°03).

En relacion a las enfermedades respiratorias previas, se evalué primero a todas
estas en su conjunto (EPID, EPOC, neumotorax y tuberculosis), y se encontrd
un Odds Ratio de 3.376 (IC 95% 1.254- 9.085). Luego se evalu6 a cada factor
por separado, encontrdndose en relacion a EPID y EPOC, valores de odds
ratios de 1.739 (IC 95% 0.202-14.976) y 3.619 (IC 95% 1.306-10.031)
respectivamente (Tabla N° 03, Grafico N°04 y Grafico N°05). En relacion a

Neumotérax y Tuberculosis, se obtuvo celdas con frecuencia cero; debido a



ello, se sumd a cada una de las celdas el valor de 0.5, obteniéndose asi un
Odds Ratio de 1.6332 (IC 95% 0.0812 - 32.8400) y de 2.2973 (IC 95% 0.1063 —

49.6550) respectivamente (Tabla N°03).

TABLA N°03: Estimacion de Odds Ratios de los factores de riesgo

dependientes del huésped asociados a la prevalencia de NAV,

evaluados en 232 pacientes admitidos en la Unidad de Cuidados

Intensivos del Hospital Nacional Dos de Mayo de enero 2013 a

enero 2015

ESTIMACION DE ODDS RATIOS

INTERVALO DE

FACTOR DE RIESGO OR CONFIANZA AL 95% VALOR DE
INFERIOR | SUPERIOR p
Sexo Masculino 0.846 0.322 2.227 0.735
Edad Avanzada (=260) 1.017 0.386 2.677 0.973
Enfermedades 0.012
, _ , 3.376 1.254 9.085
Respiratorias Previas
EPID 1.739 0.202 14.976 0.610
EPOC 3.619 1.306 10.031 0.009
Neumotdrax 1.6332 0.0812 32.8400 0.7487
Tuberculosis 2.2973 0.1063 49.6550 0.5958
Enfermedades 0.003
4.595 1.563 13.511
Inmunosupresoras
Neoplasias 0.5264 0.0296 9.3464 0.6619
VIH 15.000 3.388 66.407 0.000
Diabetes Mellitus 0.8669 0.0470 16.0025 0.9235
LES 26.625 2.289 309.663 0.000
Sobrepeso 10.500 2.150 51.281 0.000

Fuente: Ficha de Recoleccion de Datos




GRAFICO N°04: Distribucion de 232 pacientes evaluados en la UCI del

Hospital Nacional Dos de Mayo segun Enfermedades Respiratorias

Previas y la presencia de NAV durante enero 2013 a enero 2015

GRAFICO N°04: DISTRIBUCION DE 232 PACIENTES EVALUADOS EN LA UCI DEL
HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO SEGUN ENFERMEDADES RESPIRATORIAS
PREVIAS Y LA PRESENCIA DE NAV DURANTE ENERO 2013 A ENERO 2015
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Fuente: Ficha de Recoleccién de Datos

GRAFICO N°05: Distribucion de 232 pacientes evaluados en la UCI del
Hospital Nacional Dos de Mayo segun EPOC y la presencia de NAV

durante enero 2013 a enero 2015

GRAFICO N°05: DISTRIBUCION DE 232 PACIENTES EVALUADOS EN LA UCI DEL
HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO SEGUN EPOC Y LA PRESENCIA DE NAV
DURANTE ENERO 2013 A ENERO 2015
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En relacion a las enfermedades inmunosupresoras, de manera similar a cobmo
se procedié con las enfermedades respiratorias previas, se evaluoé primero a
todas estas enfermedades en su conjunto (Neoplasias, VIH, Diabetes Mellitus y
Lupus Eritematoso Sistémico), y se obtuvo un Odds Ratio de 4.595 (IC 95%
1.563 —13.511). Tras la evaluacion individual de cada factor, en relacion a VIH
y lupus eritematoso sistémico, se encontrdo un odds ratio de 15.000 (IC 95%
3.388 — 66.407) y 26.625 (IC 95% 2.289 -309.663) respectivamente (Tabla
N°03, Grafico N°06 y Gréfico N°07). En relacion a Diabetes Mellitus y
Neoplasias, se obtuvo celdas con frecuencia cero; debido a lo cual, se sumoé a
cada una de las celdas el valor de 0.5, obteniéndose un Odds Ratio de 0.8669
(IC 95% 0.0470 — 16.0025) y de 0.5264 (IC 95% 0.0296 — 9.3464)

respectivamente (Tabla N°03).

GRAFICO N°06: Distribucién de 232 pacientes evaluados en la UCI

del Hospital Nacional Dos de Mayo segun Enfermedades

Inmunosupresoras y la presencia de NAV durante enero 2013 a

enero 2015
GRAFICO N°06: DISTRIBUCION DE 232 PACIENTES EVALUADOS EN LA UCI DEL
HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO SEGUN ENFERMEDADES
INMUNOSUPRESORAS Y LA PRESENCIA DE NAV DURANTE ENERO 2013 A
ENERO 2015
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Fuente: Ficha de Recoleccion de Datos



TABLA N°04: Odds Ratios significativos de los factores de riesgo

dependientes del huésped asociados a la prevalencia de NAV, evaluados
en 232 pacientes admitidos en la Unidad de Cuidados Intensivos del

Hospital Nacional Dos de Mayo de enero 2013 a enero 2015

ESTIMACION DE ODDS RATIOS
INTERVALO DE
FACTOR DE RIESGO OR CONFIANZA AL 95% VALOR
INFERIOR SUPERIOR DE p
LES 26.625 2.289 309.663 0.000
VIH 15.000 3.388 66.407 0.000
Sobrepeso 10.500 2.150 51.281 0.000
Enfermedades 0.003
4.595 1.563 13.511
Inmunosupresoras
EPOC 3.619 1.306 10.031 0.009
Enfermedades 0.012
) . i 3.376 1.254 9.085
Respiratorias Previas

Fuente: Ficha de Recoleccién de Datos

En relacion al ultimo objetivo planteado de la presente investigacion, el cual
busca verificar la asociacion entre sobrepeso/obesidad y NAV, se encontré de
forma interesante para el sobrepeso, un OR de 10.500 (IC 95% 2.150 -
51.281) (Tabla N°03, Gréafico N°07). No se encontré pacientes con IMC
correspondiente a obesidad.




GRAFICO N°07: Distribucion de 232 pacientes evaluados en la UCI del
Hospital Nacional Dos de Mayo segun Sobrepeso y presencia de NAV

durante enero 2013 a enero 2015

GRAFICO N°07: DISTRIBUCION DE 232 PACIENTES EVALUADOS EN LA UCI DEL HOSPITAL
NACIONAL DOS DE MAYO SEGUN SOBREPESO Y PRESENCIA DE NAV DURANTE ENERO
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Odds Ratio (OR) = 10.500 (IC95% 2.150 — 51.281)
Fuente: Ficha de Recoleccién de Datos

En el presente estudio, no se realiz6 el analisis multivariado con subgrupos,
debido al bajo numero de casos de pacientes con NAV, lo cual afectaria el

poder estadistico.



CAPITULO V

DISCUSION DE RESULTADOS

Durante el periodo de estudio de Enero 2013 a Enero 2015 en la Unidad de
Cuidados Intensivos del Hospital Nacional Dos de Mayo, 232 pacientes con
ventilacion mecéanica fueron evaluados, de los cuales se encontr6 una
prevalencia de NAV del 7.75%, lo cual se encuentra cercano a lo encontrado
por Otiniano Loyola A et al en su estudio analitico, de casos y controles, en
pacientes de la unidad de cuidados intensivos del Hospital Daniel Alcides
Carridn durante enero-diciembre 2010, en el cual se analizé a 33 pacientes con
la enfermedad, encontrdndose una frecuencia de neumonia asociada a
ventilador del 11%3. A nivel sudamericano, lo encontrado en nuestro estudio
difiere de lo hallado por Neiva Acosta et al en un estudio de casos y controles
(32 casos y 64 controles) realizado en la UCI del Hospital Departamental de
Villavicencio, de la region del Rio Orinoco en Colombia, en el periodo Junio
2007 a Junio 2008, donde la NAV mostré una frecuencia de 19%?23. Esta
disimilitud se deba probablemente a las diferentes realidades tanto a nivel
socioecondmico, asi como también en el &mbito de accesibilidad a los servicios
de salud. A nivel internacional, también existe una diferencia en la frecuencia
de NAV, asi pues Xie Duo-shuang et al encontré en su estudio prospectivo en
4155 pacientes ventilados de 17 UCIs de hospitales de tercer nivel de la
provincia Hubei-China, que la frecuencia de NAV fue de 20.9%2*. La frecuencia
obtenida, a nivel internacional, difiere con lo encontrado en nuestro estudio,
probablemente debido a que como fue un estudio multicéntrico, la poblacién
estudiada fue mucho mayor a la evaluada en nuestro estudio; asimismo, este
hecho puede deberse a que, como bien sabemos, el pais asiatico de China ha
mejorado mucho en sus recursos tecnoldgicos en los Ultimos afios y este
suceso puede estar también ocasionando una mejoria considerable en las
técnicas diagndsticas de la patologia en estudio, lo cual también indirectamente

aumentaria la frecuencia de la enfermedad.

En el presente estudio, la tasa de letalidad asociada a NAV fue 27.77%. A nivel
nacional, Montalvo et al, en un estudio retrospectivo de 658 pacientes con

diagnostico de neumonia nosocomial en el Hospital Dos de Mayo durante el



periodo enero 2006 a diciembre 2010 encontré que la tasa de letalidad de
neumonia nosocomial fue de 238 pacientes (36,2%) 2/, y esto difiere de lo
encontrado en nuestro estudio, principalmente porque en nuestro estudio, so6lo
consideramos la tasa de letalidad de neumonia asociada a ventilador; en
cambio en el estudio de Montalvo et al, se evaluo la tasa de letalidad de la

neumonia nosocomial en general.

A nivel internacional, también existen diferencias con la tasa de letalidad
hallada en la presente investigacion. Podemos mencionar principalmente dos
estudios internacionales con resultados disimiles a los nuestros. El primero de
ellos es un estudio prospectivo realizado en el afilo 2003 por Pawar et al, en
Nueva Delhi-India, donde la tasa de mortalidad asociada a NAV encontrada fue
del 16% en comparacion con un 0.2% en casos de pacientes que no
presentaron NAV 2°, El segundo estudio que difiere con lo encontrado en
nuestro estudio, es un estudio retrospectivo realizado en un total de 1647
pacientes de seis UCIs italianas, por Delle Rose et al durante el periodo
septiembre 2010 a septiembre 2011, en el cual se obtuvo una tasa de letalidad
del 44,3% 2°. La mayor tasa de letalidad obtenida por Delle Rose et al
probablemente se deba a la mayor cantidad de poblacion de estudio que el

autor utilizé para realizar la investigacion antes mencionada.

En relacion al sexo masculino y su asociacién con NAV, se encontré un odds
ratio de 0.846 (IC 95% 0.322 -2.227), el cual al ser un valor muy cercano al
neutro, nos permite inferir que es un factor con tendencia a ser un factor de
riesgo para NAV, pero sin llegar a alcanzar significancia estadistica.

Lo encontrado en nuestro estudio, en relacion al sexo masculino, difiere de lo
hallado por otros autores, y entre ellos, destaca el estudio realizado por Xie
Duo-shuang et al en 4155 pacientes ventilados, en Hubei-China, en el cual se
encontr6 que uno de los factores de riesgo mas frecuentemente asociado a
NAV es el sexo masculino, calculandose un RR de 1.5 con un p < 0.001%4,
alcanzado significancia estadistica en dicha asociacion en el estudio en
mencion. Al haberse evaluado en Hubei-China, a una poblacién de mas de
1000 pacientes, es evidente que el poder estadistico aumenta, y por tanto este
suceso probablemente sea la razon de estos resultados distintos en los

estudios mencionados.



La edad avanzada (= 60afos) mostré un odds ratio de 1.017 (IC 95% 0.386-
2.677), el cual al ser un valor cercano a la unidad, nos permite afirmar que la
edad avanzada tiene tendencia a ser un factor de riesgo para NAV, pero esta
asociaciéon no alcanza significancia estadistica. Lo hallado en nuestro estudio
difiere a lo encontrado por Badawy M.Sh et al en un estudio prospectivo
realizado en Egipto, que incluyé a 152 pacientes ventilados, donde se encontrd
un odds ratio para pacientes mayores de 40 afios, de 1.17 (IC95% 0.38 -3.63)*?
y un odds ratio mayor aun para pacientes mayores de 60 afios, de 5.89 (IC95%
0.80-4.60)'2. Podemos ver que a pesar que el odds ratio para personas
mayores de 60 afios, resultdé con un valor mayor a 1, evidenciando una
asociacion entre el factor en estudio y NAV, este resultado obtenido por
Badawy M.Sh et al resulté no ser significativo estadisticamente y esto
probablemente debido a que la poca cantidad de poblacion de estudio que el

autor utilizé, lo cual disminuiria el poder estadistico del estudio.

Por otra parte, de forma similar a lo encontrado en nuestro estudio, en
Colombia, Neiva Acosta et al, en una investigacion realizada en 96 pacientes
(32 casos y 64 controles), acerca de neumonia asociada a ventilacion
mecanica, no encontrd0 una asociacion estadisticamente significativa entre la
edad avanzada (>60afios) y la neumonia asociada a ventilador, encontrandose
un odds ratio de 0.86 para la edad mayor a 65 afios, con un intervalo de

confianza que oscilaba entre 0.3y 2.4 (p = 0.75) %,

En el grupo de pacientes con Neumonia Asociada a Ventilador, la mediana de
edad (valor=61) obtenida resulto ser ligeramente menor que en el grupo
de pacientes sin la enfermedad en estudio (valor=62) (Grafico N°02),
concluyéndose posteriormente que existe una mayor dispersion o
variabilidad de edad en el grupo de pacientes con NAV (35 vs 27)
(Grafico N°02).

En relacion a la mediana de estancia hospitalaria en pacientes de la UCI del
Hospital Nacional Dos de Mayo durante enero 2013 a enero 2015, esta fue
mayor en los pacientes con NAV (10.50 dias vs 6 dias). La amplitud Intercuartil

también mostré mayor variabilidad en el grupo de pacientes con la enfermedad



en estudio. Se evidencié también un outlier (paciente 66) en el grupo de los
pacientes con la enfermedad en estudio, el cual corresponde a un paciente
varon de 61 afios, el cual tuvo una estancia hospitalaria de 51 dias, y esto
probablemente a la patologia de fondo que presentaba, que era una
Enfermedad Pulmonar Intersticial Difusa, la cual retardaba la evolucion
favorable del paciente. No obstante, este paciente finalmente se recupero,
segun lo revisado en la presente investigacion. No figuran datos de

fallecimiento en su historia clinica.

En relacion a las enfermedades respiratorias previas, se evalud primero a todas
estas en su conjunto (EPID, EPOC, neumotdrax y tuberculosis), y se encontrd
un Odds Ratio de 3.376 (IC 95% 1.254- 9.085), lo cual evidenci6 una
asociacion estadisticamente significativa. Luego se evalué a cada factor por
separado, encontrandose en relaciéon a EPID y EPOC, valores de odds ratios
de 1.739 (IC 95% 0.202-14.976) y 3.619 (IC 95% 1.306-10.031)
respectivamente (Tabla N° 03 y Tabla N°04), encontrandose que EPID
presenta una tendencia de asociacién con NAV, y que EPOC evidenci6 ser un
factor de riesgo significativo para NAV.

En relacion a Neumotérax y Tuberculosis, se obtuvo celdas con frecuencia
cero; debido a ello, segun lo que teéricamente debe hacerse en estos casos®°,
se sumo a cada una de las celdas el valor de 0.5, obteniéndose asi un Odds
Ratio de 1.6332 (IC 95% 0.0812 - 32.8400) y de 2.2973 (IC 95% 0.1063 —
49.6550) respectivamente (Tabla N° 03), evidencidndose que tanto neumotdrax
como tuberculosis presentan sélo una tendencia de asociacion con NAV, es

decir, no alcanzan significancia estadistica.

Lo encontrado en nuestro estudio concuerda con la conclusion de otros autores
como Giard M et al, que realiz6 un estudio en donde recolectd datos sobre
pacientes de 308 UCIs del Sistema Aleman de Infecciones Nosocomiales, el
cual fue publicado en el afio 2009, y en el cual el autor concluye que la
aparicion de neumonia asociada a ventilador tardia depende mucho de
enfermedades anteriores, destacando traumatismos Yy enfermedades
respiratorias previas?2. Aungue en el estudio de Giard M et al, no se subdivide
las enfermedades respiratorias previas para hallar la asociacion con cada una

de ellas, al si hacer este planteamiento en nuestro estudio, se encuentra de



manera interesante que de todas las enfermedades respiratorias previas
estudiadas, la EPOC mostr6 ser un factor de riesgo significativo para NAV.

El EPOC se considera como un factor de riesgo intrinseco para el desarrollo de
NAV. Se conoce que el curso natural del EPOC se -caracteriza por
exacerbaciones que conducen a insuficiencia respiratoria aguda y
hospitalizaciones multiples, y muchas veces los pacientes llegan a requerir
ventilacidn mecanica. El mayor riesgo de NAV en los pacientes con EPOC, se
pueden deber a muchos factores, y entre ellos, podemos mencionar a la
inhibicién de la funcién mucociliar en los casos de pacientes con antecedente
de tabaquismo, la presencia de dafio pulmonar estructural per se asociada a la
propia enfermedad, y probablemente también al uso excesivo de
corticosteroides en su manejo, lo cual ocasionaria también un estado de
inmunosupresion en estos pacientes. Debido a todos estos factores, los
dispositivos invasivos como los ventiladores mecanicos crearian un medio
favorable para que gérmenes patdgenos colonicen el tracto respiratorio y
causen con frecuencia una NAV.

El dafio caracteristico del parénquima pulmonar asociado a cada patologia
respiratoria evaluada en el presente estudio, podria también explicar que se
haya obtenido resultados con tendencia a asociacion estadisticamente
significativos, en cuanto a las 4 enfermedades respiratorias analizadas como

un conjunto, y su asociacion con NAV.

En relacion a las enfermedades inmunosupresoras, de manera similar a como
se procedid con las enfermedades respiratorias previas, se evalué primero a
todas estas enfermedades en su conjunto (Neoplasias, VIH, Diabetes Mellitus y
Lupus Eritematoso Sistémico), y se obtuvo un Odds Ratio de 4.595 (IC 95%
1.563 -13.511), lo cual nos evidencia una asociacion estadisticamente
significativa entre las enfermedades inmunosupresoras estudiada en su
conjunto y la enfermedad en estudio. Tras la evaluacion individual de cada
factor, en relacién a VIH y lupus eritematoso sistémico (LES), se encontro un
odds ratio de 15.000 (IC 95% 3.388 — 66.407) y 26.625 (IC 95% 2.289 -
309.663) respectivamente; lo cual nos permite inferir que tanto el VIH como el
LES mostraron la mayor significancia estadistica para ser factores de riesgo

para NAV en la presente investigacion. No obstante, estos resultados deben



tomarse con cautela debido a que la heterogeneidad entre los grupos de los
pacientes con la enfermedad y de los pacientes sin la enfermedad, constituye
de por si un sesgo de interpretacion para las asociaciones descritas. Estos
resultados encontrados en relacion a VIH y LES, pueden explicarse
fisiopatolégicamente por el hecho de que cualquier enfermedad subyacente
gue altera de por si gravemente el estado inmunolégico del paciente,
consecuentemente, va a agravar también la evolucién de cualquier infeccién
gue pueda surgir durante la estancia hospitalaria. Asimismo, es importante
mencionar que por ejemplo en el caso de LES, otro factor de inmunosupresion
gue probablemente estaria también influyendo en la asociacion encontrada en
la presente investigacion, es el tratamiento de esta colagenopatia, que ha
tenido como base durante muchos afos a los glucocorticoides, debido a su
capacidad antiinflamatoria e inmunosupresora. No obstante, muchas veces se
requiere tratamientos de mantenimiento a largo plazo y esto ocasiona un mayor
estado de inmunosupresion para el paciente, ocasionando por ende, mayor

susceptibilidad de estos pacientes a presentar infecciones de cualquier indole.

En relacion a Diabetes Mellitus y Neoplasias, se obtuvo celdas con frecuencia
cero; debido a lo cual, se sumo a cada una de las celdas el valor de 0.5, segun
lo teéricamente descrito en la literatura 3°, obteniéndose un Odds Ratio de
0.8669 (IC 95% 0.0470 — 16.0025) y de 0.5264 (IC 95% 0.0296 — 9.3464)
respectivamente. De acuerdo a los resultados de odds ratios obtenidos, se
puede afirmar que la diabetes mellitus y las neoplasias s6lo presentan una
tendencia de asociacion con NAV, mas no llegan a un rango de significancia

estadistica.

En relacion al dltimo objetivo planteado de la presente investigacion, el cual
busca verificar la asociacion entre sobrepeso/obesidad y NAV, es importante
mencionar que en nuestro estudio solo se encontrd pacientes con sobrepeso
(IMC = 25), mas no pacientes con obesidad. Se encontré de forma interesante
para el sobrepeso, un OR de 10.500 (IC 95% 2.150 - 51.281), resultado que
evidencia que el factor sobrepeso es un factor de riesgo estadisticamente
significativo para la enfermedad en estudio, en la presente investigacion. Este

hallazgo en la presente investigacion concuerda con lo encontrado por Delle



Rose et al, en un estudio retrospectivo realizado en seis UCIs italianas, durante
Setiembre 2010 a Setiembre 2011, donde el autor en mencidon encuentra que
existe un mayor riesgo de NAV, en los casos de obesidad (AIRR: 1.54 1C95%
0.84-2.82, p=0.16)?°, no obstante la asociacion encontrada por Delle Rose et al
no fue estadisticamente significativa, como si lo fue la asociacién encontrada
en la presente investigacion.

Lo encontrado en relacion a la asociacion entre sobrepeso y NAV, se presume
gue puede deberse al hecho de que el sobrepeso y la obesidad muy
probablemente alterarian la mecéanica ventilatoria, resultando finalmente en un
incremento del trabajo respiratorio y dificultad en el intercambio gaseoso. No
obstante, luego de una busqueda exhaustiva, no se encuentra bibliografia en la
cual se sefiale y explique claramente las razones de la asociacion encontrada

entre obesidad e infeccion.

Es importante comentar acerca de las limitaciones en el presente estudio. La
presente investigacion al ser un estudio retrospectivo nos permite evaluar
multiples factores de riesgo o exposicién para una determinada enfermedad;
sin embargo, la naturaleza retrospectiva del presente estudio limita la
informacion sobre la exposicion, ya que no se puede establecer la secuencia
temporal entre exposicion y enfermedad, y ademas es susceptible de sesgos
de seleccidn, interpretacion y/o informacién. Asimismo, al haber evaluado una
poblaciobn de una cantidad pequefia, el poder estadistico de mi estudio
disminuye. No obstante, la presente tesis de investigacion cobra trascendencia
especial debido a que es la primera investigacion que enfoca como objetivo
principal estudiar acerca de los factores dependientes del huésped o

intrinsecos, y su asociacion con la Neumonia asociada a Ventilador.



CAPITULO VI
CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

En base a los resultados, se presentan las siguientes conclusiones:

La prevalencia de NAV en la UCI del Hospital Nacional Dos de Mayo fue
7.75%, lo cual concuerda con lo reportado en la literatura revisada.

La tasa de letalidad de NAV fue 27.77%, lo cual resulté menor a lo esperado
segun lo revisado en la bibliografia.

El sexo masculino mostré tendencia a ser un factor de riesgo para NAV en
la poblacién estudiada, sin alcanzar significancia estadistica.

La edad avanzada evidencié una tendencia a ser un factor de riesgo para
NAV en la poblacion estudiada, sin alcanzar significancia estadistica.

La mediana de estancia hospitalaria en pacientes de la UCI del Hospital
Nacional Dos de Mayo durante enero 2013 a enero 2015, fue mayor en los
pacientes con NAV (10.50 dias vs 6 dias).

Dentro de las enfermedades respiratorias previas, la EPOC fue el Unico
factor que mostr6 asociacion con NAV, obteniéndose significancia
estadistica en dicha asociacion.

De las enfermedades inmunosupresoras y en general, en el presente
estudio, el LES y el VIH mostraron la mayor significancia estadistica para
ser factores de riesgo para NAV.

El sobrepeso mostr6é ser un factor de riesgo estadisticamente significativo

en la presente investigacion.

RECOMENDACIONES:

Si bien el presente trabajo de investigacion encuentra resultados
importantes, es relevante mencionar que sélo evaluamos factores de riesgo
intrinsecos que se asocian a la patologia en estudio, lo cual
aproximadamente sélo representa un 15-20% de todos los factores
asociados a NAV. Por este motivo, recomendamos dar continuidad al
analisis de los otros factores asociados a NAV de una manera prospectiva
para mayor enriquecimiento de los conocimientos de la profesion médica en
cuanto a los factores influyentes en la presencia del evento. Asimismo, seria

importante aumentar la poblacién de estudio para obtener un mayor poder



estadistico.

En la presente investigacion, se encontré de forma interesante una
tendencia de asociacion entre sobrepeso y NAV; sin embargo, no se tomo
en cuenta factores correspondientes a habitos diarios como tabaquismo y
alcoholismo, lo cual seria muy interesante incluirlo en investigaciones

futuras acerca de la enfermedad.

La presente informacidon debe ser tomada con cautela ya que el presente

estudio es retrospectivo y como tal, tiene sus limitaciones.

La informacion brindada en la presente investigacion; sin embargo, en
medio de todas sus limitaciones, busca ayudar a mejorar los indicadores
arriba presentados en el servicio en estudio, y concientizar al personal
médico de la unidad de cuidados intensivos en mencion para profundizar
mas a fondo, no sélo en los cuidados de los ventiladores mecanicos de los
pacientes sino también en los factores propios de cada paciente, los cuales
se han estudiado en la presente investigacion, con el objetivo de que sean
tomados siempre en consideracién en relaciéon a la intervenciéon y manejo
de la enfermedad. De comprobarse la tendencia de los factores de riesgos
intrinsecos o dependientes del huésped, ya mencionados a lo largo de la
presente tesis, deberia servir para profundizar el conocimiento acerca de
cada uno de los factores estudiados, asi como también para motivar la
elaboracion de trabajos de investigacion futuros acerca de la Neumonia

asociada a Ventilador.
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ANEXOS

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Nacional Dos de Mayo
1. DATOS GENERALES:
Numero de Historia Clinica:
Edad: SexooM_F__ b

2. Fecha de ingreso: Fecha de alta:

Fecha de fallecimiento

Dias de hospitalizacion:
3. DIAGNOSTICO CLINICO Y/O BIOQUIMICO Y/O MICROBIOLOGICO
DE NEUMONIA ASOCIADA A VENTILADOR
Si NO

4. COMORBILIDADES ASOCIADAS (Marcar con un aspa)

COMORSBILIDADES

Tuberculosis Pulmonar

Enfermedad Pulmonar Intersticial
Difusa (EPID)

ENFERMEDADES

RESPIRATORIAS Enfermedad Pulmonar Obstructiva
Cronica (EPOC)
Neumotorax
Virus de Inmunodeficiencia Humana
(VIH)
Neoplasias

ENFERMEDADES

INMUNOSUPRESORAS | Lupus Eritematoso Sistémico (LES)

Diabetes mellitus

5. ESTADO NUTRICIONAL: IMC___ (IMC normal: 18.5-24.9)
OBESIDAD Si_ NO_
VD o de Resultado: Neumonia asociada a Ventilador, VI o Predictoras:
sexo masculino, edad avanzada, enf. Resp. Previas, enfermedades

Inmunosupresoras, estado nutricional.
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Realizar Estudio

SENOR DIRECTOR DEL HOSPITAL NACIONAL “DOS DE MAYO”
Sr. Dr.

e DORBE. RTchLmE  CurPriToeny

Mediante la presente el (los) autor(es) Estudiante (><) Medico ( )
Residente ( ) Otros Profesionales ( ) de la Institucion de ..................o.....

il INTVERSTDAD. PRIVADA Rresroo Fhivm

---------------------------------
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me dirijo (nos dirigimos) a Usted. para solicitar autorizacién y aprobacién
del trabajo de Investigacién titulado “
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y que deseo (amos) llevar acabo en ésta prestigiosa institucién.

Los resultados de éste estudio seran usados para : {marque con un
Circulo) : :

X 1.-Tesis : Universidad

[ 2.-Tarea de un Curso de Universidad
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O 4.-Presentacién a Congreso-Publicacién
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Asimismo; entiendo que para la aprobacién del estudio en mencién, éste
sera revisado por el Area de Investigacion de ia Oficina de apoyo a la
Docencia e Investigacién, sl Comité de Bioética (si asi lo amerita) y la
Jefatura del Departamento donde el estudio se realizara para cual
adjunto el protocolo del estudio.

.................................

apoye y monitorice durante la ejgcucion de nuestro estudio (No necesario
si el investigador es intrahospitalario). 5
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