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RESUMEN

El estudio tuvo como objetivo la caracterizacién de neonatos con neumonia nosocomial
asociada a ventilacibn mecanica en base a parametros: epidemiolégicos: sexo, edad
gestacional, peso al nacer, tiempo de ventilacibn mecéanica, patologia base, estancia
hospitalaria, condicidon egreso; clinicos: temperatura, frecuencia cardiaca, recuento de
leucocitos y plaquetas; radiolégico: radiografia de térax y microbioldgicos: hemocultivo y
aspirado traqueal. Disefio: descriptivo transversal incluyé 51 neonatos de la unidad de
Alto Riesgo del Hospital Roosevelt durante enero a octubre del 2010. Método: implicé la
recoleccién de datos de la hematologia, hemocultivo, radiografia de térax y aspirado
traqueal. Resultados: Epidemiologicos: sexo femenino 27 (52%), edad gestacional:
pretérmino 29 (57%), peso al nacer: bajo 14 (27%). Dias de ventilacion mecanica: 19
(37%) diagnosticados a los 3 a 5 dias. La principal patologia de base fue 18 (35%)
enfermedades de membrana hialina. Tiempo hospitalario entre 3 y 110 dias. Condicion al
egreso 22 (43%) fallecidos. Clinicos: 36 (70%) con neutrofilia, 31 (61%) linfopenia y 26
(51%) trombocitopenia. Radiolégico: 38 (75%) presentaron un nuevo infiltrado.
Microbiolégico: en aspirado traqueal 13 (25%) Acinetobacter calcoaceticos baumannii
complex (cbc.), 13 (25%) Pseudomonas aeruginosa (aer) y 9 (18%) Klebsiella
pneumoniae (pn.). 3 hemocultivos correlacionaron. Tasa de incidencia de 3 casos por 100
neonatos en ventilacibn mecanica por afio, tasa de mortalidad especifica 0.01 por 1000
nacidos vivos afio y una letalidad del 43%. Conclusiones: Los neonatos con neumonia
nosocomial asociada a ventilacion mecanica fueron pretérmino con bajo peso al nacer con
enfermedad de membrana hialina y neumonia, diagnosticados los primeros 10 dias. 22
fallecieron. Presentaron neutrofilia, linfopenia, trombocitopenia, un nuevo infiltrado
radioldgico y en el aspirado traqueal se aislaron Acinetobacter y Pseudomonas.



l. INTRODUCCION

Para efectos de vigilancia epidemiolégica se define infeccion nosocomial a la condicién
sistémica o localizada como resultado de una reaccion adversa a un agente infeccioso o sus
toxinas. No debe existir evidencia de que la infeccidn estaba presente o en periodo de
incubacién al momento de la admision del paciente a una unidad de cuidados médicos. La
neumonia nosocomial asociada a ventilacidn mecanica (NAVM) es la que se desarrolla luego
de 48 horas de que un paciente haya sido colocado en ventilacidn mecanica. La NAVM es la
segunda causa mas comun de infeccibn nosocomial en las unidades de cuidado intensivo
neonatal (UCIN) a nivel mundial. 2345 6.7.8.9)

El estudio de Vigilancia Nacional de Infecciones Nosocomiales (VNIN o NNIS) determiné una
tasa de NAVM en UCIN de 1.4 a 3.5 por 1000 dias de VM. @ Todos los estudios que se han
realizado sobre el tema han llegado a resultados importantes en cuanto a que la NAVM se
asocia con un tiempo de estancia hospitalaria mayor (desde 13 hasta 138 dias) " ', un
tiempo de ventilacién mecéanica mayor (desde 14 hasta 22 dias) " *?, un costo hospitalario
mayor (segun la Sociedad Toracica Americana el costo por NAVM se asocia a $40,000 por
paciente) y una tasa de mortalidad mayor. © El conocimiento de la microbiologia asociada a
NAVM es critico para guiar el tratamiento antibiético. ® Una terapia inicial inapropiada es un
factor predictor independiente de mortalidad. ¢ * & ** % Ademas, se ha determinado que
existe una fuerte asociacion entre mortalidad y microorganismo causal, encontrando un
aumento de la mortalidad en las infecciones asociadas a Pseudomonas aureginosa y
Acinetobacter de méas del 40%. 1219

El incremento progresivo de la poblacién que se encuentra en ventilacion mecanica en la
unidad de Alto Riesgo del departamento de Pediatria del Hospital Roosevelt conlleva un
incremento directo en el desarrollo de NAVM, lo cual ha implicado neonatos ventilados
dentro de incubadoras de transporte, los pacientes exceden las capacidades hospitalarias,
terapia respiratoria no se encuentra disponible las 24 horas del dia. Por lo anterior la
caracterizacion epidemioldgica de la NAVM es de suma importancia ya que nos orienta sobre
la incidencia de la enfermedad y su forma de presentacién. “ %14 15 E| conocimiento
epidemioldgico de la enfermedad es el primer paso hacia la busqueda de soluciones que
permitan implementar medidas preventivas. ¢ ¢ 4 %)

Nuestro estudio transversal incluyé a 51 neonatos de ambos sexos que desarrollaron NAVM
en la unidad de Alto Riesgo del Hospital Roosevelt durante los meses de enero a octubre del
2010, tuvo como objetivo la caracterizacion de los mismos en base a los parametros:
epidemiologico, clinico, radiolégico y microbiologico, y la determinacion de la incidencia de
NAVM. Se obtuvieron los siguientes resultados: epidemiolégicos: sexo femenino 27 (52%),
edad gestacional: pretérmino 29 (57%), peso al nacer: bajo 14 (27%), muy bajo 12 (24%) y
extremo 8 (16%), dias de ventilacibn mecéanica: 19 (37%) de 3 a 5 dias, 15 (29%) de 6 a 10
dias, las principales patologias de base: 18 (35%) enfermedades de membrana hialina y 14
(27%) neumonias, tiempo hospitalario entre 3 y 110 dias, condiciéon al egreso 22 (43%)
fallecidos; clinicos: 25 (49%) recuento de leucocitos normal, 36 (70%) neutrofilia, 31 (61%)
linfopenia y 26 (51%) trombocitopenia; radiolégico: 38 (75%) presentaron un nuevo infiltrado
y 5 (10%) atelectasias; microbiol6gico: en el aspirado traqueal se aislaron 13 (25%)
Acinetobacter cbc., 13 (25%) Pseudomonas aer. y 9 (18%) Klebsiella pn. Con una tasa de
incidencia de 3 casos por cada 100 neonatos en ventilacion mecanica por afio. Una tasa de
mortalidad especifica de 0.01 por cada 1000 nacidos vivos por afio y una tasa de letalidad
del 43%.



IIl. ANTECEDENTES

2.1 Definicién

La NAVM es la neumonia que se desarrolla luego de 48 horas de que un paciente haya sido
colocado en ventilacién mecanica. Es la segunda causa mas comun de infeccion nosocomial
en las unidades de cuidado intensivo neonatal. %3 %%6.7.8.9)

Para efectos de vigilancia epidemioldgica se define infeccion nosocomial como la condicién
sistémica o localizada como resultado de una reaccién adversa a un agente infeccioso o sus
toxinas. No debe existir evidencia de que la infeccién estaba presente o en periodo de
incubacién al momento de la admision del paciente a una unidad de cuidados médicos. Las
infecciones nosocomiales pueden ser adquiridas de forma enddégena o exégena. Las fuentes
enddgenas pueden ser la piel, nariz, boca, tracto gastrointestinal o vaginal, mientras las
exdégenas, se refieren al personal médico, los visitantes, el equipo médico o el ambiente. @

Las neumonias nosocomiales se pueden caracterizar por el momento en que se desarrollan
como:

- Tempranas: son las que ocurren en los primeros cuatro dias de estancia hospitalaria.
Comunmente son el resultado de la aspiracion endégena de patégenos adquiridos en
la comunidad, y se asocian a Staphylococcus (S.) aureus, Haemophilus (H.)
influenzae, Streptococcus pn.

- Tardias: son las que ocurren a partir del quinto dia, resultado de la aspiracion
orofaringea o de secreciones gastricas, y se asocian a bacilos gram negativos como
Pseudomonas aer., Acinetobacter cbc. y S. aureus meticilino resistente. Pocos casos
asociadas a hongos.

Los virus pueden presentarse en ambas. & * % El riesgo de MMDR en la NAVM tardia se
asocia con la presencia de dos factores: ventilacion mecanica mas de 7 dias y el uso de
antibiéticos de amplio espectro. Por el contrario, la NAVM temprana se asocia a mejor
prondstico y a microorganismos mas sensibles al tratamiento antibidtico. A pesar de las
clasificaciones, los microorganismos varian de un pais a otro, de una unidad a otra, incluso
varfan en la misma unidad en diferentes tiempos. “ ¥

2.2 Epidemiologia

La prevalencia de NAVM en las UCIP y UCIN varia entre 3% a 67%. © ¥ Existe un
incremento adicional de NAVM principalmente al inicio de la estancia hospitalaria, que se
estima de 3% por cada dia de los primeros cinco dias, 2% por cada dia de los dias cinco al
diez y del 1 % por cada dia de ventilacibn mecanica después de esto. Por lo cual
aproximadamente la mitad de los episodios de NAVM ocurren en los primeros cuatro dias. ©
Las diferencias en la incidencia de la NAVM son el resultado de las diferentes definiciones
empleadas, las personas que realizan la vigilancia epidemioldgica, el tiempo en el que la
realizan, inclusive varian respecto al método diagnéstico empleado. El riesgo de adquirir
NAVM es de 8.6 por cada 1000 admisiones hospitalarias. ¢ ® % *¥ Las tasas mortalidad en
NAVM alcanzan un 30% a 50%, con una mortalidad atribuida estimada del 10 a 50%. La tasa
de mortalidad alcaza hasta un 70% si es causada por MMDR. ¢ & 19

Estudios de vigilancia epidemioldgica indican que la neumonia abarca un 6.8 a 32.3% de las
infecciones nosocomiales. El estudio del NNIS determin6 una tasa de NAVM en UCIN de 1.4



a 3.5 por 1000 dias de ventilacion mecéanica. Especificamente de 4.8, 3.6 y 2.9 por 1000 dias
de ventilaciébn mecanica, en neonatos con peso <1000 g., 1001 a 1500g., y de 1500 a 2000
g., respectivamente. ¢ 1116

El estudio multicéntrico de Europa determiné la epidemiologia de las infecciones
nosocomiales en 20 unidades (7 de estas neonatales), con un total de 14,675 admisiones.
Presentando una incidencia del 23% de infecciones nosocomiales de los cuales 53%
estaban representados por las NAVM. En este estudio Pseudomonas aureginosa fue el
agente causal en 44%. Los pacientes que se infectaban presentaban mayor tiempo de
estancia hospitalaria en la unidad de cuidados intensivos pediatricos 26.1 +/- 17.3 dias en
relacion a 10.6 +/- 6 dias de los que no la presentaban (p<0.001). La tasa de mortalidad de
pacientes con infeccion nosocomial fue del 10%. & 351019

NAVM también se ha asociado con el incremento en los costos hospitalarios, el costo directo
de los pacientes con NAVM (n=56) fue de $38,614 en comparacion de los que no la tenian
que fue de $7,682. Segun la sociedad toracica americana el costo por NAVM se asocia a
$40,000 por paciente. ¥ En el altimo estudio publicado 2009 de NAVM en UCIP y UCIN en
California los pacientes con NAVM en comparacion de los ventilados sin neumonia
presentaron un tiempo de ventilacion mecanica mayor (22 vrs 12 dias, respectivamente),
mayor tiempo de estancia hospitalaria (13 vrs 6 dias), costo hospitalario mayor ($308,534 vrs
$252,652) e incremento en la mortalidad (10.5% vrs 2.4%). "

En el Unico estudio que existe de NAVM en neonatos extremadamente pretérmino (edad
gestacional < 28 semanas) se presentd una incidencia del 28%. Las tasas de NAVM fueron
de 6.5 por 1000 dias de ventilacion mecanica (p=0.34). Los sintomas clinicos mas comunes
fueron hipotermia (79%) y taquipnea de inicio reciente definida como frecuencia respiratoria
mayor a 75x"(63%), mientras que el aspirado traqueal purulento >25 leucocitos por campo de
gran aumento (37%) fue el hallazgo mas comuin de laboratorio. Los pacientes que
desarrollaron NAVM tuvieron un tiempo de estancia hospitalaria mayor en relacién a quienes
no la desarrollaron (138 dias vrs 82 dias, p= 0.003) y un riesgo de mortalidad mayor
(OR=3.9; 95% IC: 1.1-14.6). Se determin6 que la NAVM es un factor de riesgo aislado de
mortalidad (OR= 3.4; 95% IC: 1.2-12.3, p= 0.04). ‘%

En una UCIN de China se determin6 que la incidencia de NAVM fue de 20.1%, la tasa de
mortalidad del grupo con NAVM fue mayor que la del grupo sin neumonia (13.5% vrs 12.1,
respectivamente), también el tiempo de estancia hospitalaria fue mayor (19.9 dias vrs 16.7
dias). ® En una UCIN de Corea la incidencia de infecciones nosocomiales fue de 44.6% y
una tasa de 15 por 1000 dias paciente. El tiempo medio para desarrollar una neumonia
nosocomial fue de 15 dias. ® En una UCIN de Tailandia se determiné que la NAVM se
desarrollé en 70.3 casos por cada 1000 dias de ventilacibn mecanica. El tiempo de
ventilaciéon mecanica previo al diagnéstico fue de 9 dias (rango de 2-36 dias). *?

2.3 Etiologia

El conocimiento de la microbiologia asociada a NAVM es critico para guiar el tratamiento
antibiético. En un estudio multicéntrico los microorganismos aislados con mayor frecuencia
fueron Staphylococcus aureus (28.4%), Pseudomonas aureginosa (25.2%) y bacilos gram-
negativos (26.6%). Pseudomonas aureginosa fue mas cominmente encontrada en las UCIP
que en las UCIN (33% vrs 17%, P=0.01), mientras que Staphylococcus aureus fue
encontrado mas frecuentemente en las UCIN (38% vrs 17.6%, p<0.001). En estas UCIN la
mayoria de aspirados traqueales aislaron cultivos polimicrobianos. En la mayoria de los
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estudios las NAVM generalmente son polimicrobianas encontrandose mas de un patégeno
en 30 a 70% de los casos. “ ™ 3 En el Gltimo estudio publicado 2009 de NAVM en UCIP y
UCIN los microorganismos causales fueron bacterias gram negativas (42%), S. aureus (22%)
y H. influenzae (11%). » En el Gnico estudio que existe de NAVM en neonatos
extremadamente pretérmino, los tres principales microorganismos aislados fueron: 1.
Pseudomonas aer. (42%), 2. Enterobacter (42%) y 3. S. aureus (26%). Tomando en cuenta
que muchos de los cultivos tenian mas de un microorganismo. ™ En un estudio desarrollado
en una UCIN de China se encontré que los microorganismos mas asociados fueron los gram
negativos (82.1%) siendo los principales: 1. Klebsiella pn. (39%), 2. Pseudomonas aer. (25%)
y 3. Enterobacter cloacae (10.7%). ® En una UCIN de Korea el patdgeno aislado mas
comunmente en neumonia nosocomial fue el S. aureus (31%), seguido de Streptococcus
virdans (15%) y Pseudomonas aer. (12%). “® En una UCIN de Tailandia los
microorganismos aislados mas frecuentemente fueron: 1. Pseudomonas aer. (38.2%), 2.
Klebsiella pn. (27.3%) y 3. Acinetobacter spp. (25.4%). “? En el grupo de trabajo europeo
(European Task Force) los bacilos entéricos gramnegativos, Pseudomonas aer. y S. aureus
fueron los principales patégenos. ™

Se ha determinado que existe una fuerte asociacion entre la mortalidad y el microorganismo
causal encontrando un aumento de la mortalidad en las infecciones asociadas a
Pseudomonas aer. y especies de Acinetobacter de mas del 40%. (%1119

2.4 Patogenia

La patogénesis de la NAVM en la poblacién pediatrica y neonatal ha sido poco estudiada.
Los neonatos tienen caracteristicas Unicas que los predisponen a las infecciones
nosocomiales, como por ejemplo el sistema inmune inmaduro, piel y membranas mucosas
mas permeables y defectuosas como barrera de proteccion. Ademas de digestién bacteriana,
migracién granulocitica anormal y disminucién de la actividad del complemento. ® En la
patogénesis de la NAVM se distinguen dos procesos principales, la colonizacién bacteriana
del tracto aerodigestivo y la aspiracion de secreciones contaminadas, teniendo como rutas
de infeccion:

- El uso del tubo endotraqueal que altera los mecanismos de defensa bronquial, como

la tos, estornudo y sistema mucociliar traqueal.

- Los equipos y la manipulacion del paciente.

- La formacion de biofilm en el tubo endotraqueal, altamente resistentes a antibiéticos y
defensas del huésped.
Inoculacién directa ©

La neumonia nosocomial se produce como consecuencia de la invasion bacteriana del tracto
respiratorio inferior a partir de las siguientes vias: aspiracion de la flora orofaringea,
contaminacién por bacterias procedentes del tracto gastrointestinal, inhalacién de aerosoles
infectados y con menor frecuencia por diseminaciéon hematégena a partir de un foco remoto
de infeccién. ¢&9®

2.5 Factores de riesgo

Existen diversos factores de riesgo especificos que conducen al desarrollo de neumonia
nosocomial. ® La epidemiologia y los resultados de NAVM han sido estudiados en adultos,
sin embargo en la poblacion pediatrica y neonatal es poco lo que se ha descrito.® 1%V

En una UCIP se determind en el analisis univariado que los siguientes datos fueron
asociados con NAVM: enfermedad de base, quemaduras, sindrome genético Yy
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procedimientos (reintubacién, traqueostomia, catéteres, broncoscopia). En el grupo
especifico de pacientes ventilados, solo la transfusion, reintubacién y transporte fuera de la
unidad se relacionaron con NAVM. © % En una UCIP de la India se determiné como dnico
factor de riesgo la reintubacion (OR 0.72; 95%, IC 0.55, 0.94; p= 0.017). Estos estudios
realizados en poblaciones pediatricas fueron la base para la determinacion de las variables a
ser evaluadas en los estudios en poblaciones neonatales, sin embargo, son pocos los
estudios realizados, pero han comprobado que los factores son distintos en este subgrupo
poblacional. *®

En el Gltimo estudio publicado 2009 en UCIP y UCIN el analisis multivariado determiné que el
género femenino, alimentacién parenteral y empleo de narcéticos se asociaron a NAVM.
Un factor de riesgo que se ha determinado como predisponente de NAVM es el bajo peso al
nacer o edad gestacional <28 semanas. ® En neonatos extremadamente pretérmino el
analisis univariado determin6é que el Unico factor de riesgo significativo fue una infeccion
endovascular previa (p=0.02), confirmado en el andlisis de regresion logistica multivariado
(OR 3.5; 95% IC: 1.2-10.8, p=0.03). ® En una UCIN de China los resultados en cuanto a
factores de riesgo asociados a NAVM fueron reintubaciéon (OR 5.3; 95% IC 2, 14), tiempo de
ventilacion mecanica (OR 4.8; 95% IC 2.2, 10.4), tratamiento con opiaceos (OR 3.8; 95% IC
1.8, 8.5) y succién endotraqueal (OR 3.5; 95% IC 1.6, 7.4). ® En una UCIN de Corea los
factores de riesgo asociados a NAVM fueron peso <1500 g., edad gestacional <32 semanas
y APGAR <8. @ En una UCIN de Tailandia se identificaron tres factores de riesgo
independientes: catéter umbilical (OR=2.5, 95% IC=1.3-4.7, p=0.007), sindrome de distrés
respiratorio (OR=2.0, 95% IC=1-3.9, p=0.03) y la colocacién de una sonda orogastrica
(OR=3.0, 95% IC=1.3-7.2, p=0.01). *?

Segun estudios europeos en neonatos los factores que mas se asocian son el bajo peso al
nacimiento<2000 g., la edad gestacional, la intubacién en la sala de partos, la ventilacion
mecénica, y la existencia de distrés respiratorio. ® En Colombia los factores de riesgo
asociados a NAVM son: bajo peso al nacer, presencia de catéteres, nutricion parenteral y
tiempo de intubacion. ©

2.6 Diagnostico

La revision de los criterios diagnoésticos de NAVM que se realiza periddicamente puede llevar
a sobre o infradiagndstico si se intenta comparar en relacion a afos previos en los cuales
eran diferentes. Los criterios diagnosticos de la CDC/NNIS existen para nifios menores de 1
afio, sin embargo, no existen definiciones especificas para el subgrupo neonatal, y menos en
base al peso, que influye de forma importante en la incidencia de la NAVM (siendo
inversamente proporcional al peso y edad gestacional). @ La falta de un patrén de oro en el
diagnéstico de NAVM conlleva a una interpretaciéon compleja. ¢ 8 2%

El diagnéstico de neumonia en pacientes ventilados es dificil debido a la falta de
especificidad de los hallazgos clinicos, radiolégicos y de laboratorio. Al realizar los métodos
de extraccién de muestra existe el riesgo de tomar muestras que representan colonizacién
orofaringea, incluso en muestras tomadas con broncoscopia. Los criterios del CDC descritos
en 1988 para pacientes menores de 1 afio, fueron modificados en conjunto con el NNIS en el
2008Aunque los criterios radioldgicos indican cambios en la aparicion de infiltrados, estos
podrian representar parte de una enfermedad de membrana hialina, la progresién de un
sindrome de aspiracion meconial, una atelectasia o desarrollo inicial de una broncodisplasia
pulmonar. ¢



Los criterios clinicos fueron establecidos por el CDC/NNIS se basan en:
Inicialmente el estudio radiolégico:

Pacientes que presentan en la radiografia de térax uno de los siguientes:
- Infiltrado (nuevo, progresivo o persistente).
- Consolidado.
- Cavitacion.
- Neumatocele.

En el caso de presentar una enfermedad de base se necesitan dos radiografias seriadas con
alguna de estas evidencias.

Luego se determinan los datos clinicos, que para menores de un afio se especifican como a
continuacion:

Empeoramiento del intercambio gaseoso (desaturaciones  <94%, aumento de los
requerimientos de oxigeno, aumento en los pardmetros ventilatorios).

Ademads, tres de los siguientes:
- Inestabilidad térmica.
- Leucopenia (<4,000) o leucocitosis (>15,000).
- Cambio en las caracteristicas del esputo o secreciones, o incremento de la necesidad
de aspirar secreciones.
- Apnea, taquipnea (>75x"), aleteo nasal, retracciones intercostales, quejido.
- Roncus o estertores.
- Tos.
- Bradicardia (<100x") o taquicardia (>170x").
Confirmacién por laboratorio:
- Hemocultivo positivo que no se relacione con otra fuente de infeccion (generalmente
no se toma en cuenta el S. aureus, los colonizantes de la piel, ni los hongos).
- Cultivo positivo del liquido pleural.
- Cultivo cuantitativo positivo (lavado bronqueoalveolar o con cepillado bronquial).
- >5% de células obtenidas por lavado bronqueoalveolar conteniendo bacterias
intracelulares o un examen microscépico directo con tincion de gram.
- Hallazgos histopatolégicos. @
Los criterios del CDC/NNIS presentan una sensibilidad de 84% con una especificidad de
69%.

Inicialmente existieron los criterios de Johanson que se basan en la presencia de un infiltrado
nuevo o progresivo en las radiografias mas dos de los siguientes:

- fiebre>38 °C

- leucocitosis o leucopenia

- secrecion purulenta
Presentan una sensibilidad de 69% con una especificidad de 75%.
Ademas se desarroll6 un Punteo de Infeccion Clinica Pulmonar (PICP) que toma en cuenta
seis variables (fiebre, leucocitosis, aspirado traqueal, oxigenacion, infiltrado radiologico y
cultivos de aspirados traqueales con tincién de Gram). Presenta una sensibilidad de 72 a
77% con una especificidad de 42 a 85%. ®* 22 E| diagnéstico por datos clinicos de NAVM
se asocia con 30-35% de falsos negativos y 20-25% de falsos positivos. ¥ La combinacion



de las técnicas clinicas, radioldgicas y microbioldgicas alcanzaron una sensibilidad de 85% y
especificidad de 50%. *?

2.7 Técnicas diagnosticas
Métodos no invasivos:

- Aspirado traqueal: es el método mas sencillo de obtener secreciones respiratorias. Los
cultivos cualitativos tienen una alta sensibilidad ya que suelen identificar organismos que se
recuperan mediante técnicas invasivas pero su valor predictivo positivo es bajo. Los cultivos
cuantitativos tienen margenes de sensibilidad y especificidad muy amplios. La mayor
especificidad se obtiene empleando un punto de corte > 10° UFC/ml. ® Una ventaja es que
la muestra puede ser tomada en cualquier momento sin un equipo y personal especifico ©

Métodos invasivos:
Con técnicas broncoscopicas

- Lavado bronqueoalveolar (LBA): presenta buena sensibilidad, con una especificidad
cercana al 80%, mejorando mucho estos resultados mediante la investigacion de
microorganismos intracelulares. Generalmente se emplea un punto de corte >10* UFC/ml. ®?
Permite obtener un lavado del compartimiento alveolar que se encuentra distal al
fibrobroncoscopio impactado en el bronquio subsegmentario. Se considera contaminacién si
hay méas de 1% de células epiteliales escamosas ©

- Broncoscopia con toma de muestra con cepillado mediante catéter protegido (CCP): buena
especificidad con un punto de corte recomendado >10% UFC/m.

Con técnicas a ciegas

Son menos invasivas y no precisan de personal entrenado tan especificamente. Su principal
limitacién es la imposibilidad de seleccionar el segmento pulmonar afectado. Existen tres
métodos: aspirado bronquial ciego, mini-lavado bronqueoalveolar y catéter protegido. En
general estas técnicas ciegas han presentado resultados similares a las técnicas
broncoscopicas, con mayor nivel de concordancia en las afecciones bilaterales difusas y
cuando la afectacién radioldgica esta ubicada en los I6bulos inferiores. ¢ 2%

En cuanto al procesamiento de las muestras respiratorias el primer paso es evaluar la
posible contaminacién con bacterias del tracto respiratorio superior. En el aspirado traqueal
se determinara el nUmero de células escamosas por campo (debe ser <10) y de neutréfilos
por campo (debe ser >10-25). Para las muestras broncoscépicas o ciegas un nimero de
células epiteliales escamosas >1% demuestra la existencia de contaminacién orofaringea
significativa. Las muestras deben de ser remitidas al laboratorio en menos de una hora
después de su obtencién.

Los métodos diagnosticos con broncoscopia (LBA o CCP) no se utilizan de rutina debido a
las dificultades técnicas y complicaciones que se pueden presentar. Las ventajas de emplear
un método invasivo son: la toma de la muestra especificamente en el area infectada (si se
empela con broncoscopia), evita la contaminacion orotraqueal y permite el andlisis rapido de
bacterias intracelulares por medio de la tincion de gram de la secrecion bronqueoalveolar.
Las desventajas son el costo que representan y la necesidad de personal calificado para
realizar el procedimiento. ¥



Las muestras por LBA (10* CFU/mI) tienen una sensibilidad de 50-72% y especificidad de 80
a 85%. En un estudio se determino las bacterias intracelulares y la tincion de gram de un
LBA fueron especificas (95% y 81%, respectivamente) pero no sensibles (30% y 50%,
respectivamente) para el diagnostico de NAVM, mientras que el criterio clinico y los cultivos
endotraqueales eran sensibles (100% y 90%, respectivamente) pero no especificos (15 y
40%, respectivamente) ® ¥ En un estudio que comparaba los resultados del diagnéstico
cualitativo y cuantitativo de los aspirados traqueales se encontré lo siguiente: los cultivos
cuantitativos del aspirado traqueal mostraron una mayor especificidad (78%) que los
cualitativos (23%); pero menor sensibilidad (26%) que los cualitativos (81%). ?” El LBA y
CCP tienen comparables rendimientos diagndsticos, los aspirados traqueales tienen
rendimientos comparables a los del LBA y CCP, con la tendencia a una menor especificidad,
todos los métodos anteriores presentan una tasa de falsos positivos y falsos negativos que
varian entre el 10% y 30%. “ 9 Se realizé un estudio evaluando las técnicas diagnésticas de
NAVM, LBA y aspirado traqueal, encontrandose que no hubo diferencia significativa en el
pronéstico inicial, tasa de mortalidad, entre el grupo de LBA y el grupo de aspirado traqueal
(18.9% y 18.4%, respectivamente; P=0.94).

Un estudio correlacioné el CCP con el aspirado traqueal en pacientes con NAVM
encontrando que los mismos microorganismos en 36 de los 52 episodios de neumonia
(69%). Se encontraron cultivos bacterianos positivos en el aspirado traqueal pero no en el
cepillado bronquial en 8 episodios (15%). Al contrario el cepillado bronquial detectd un
microorganismo que no se encontré en el aspirado traqueal (2%). Al comparar ambas
técnicas se determind una sensibilidad 97.7%, especificidad 50%, valor predictivo positivo
91.3%, valor predictivo negativo 80%. “® La sensibilidad entre el cepillado bronquial a ciegas
(91.9%), especificidad (89.8%), fueron similares a los resultados de las técnicas
broncoscdpicas y de aspirado traqueal en un estudio que pretendia determinar cual de estas
técnicas era superior. ¢")

Un aspirado traqueal confiable con gram se puede utilizar para el inicio del tratamiento
antimicrobiano empirico y puede incrementar el valor diagnéstico del PICP. Un aspirado
traqueal negativo (ausencia de bacterias y células inflamatorias) en un paciente sin un
reciente cambio en los antibidticos tiene un fuerte valor predictivo negativo (94%) para
NAVM y debe llevar a buscar otras causas.  Un estudio determiné el valor de la purulencia
del esputo en los aspirados traqueales de neonatos de muy bajo peso al nacer determinando
lo siguiente: los cultivos traqueales fueron positivos en 58% de las muestras no purulentas,
90% de las levemente purulentas y 100% de las purulentas francas. Las muestras purulentas
francas fueron predictivas de un aspirado traqueal positivo a bacilos gram negativos con una
sensibilidad del 70%, especificidad del 100%, valor predictivo positivo del 100% y valor
predictivo negativo del 67%. @

Otros métodos:

- Biopsia pulmonar: los estudios histopatolégicos han sido considerados patrén de referencia
en la mayoria de estudios que evallian el rendimiento de diversas técnicas diagnoésticas de
NAVM. No obstante esta técnica ha sido cuestionada por su reproducibilidad debido a la
discordancia entre los informes histopatolégicos del mismo operador o diferentes
operadores. Ademas la toma de biopsia debe realizarse en mdltiples lugares y puede tomar
tejido sano ©

- Hemocultivos: no son sensibles ni especificos, se encuentran presentes Unicamente en
20% de las NAVM, en un estudio reciente se determin6 una sensibilidad del 26% y un valor
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predictivo positivo del 73%, sin embargo un sitio extrapulmonar era la causa de la
bacteriemia en 27% de los casos. ¥

2.8 Tratamiento

La administracion inmediata del tratamiento es crucial sin embargo el tratamiento inapropiado
se asocia a un incremento en la mortalidad. Incluso si el tratamiento inicial fue inapropiado y
luego se corrige de acuerdo a resultados diagndsticos, permanece una mayor mortalidad que
en los pacientes que fueron tratados adecuadamente desde el inicio. Una terapia inicial
inapropiada es un factor predictor independiente de mortalidad, asimismo el uso de un
espectro demasiado amplio de antibidticos se asocia a la aparicion de gérmenes
multirresistentes. Una adecuada estrategia terapéutica debe encontrar el equilibrio entre
ambos, realizando una adecuada cobertura inicial sin caer en el abuso innecesario de los
antibiéticos. ¢ * & 1314

Segun la Sociedad Toracica Americana el tratamiento de la NAVM debe regirse a los
siguientes aspectos:

- El tratamiento de entrada recomendado debe ser empirico.

- Considerara factores como el tiempo transcurrido desde el inicio de la enfermedad,
severidad de la enfermedad, factores de riesgo especificos de neumonia nosocomial,
incluyendo la utilizacion de ventilacion mecénica, enfermedad de base, utilizacion
reciente de antibitticos y la flora hospitalaria local.

- La seleccion del tratamiento antimicrobiano se debe adaptar a los patrones locales de
resistencia antimicrobiana
Los resultados diagndsticos se deben interpretar de acuerdo a la condiciéon del
paciente & 49

El tratamiento se modificara segun el resultado de los cultivos obtenidos y la duracién del
mismo se individualizara dependiendo de la severidad, respuesta clinica y agente infeccioso.
En general en la neumonia nosocomial causada por Streptococcus pn., H. influenzae y S.
aureus el tratamiento oscilard entre los 7 - 10 dias, si los gérmenes son bacilos gram
negativos entéricos, S. aureus meticilino resistente o Legionella generalmente un minimo de
14 dias. ® La Sociedad Toracica Americana evaluando el espectro antimicrobiano, las dosis
efectivas de tratamiento antibiético, los perfiles farmacocinéticas y efectos adversos,
recomienda lo siguiente en cuanto al tratamiento de NAVM:
- En NAVM temprana sin factores de riesgo: cefalosporinas de segunda y tercera
generacion
- En NAVM tardia sin factores de riesgo: un aminoglucésido mas un antipseudomona
(Piperacilina/Tazobactam, Ceftazidime)
Ambas, las NAVM tempranas o tardias con factores de riesgo deben ser tratadas
como la NAVM tardia, ademaés si se sospecha S. aureus agregar Vancomicina. ¢ 9

En el caso de resistencia a Vancomicina una alternativa es el tratamiento con Linezolid. Los
factores de riesgo fueron los detallados anteriormente para MMDR. Si un paciente esta
recibiendo tratamiento combinado con un aminoglucésido (amikacina), ésta debe
suspenderse en el quinto a séptimo dia si el paciente esta respondiendo adecuadamente al
tratamiento. La respuesta antibiética toma 48-72 horas en presentarse, por lo tanto, el
tratamiento no debe ser cambiado durante este tiempo, a menos que el paciente tuviera un
deterioro clinico muy evidente. La falta de respuesta al tratamiento es clinicamente evidente
en el tercer dia. ©



2.9 Prevencion

Las medidas preventivas son la forma mas eficaz de disminuir la morbi-mortalidad producida
enfermedades nosocomiales, ademéas son estrategias de menor costo y llevan a mejores
resultados.

Estrategias no farmacolégicas:

- Lavado de manos efectivo

- Precaucion del traspaso de un patdgeno de un paciente al otro mediante el empleo
de bata y guantes protectores.

- La posicion semincorporada del paciente (cabeza 35-40°).

- Otras estrategias durante la ventilacién que minimizan el riesgo son: intubacién oral.

- Cambio de los circuitos del ventilador retirando la condensacion acumulada en los
tubos una vez a la semana.

- Succién endotraqueal en pacientes ventilados, medidas destinadas a la prevencién
de la formacién de biofilms (areas protegidas que permiten la proliferacién bacteriana
situadas normalmente en cuerpos extrafios como tubos endotraqueales y sondas).

- Disminuir la reintubacion.

Seguimiento de guifas y protocolos clinicos y realizacion de fisioterapia respiratoria. @
6, 14, 29)

Estrategias farmacoldgicas:
- Profilaxis de la tlcera de estrés.
- Descontaminacion orofaringea con clorhexidina.
*  Tratamiento profilactico en pacientes neutropénicos. La administracion de factor de
estimulacion de colonias de granulocitos reduce el nimero de infecciones adquiridas,
incluyendo las neumonias. ® %
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. OBJETIVOS

3.1 Objetivo General

3.1.1 Caracterizacion de los neonatos con diagnéstico de heumonia nosocomial asociada
a ventilacibn mecanica, en la Unidad de Alto Riesgo del Departamento de Pediatria del
Hospital Roosevelt durante enero a octubre del 2010, en base a los siguientes parametros:

Epidemioldgicos:
- Sexo
- Edad gestacional
- Peso al nacer
- Tiempo de ventilacion mecanica
- Patologia de base
- Estancia hospitalaria
- Condicién al egreso

Clinicos:

- Temperatura

- Frecuencia cardiaca

- Auscultacion respiratoria

- Recuento de leucocitos y plaquetas
Radioldgico:

- Impresion en la radiografia de térax
Microbiolégicos:
- Hemocultivo
- Cultivo de aspirado traqueal

3.2 Objetivos Especificos

3.21 Determinar los microorganismos aislados mas frecuentemente en el hemocultivo
y cultivo de aspirado traqueal.

3.2.2 Determinar la tasa de incidencia de neonatos con neumonia asociada a
ventilacion mecanica
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IV. MATERIAL Y METODO

4.1 Tipo de estudio

Estudio transversal que caracterizd6 a los neonatos con neumonia nosocomial asociada a
ventilacion mecanica en la unidad de Alto Riesgo del departamento de Pediatria del Hospital
Roosevelt durante enero a octubre del 2010.

4.2 Poblacién
Nifios y nifias menores de 29 dias que ingresaron en la Unidad de Alto Riesgo del Hospital
Roosevelt sometidos a ventilacion mecanica.

4.3 Selecciéon y tamafio de la muestra
No se calculd la muestra. Se incluy6 la poblacién un total de 51 pacientes que cumplieron
con los criterios de inclusion.

4.4 Unidad de anélisis
Nifios y nifias menores de 29 dias que ingresaron en la Unidad de Alto Riesgo del Hospital
Roosevelt con ventilacion mecanica y desarrollaron neumonia nosocomial.

4.5 Criterios de inclusién y exclusion

Criterios de inclusion
- Edad menor de 29 dias
- Ventilacion mecénica por mas de 48 horas
- NAVM que cumple los criterios del CDC/NNIS (ver anexo No.2)

Criterios de exclusién
- Pacientes inmunocomprometidos

4.6 Variables estudiadas

- Caracterizacion de la neumonia nosocomial asociada a ventilacién mecanica
- Neumonia nosocomial asociada a ventilacibn mecanica

- Tasa de incidencia de NAVM
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4.7 Operacionalizacion de las variables

. Definicion Definicion Tipo de Escala de | Unidad de
Variable . . iy . s
conceptual operacional Variable medicion | medicion
Epidemiologicos
Sexo
Sexo descrito en la | Cualitativa Nominal Masculino
ficha clinica Femenino
Edad gestacional
Edad gestacional | Cuantitativa Razén Semanas
descrita en la ficha continuo
clinica
Peso al nacer
Primera medida del
peso al nacer
determinado por
Descripcion balanza calibrada Cuantitativa | Intervalo Gramos
de las >2500 gr. Adecuado continua
Caracterizacion caracteristicas | <2500 gr. Bajo
de la neumonia presentes en los | <1500 gr. Muy bajo
nosocomial neonatos con <1000 gr.
asociada a neumonia Extremadamente muy
ventilacion nosocomial bajo
mecanica asociada a
ventilacion Tiempo de ventilacién
mecanica mecanica
Tiempo  transcurrido | Cuantitativo Razén Dias
desde el inicio de la continuo
ventilacion  mecanica
hasta el diagndstico de
NAVM
Patologia de base
Enfermedad que
condujo al uso de
ventilacion  mecanica
descrita en la ficha
clinica: Cualitativa Nominal Tipo

-Enfermedad de
membrana hialina
-Neumonia
-Sindrome de
aspiracion meconial
-Asfixia perinatal
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Caracterizacion
de la neumonia
nosocomial
asociada a
ventilacion
mecanica

Descripcién
de las
caracteristicas
presentes en los
neonatos con
neumonia
nosocomial
asociada a
ventilacion
mecanica

-Atresia esofagica
-Apnea
-Atresia duodenal

Estancia hospitalaria

Tiempo  transcurrido
desde la fecha de
ingreso  hasta el

egreso o fallecimiento

Condicidn al egreso
-Estable
-Fallecido

Clinicos

Temperatura
Promedio de

temperatura
registrada en la ficha
clinica el dia del
diagndstico de NAVM

Frecuencia cardiaca
Promedio de latidos
por minuto registrados
en la ficha clinica el
dia del diagndstico de
NAVM

Auscultacion
respiratoria
Percepcion del médico
del servicio al examen
fisico pulmonar con
estetoscopio
pediatrico:

-Roncus

-Estertores
-Sibilancias

Recuento de
leucocitos

Leucocitos  descritos
en la hematologia del
dia del diagndstico de
NAVM

Cuantitativa
continua

Cualitativa

Cuantitativa
discontinua

Cuantitativa
continua

Cualitativa

Cuantitativa
continua

Razon

Nominal

Intervalo

Razon

Nominal

Razon

Dias

Tipo

Centigrados

Latidos por
minuto

Tipo

Ndmero
leucocitos
por mm?
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Caracterizacion
de la neumonia
nosocomial
asociada a
ventilacion
mecanica

Descripcién
de las
caracteristicas
presentes en los
neonatos con
neumonia
nosocomial
asociada a
ventilacion
mecanica

Recuento de plaquetas
Plaquetas descritas en
la hematologia del dia
del diagndstico de
NAVM

Radiolégico

Impresién en la
radiografia de torax
Interpretacién por el
médico del servicio de
la radiografia de torax:
-Infiltrado nuevo
-Infiltrado progresivo
-Consolidado

-Otros

Microbioloégico

Hemocultivo y cultivo
de aspirado traqueal
Microorganismo
aislado en el cultivo

Factores asociados

Alimentacion

parenteral
Si/No

Empleo de narcéticos
Si/No

Sonda orogastrica
Si/No

Catéter intravascular
Si/No

Tubo intercostal
Si/No

Empleo de antibidticos
Si/No

Empleo de ranitidina u

omeprazol
Si/No

Cuantitativa
continua

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Razon

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

NUmero de
plaquetas
por mm?>

Tipo

Tipo

Si/No

Si/No

Si/No

Si/No

Si/No

Si/No

Si/No
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, Neumonia
Neumonia .
. nosocomial ,
nosocomial : Neumonia que cumple ,
. asociada al N . . Si
asociada a empleo de con los criterios de la Cualitativa Nominal No
ventilacion N CDC/NNIS*
. . ventilacion
mecanica P
mecanica
Proporcién de Ndmero de casos
P nuevos de NAVM entre
personas que
Tasa de neonatos con L
- . presentan NAVM I . Cuantitativa . o
incidencia de en una poblacion ventilacion mecanica continua Razon %o
NAVM P en la unidad de Alto
y un momento .
dado Riesgo de enero a
octubre del 2010

* Ver anexo No. 2
4.8 Instrumentos utilizados para la recolecciéon de informacion

El instrumento para recolectar la informacion es una boleta de recoleccion de datos que
inicia con una seccion de datos generales como nombre, sexo, edad gestacional, peso al
nacer, fecha del diagnostico, dias de ventilacion mecénica, patologia de base. Luego inicia
una serie de cuadros en los cuales se agrupan las siguientes caracteristicas:
- Caracteristicas clinicas
- Resultados de laboratorio
- Radiografia de toérax
- Resultados de microorganismos aislados por cultivos (hemocultivo, cultivo de
aspirado traqueal)
- Presencia de dispositivos (catéteres, tubos, sondas, alimentacion parenteral) y
empleo de medicamentos (narcéticos, antibidticos, ranitidina u omeprazol)

Por ultimo, la fecha de ingreso, de egreso, tiempo de estancia hospitalaria y la condicién al
egreso (ver anexo No. 1)

4.9 Procedimientos para la recoleccion de informacion

Se tomaron los sujetos de estudio que cumplieron con los criterios de inclusién durante el
periodo establecido y a los cudles para la realizacién del diagndéstico el médico encargado
del servicio solicitd la realizacion de lo siguiente: extraccion de sangre para toma de
muestras de laboratorio (hematologia y hemocultivo), radiografia de térax, aspirado traqueal.
Con lo anterior se completo la boleta de recoleccion de datos (ver anexo No.1)

Extraccion de sangre:

- Materiales: guantes estériles, agujas #23, jeringas, algodon, alcohol, povidona yodada, tubo
de ensayo de hematologia, medio de hemocultivo (BACTEC), torniquete.
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- Técnica: primero se lavo las manos con agua y jabdn, se colocd guantes estériles, preparé
el area con asepsia (povidona yodada). Localizé una vena del sistema venoso superficial la
cual ocluyé empleando un torniquete. Penetro la piel con la aguja entre 25 y 45 grados sobre
la superficie con el visel viendo hacia arriba y tomo6 la muestra sanguinea. Liberé el
torniquete y removié la aguja. Aplicé presion con algoddn durante tres minutos para lograr
hemostasia. Introdujo 5 ml de la muestra sanguinea en el medio de hemocultivo (BACTEC) y
1.5 ml en el tubo de ensayo para hematologia. Por Gltimo mandé la muestra rotulada con los
datos del paciente al laboratorio de microbiologia y hematologia, respectivamente.

Radiografia de térax:

- Materiales: equipo polimévil portatil SIEMENS y chasis.

- Técnica: el técnico de radiologia coloco el chasis debajo de la espalda del paciente
colocando el equipo polimovil portatil SIEMENS a una distancia de 1 metro tomé la impresion
(proyeccién anteroposterior) apartandose una distancia de 3 metros del paciente.

Aspirado traqueal:

- Materiales: equipo estéril de aspiracion para recogida de muestras, que consta de una
sonda tamafio neonatal y un recipiente para la muestra, guantes estériles, mascarilla, bata y
gorro, adaptador y aspirador de succién continua, solucién alcohdlica antiséptica.

- Técnica: el terapista se lavé las manos con agua y jabén se coloco el gorro, bata, mascarilla
y guantes estériles. Conecté el adaptador al aspirador de succion continua. Ventilé al
paciente con FiO, de 1.0 durante 1 minuto (para evitar hipoxemia durante el procedimiento).
Conecto el recolector al aspirador continuo. Introdujo la sonda (del tamafio adecuado) por el
tubo endotraqueal hasta la traquea. Aspir6 para tomar la muestra en el recipiente de
recogida. Retir6 la sonda del tubo endotraqueal. Cerré recipiente con la muestra y lo
identifico correctamente. Envio la muestra al laboratorio de microbiologia.

Al obtener el cultivo de aspirado traqueal estéril se llend la boleta de recoleccion de datos
con la siguiente informacion: fecha de ingreso, dias de ventilacion mecénica, sexo, edad
gestacional, peso al nacer, patologia de base, caracteristicas clinicas (temperatura,
frecuencia cardiaca, auscultacion respiratoria), resultado de la radiografia de térax y de
laboratorio. Se determina la presencia de catéter intravascular, tubo intercostal, sonda
orogastrica, empleo de antibiéticos, narcéticos, ranitidina u omeprazol. Luego se espero el
resultado del hemocultivo. Finalmente se escribe la fecha de egreso y la condicién de
egreso.

4.10 Procedimientos para garantizar aspectos éticos de la investigacién

Este estudio aplicé los principios éticos, para lo cual, inicialmente describié el trabajo de
investigacion realizado detallando de forma sencilla y clara el propésito del estudio y los
procedimientos realizados. Se destaco que la informacion personal seria recabada con fines
estrictamente cientificos sin hacer publicos los datos personales del sujeto para proteger la
confidencialidad y privacidad. Se explicaron los riesgos y beneficios en caso que existieran.
Se obtiene un beneficio individual y hospitalario, para los sujetos de estudio el diagndstico
preciso de la neumonia nosocomial asociada a ventilacion mecanica y el tratamiento
establecido en base a estos resultados, a nivel hospitalario determinar las caracteristicas
epidemioldgicas de la NAVM, la etiologia bacteriana actual y con ésta base enfocarnos
adecuadamente en el tratamiento antibidtico. Las personas que cumplieron los criterios de
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inclusiéon fueron expuestas a las mismas mediciones, es decir, las acciones realizadas fueron
equitativas. Por ser un estudio descriptivo no se realiza consentimiento informado.

4.11 Procedimientos de analisis de la informacién

Debido al tipo de estudio descriptivo transversal se analizaron los resultados en relacion a las
siguientes medidas: frecuencias y porcentajes de acuerdo a las variables establecidas. Los
resultados fueron presentados en tablas y gréficas priorizando los resultados en orden de
frecuencia e impacto. Presentando los cuadros siguientes:

Tabla de caracteristicas demogréficas.

Tabla de factores asociados a NAVM.

Gréfica de dias de ventilacion mecanica.

Gréfica de recuento de leucocitos y plaquetas.

Gréfica de trombocitopenia.

Grafica de impresion en la radiografia de torax.

Gréfica de microorganismos aislados en el aspirado traqueal.

De acuerdo a los datos obtenidos fueron interpretados los resultados y se compararon con
los de estudios anteriores a nivel nacional e internacional. Se utilizé el programa Excel.

NOU R wNE
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V. RESULTADOS

Se detalla a continuacién el consolidado de los resultados obtenidos en el estudio realizado
en neonatos de la unidad de Alto riesgo del departamento de Pediatria del Hospital
Roosevelt mediante los datos generales, clinicos y de laboratorio obtenidos entre enero y
octubre del 2010 con la finalidad de caracterizar a los neonatos con neumonia nosocomial
asociada a ventilacion mecanica en base a los parametros: epidemioldgicos, clinicos,
radiolégicos y microbioldgicos.

TABLA No.1
CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS
Caracterizacion de los neonatos con NAVM en la unidad de Alto Riesgo del Hospital
Roosevelt Guatemala. Enero-octubre 2010.

Caracteristicas demograficas Total (N=51,%)
Sexo, femenino 27 (53)
Pretérmino 29 (57)
Peso al nacer
Adecuado 17 (33)
BPN 14 (27)
MBPN 12 (24)
EMBPN 8 (16)
Patologia de base
Enfermedad membrana hialina 18 (35)
Neumonia 14 (27)
SAM 6 (12)
APN 5 (10)
Atresia esofagica 4 (8)
Tiempo hospitalario (rango de dias) (3-110)
Condicién de egreso
Estable 29 (57)
Fallecido 22 (43)

EMBPN: extremadamente muy bajo peso al nacer; SAM: sindrome de
aspiracién meconial; APN: asfixia perinatal.
Fuente: instrumento de recoleccion de datos.

Entre las caracteristicas demogréficas tenemos: sexo: femenino 27 (53%), masculino 24
(47%); edad gestacional: pretérmino 29 (57%), a término 22 (43%); peso al nacer: adecuado
17 (33%), BPN 14 (27%). Las patologias de base fueron principalmente del sindrome de
distrés respiratorio como enfermedad de membrana hialina 18 (35%), neumonias 14 (27%) y
SAM 6 (12%), y las de patologia quirargica como atresia esofagica 4 (8%) y atresia duodenal
1 (2%). Tiempo hospitalario: 12 (23%) entre 3 a 10 dias, 16 (31%) entre 11 y 20 dias, 9
(18%) entre 21 y 30 dias, un paciente estuvo 110 dias ingresado. Condicion al egreso 22
fallecieron (tasa de letalidad del 43%).
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TABLA No.2
FACTORES ASOCIADOS A NAVM
Caracterizacion de los neonatos con NAVM en la unidad de Alto Riesgo del Hospital
Roosevelt Guatemala. Enero-octubre 2010.

Factor asociado . Total N=51(%)
Si Mo
Alimentacion parenteral 23 (45) 28(55)
Emplec narcoticos 20 (39) 31(61)
Sonda orogastrica 51 (100) -
Cateter intravascular 51 (100) -
Tubo intercostal 0(18)_ 42(82)
Antibidticos 51 (100) -
Ranitidina/omeprazol 17 (33) 34(67)

Fuente: instrumento de recoleccion de datos.
1

Entre los factores asociados: la alimentaciébn parenteral en 23 (45%) neonatos
principalmente en los de muy bajo peso al nacer que cursaban con sepsis y en asfixia
perinatal. Empleo de narcéticos en 20 (39%) neonatos principalmente en postquirirgicos y
como sedacién en infusion en pacientes ventilados. Todos los pacientes tenian catéteres
intravasculares principalmente arteriales y venosos umbilicales. Tubo intercostal presente en
9 (18%) neonatos de los cuales 4 fueron por atresia esofagica (con dos tubos intercostales
cada uno) y el resto por neumotdrax resultado de barotrauma. Todos los pacientes
emplearon antibioticGs principalmente coberturas a gramnegativos entéricos. Emplearon
ranitidina u omeprazol 17 (33%) neonatos.
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GRAFICA No.1
DIAS DE VENTILACION MECANICA
Caracterizacion de los neonatos con neumonia nosocomial asociada a ventilacion
mecanica en la unidad de Alto Riesgo del Hospital Roosevelt Guatemala. Enero-
octubre 2010.
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Fuente: instrumento de recoleccién de datos.

El tiempo transcurrido desde el inicio de la ventilacion mecanica hasta el diagnéstico de
NAVM fue de 3 a 5 dias para 19 (37%) neonatos que equivale al tiempo de las NAVM
tempranas, de 6 a 10 dias para 15 (29%), de 11 a 15 dias para 4 (8%), de 16 a 20 dias para
4 (8%), de 21 a 25 dias para 3 (6%), de 26 a 30 dias para 5 (10%) y de 31 a 35 dias para
uno.
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GRAFICA No.2
RECUENTO DE LEUCOCITOS Y PLAQUETAS
Caracterizacion de los neonatos con neumonia nosocomial asociada a ventilacion
mecanica en la unidad de Alto Riesgo del Hospital Roosevelt Guatemala. Enero-
octubre 2010.
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Recuento normal de leucocitos: 1-7 dias (9,400-34,000); 8 dias a 1 mes (5,000-19,500).
% normal de neutrdfilos: 1-7 dias (53-62); 8 dias a 1 mes (20-43). % normal de linfocitos:
1-7 dias (21-34); 8 dias a 1 mes (50-85). Recuento normal de plaguetas: 150,000-450,000
Fuente: instrumento de recoleccion de datos.

Entre los hallazgos en la hematologia de los pacientes con NAVM destacan los siguientes:
recuento de leucocitos 25 (49%) dentro limites normales, neutréfilos elevados 36 (71%),
linfocitos disminuidos 31 (61%) y plaquetas: trombocitopenia 26 (51%) y normales 25 (49%).
Entre los criterios de NAVM toman Unicamente el recuento de leucocitos como hallazgo
hematoldgico.
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GRAFICA No.3
TROMBOCITOPENIA
Caracterizacion de los neonatos con neumonia nosocomial asociada a ventilacion
mecénica en la unidad de Alto Riesgo del Hospital Roosevelt Guatemala. Enero-
octubre 2010.
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Leve: recuento deaplaquetas de 100,000 a 150,000 x mm?®. Moderada: de 50,000
a <100,000 x mm°®. Severa: <50,000 x mm°.
Fuente: instrumento de recoleccién de datos.

En otros estudios no se ha encontrado trombocitopenia en un porcentaje tan alto como el
nuestro 51% (que representa 26 pacientes) por lo cudl se desglosé en la clasificacion
siguiente: leve 5 (19%) neonatos, moderada 7 (27%) y severa 14 (54%).

GRAFICA No.4
IMPRESION EN LA RADIOGRAFIA DE TORAX
Caracterizacion de los neonatos con neumonia nosocomial asociada a ventilacion
mecanica en la unidad de Alto Riesgo del Hospital Roosevelt Guatemala. Enero-
octubre 2010.
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Fuente: instrumento de recoleccién de datos.

En la radiografia de torax: 38 (75%) neonatos presentaron un infiltrado nuevo, 8 (16%) un
infiltrado progresivo y 5 (10%) debutaron con atelectasia.
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GRAFICA No.5
MICROORGANISMOS AISLADOS EN EL ASPIRADO TRAQUEAL
Caracterizacion de los neonatos con neumonia nosocomial asociada a ventilacion
mecanica en la unidad de Alto Riesgo del Hospital Roosevelt Guatemala. Enero-
octubre 2010.
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Fuente: instrumento de recoleccion de datos.

Entre los microorganismos aislados en el aspirado traqueal de pacientes con NAVM se
observa que los tres principales son: primero el Acinetobacter calcoaceticus baumanii
complex con 13 (25%), segundo la Pseudomonas aeruginosa con 13 (25%) y tercero la
Klebsiella pneumoniae con 9 (18%). Otros tipos de Pseudomonas y acinetobacter conforman
el resto. Es importante mencionar que se ha determinado que existe una fuerte asociacién
entre la mortalidad y el microorganismo causal, encontrando un aumento de la mortalidad en
las infecciones asociadas a Pseudomonas aureginosa y especies de Acinetobacter, de mas
del 40%. (0 1119)
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VI. DISCUSION Y ANALISIS

El presente estudio incluydo 51 neonatos que desarrollaron NAVM en la unidad de Alto
Riesgo del departamento de Pediatria del Hospital Roosevelt, a quienes se les realiz6:
hematologia, hemocultivo, radiografia de térax, aspirado traqueal y llenado de la boleta de
recoleccién de datos durante enero a octubre del 2011 para caracterizarlos en base a los
parametros epidemioldgicos, clinicos, radiologicos y microbiologicos.

Presentaron las siguientes caracteristicas demograficas (ver tabla No.1). Del sexo femenino
27 (52%) pacientes y masculino 24 (48%). En un estudio realizado en California
determinaron el sexo femenino como factor de riesgo para NAVM (OR 10.3, p 0.001). ©’ En
edad gestacional 29 (57%) fueron pretérmino, 22 (43%) a término. En Europa los neonatos
pretérmino representan un factor de riesgo para desarrollar NAVM, ademas en Corea los
menores de 32 semanas de edad gestacional se consideran factor de riesgo. En cuanto al
peso al nacer encontramos 17 (33%) adecuados, 14 (27%) BPN, 12 (24%) MBPN y 8
(16%) EMBPN. En Europa el BPN se considera factor de riesgo para NAVM y en Corea el
MBPN. @ 2 | as 3 principales patologias de base encontradas pertenecen al sindrome de
distrés respiratorio (18 con enfermedad de membrana hialina, 14 neumonia y 6 SAM). En
Washington las patologias de base mas frecuentes son sindrome de distrés respiratorio
(87%) y cardiopatias congénitas (12%). ™ '? En Europa la existencia de distrés respiratorio
se considera factor de riesgo. ® A diferencia de otros estudios no tenemos pacientes con
cardiopatias congénitas. En cuanto a tiempo hospitalario: entre 3 a 110 dias (media de 21
dias), 16 (31%) entre 11 y 20 dias, 9 (18%) entre 21 y 30 dias, un paciente estuvo 110 dias
ingresado. En Washington los pacientes que desarrollaron NAVM tuvieron un tiempo de
estancia hospitalaria mayor en relacion a quienes no la desarrollaron (138 dias vrs 82 dias,
p= 0.003) lo cual concuerda en todos los estudios. ® 5 " 1219| 3 condicién al egreso fue
de 22 fallecidos lo cual es de suma importancia ya que a 15 pacientes se les realizo el cultivo
de aspirado un dia antes o el mismo dia del fallecimiento, determinando una tasa de letalidad
del 43%. Se ha demostrado que existe una fuerte asociacion entre la mortalidad y el
microorganismo causal, encontrando un aumento de la mortalidad producida por
Pseudomonas aer. y especies de Acinetobacter de mas del 40%, los cuales son nuestros
principales microorganismos aislados. % * *® Ademas las tasas de mortalidad en NAVM
alcanzan un 30% a 50% y aumenta hasta un 70% si es causada por MMDR (como en
nuestro caso el Acinetobacter). * ¢ 19

En la tabla No.2 se presentan factores asociados descritos para desarrollar NAVM. En
nuestro estudio 23 (45%) pacientes emplearon alimentacién parenteral. Ademas 20 (39%)
requirieron empleo de narcéticos. En California en el 2009 el analisis multivariado determiné
que alimentacién parenteral y empleo de narcéticos se asociaron a NAVM. ) Todos los
pacientes requirieron sonda orogastrica, catéter intravascular y antibiéticos. Solamente 9
(18%) pacientes emplearon tubo intercostal siendo 4 post quirdrgicos de atresia esofagica y
5 por barotrauma. Ademas 17 (33%) pacientes emplearon ranitidina u omeprazol. En un
metaanalisis europeo indicaron que la profilaxis para Ulcera de estrés incrementaba el riesgo
de neumonia. ® Los factores de riesgo neonatal para NAVM aln se encuentran en estudio,
los realizados en distintos paises varian inclusive los realizados a subgrupos de la poblacién
neonatal. Sin embargo concuerdan en lo referente a métodos invasivos como la alimentacién
parenteral y los catéteres (sondas, tubos intercostales, catéteres venosos). Los pacientes
generalmente requieren de varios de éstos durante su tratamiento por lo cual aumenta su
riesgo de NAVM, (101119
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Como se puede observar en la grafica No.1, los dias de ventilacion mecéanica fueron de 3 a
5 dias para 19 (37%) neonatos que equivale al tiempo de las NAVM tempranas, de 6 a 10
dias para 15 (29%), de 11 a 15 dias para 4 (8%), de 16 a 20 dias para 4 (8%), de 21 a 25
dias para 3 (6%), de 26 a 30 dias para 5 (10%) y de 31 a 35 dias para uno. La mayor parte
son NAVM tardias es decir de mas de 5 dias que son las asociadas a microorganismos
nosocomiales principalmente gramnegativos entéricos. En un estudio realizado en Estados
Unidos el tiempo medio para desarrollar NAVM fue de 4 dias, un 58% se presentaron en los
primeros 5 dias. "’ Existe un incremento adicional de NAVM presente principalmente al inicio
de la estancia hospitalaria, que se estima es de 3% por cada dia de los primeros cinco dias,
2% por cada dia de los dias cinco al diez y del 1 % por cada dia de ventilacibn mecanica
después de esto. Por lo cual la mitad de los episodios de NAVM ocurren en los primeros
cuatro dias. ©

En cuanto a los hallazgos clinicos de frecuencia cardiaca y temperatura solamente 2 (4%)
presentaron taquicardia el resto dentro de limites normales. Los pacientes que presentaron
taquicardia presentaron picos febriles aislados. Ademas la mayoria de los pacientes que
fallecieron presentaron bradicardia pero en el promedio de frecuencia cardiaca se
encontraban dentro de limites normales. En Washington de 26 pacientes, 6 (12%)
presentaron fiebre y 9 (35%) bradicardia. ™ Entre los criterios diagnésticos de NAVM se
presenta taquicardia, bradicardia y la inestabilidad térmica.

En cuanto a los hallazgos hematoldégicos en Washington se determiné que 26% de los
pacientes con NAVM presentaron neutrofilia y 4% trombocitopenia. “» En los estudios se ha
correlacionado Unicamente el recuento de leucocitos con NAVM y no se ha demostrado que
sea un factor de riesgo. ® "> Como podemos observar en la grafica No.2 en este estudio
se encontré que 25 (49%) pacientes presentaron recuento de glébulos blancos entre limites
normales, sin embargo, es interesante el hecho que 36 (71%) pacientes presentaron
neutrofilia, 31 (61%) linfopenia y 26 (51%) trombocitopenia los cuales son datos nuevos que
seria interesante correlacionarlos en un futuro estudio, por lo anterior la trombocitopenia se
desglosé en la clasificacion siguiente: leve 5 (19%) neonatos, moderada 7 (27%) y severa 14
(54%). Ademas es importante que la mayoria de las bacterias que producen NAVM se
relacionan con cambios en la hematologia principalmente en el recuento de leucocitos y de
plaguetas. Los criterios de la CDC/NNIS s6lo emplean el cambio en el recuento de
leucocitos. @

En la radiografia de térax se observo que en 38 (75%) neonatos presentaron un infiltrado
nuevo. En un estudio realizado en California en el cual se tomaron como variables los
criterios de la CDC/NNIS para determinar factores de riesgo asociados a NAVM
determinaron que el hallazgo de un infiltrado nuevo en la radiografia de térax representaba
un factor de riesgo (OR 1.96). ") La aparicién de infiltrados nuevos en la radiografia de térax
sin enfermedad pulmonar preexistente forma parte integral del diagnéstico. ©® Los resultados
son congruentes con estudios previos. Es importante enfatizar que entre los criterios
diagnésticos de la CDC/NNIS no se encuentra a las atelectasias como un hallazgo, sin
embargo, en este estudio 5 (10%) pacientes debutaron con este patrén. El resto 8 (16%)
neonatos presentaron un infiltrado progresivo.

En los hemocultivos realizados en este estudio en 42 (82%) neonatos no se aislé ningun
microorganismo, en 5 (10%) estafilococos (2 aureus meticilino resistentes) y solamente 3
(6%) correlacionaron con el cultivo de aspirado traqueal (acinetobacter cbc, pseudomonas
aeruginosa y burkhordelia cepacia). Los hemocultivos no son sensibles ni especificos, se
encuentran Unicamente en 20% de las NAVM, en un estudio multicéntrico europeo se
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determiné una sensibilidad del 26% y un valor predictivo positivo del 73%, sin embargo un
sitio extrapulmonar era la causa de la bacteriemia en 27% de los casos. *¥ En la India de 72
pacientes solamente 3 correlacionaron hemocultivo con aspirado traqueal. *® Aunque en los
estudios generalmente no se encuentra bacteriemia secundaria a la NAVM todavia se
realizan hemocultivos como parte del diagnéstico integral del paciente generalmente se
aislan microorganismos distintos a los hallados en el aspirado traqueal.

En la grafica No.3 se muestra que los tres principales microorganismos aislados en el
aspirado traqueal fueron: 13 (25%) con Acinetobacter cbc., 13 (25%) con Pseudomonas
aer. y 9 (18%) con Klebsiella pn. (19%). Con excepcion del S. aureus (meticilino resistente)
todos son gram negativos entéricos propios de NAVM tardia. En un estudio multicéntrico
realizado en los Estados Unidos los microorganismos aislados fueron S. aureus (28.4%),
Pseudomonas aer. (25.2%) y bacilos gram negativos (26.6%). ® En la mayoria de los
diferentes estudios realizados en otros paises el Acinetobacter no entra entre los
microorganismos de importancia y en nuestro caso es el principal. Ademas en otros estudios
se encuentra mas aislado el S. aureus que afecta principalmente a los prematuros de MBPN
y que en nuestro caso solo se encuentra en uno. Ademas en un estudio realizado en las
unidades de Alto Riesgo y Minimo riesgo del Hospital Roosevelt de Guatemala, durante junio
y julio del afio 2006, los principales gérmenes aislados en el cultivo de aspirado traqueal
fueron: 1. S. epidermidis (21%), 2. Escherichia coli (14%), 3. Klebsiella pn. (14%). Lo anterior
denota la importancia de realizar un estudio mas amplio (enero a octubre) y vigilancia cada
cierto tiempo por las variaciones que se observan afio tras afio en los hospitales. ®
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6.1.1

6.1.2

6.1.3

6.1.4

6.1 CONCLUSIONES

Los neonatos con neumonia nosocomial asociada a ventilacion mecénica
presentaron las siguientes caracteristicas epidemioldgicas: sexo femenino 27
neonatos (52%); peso al nacer, bajo 14 (27%), muy bajo 12 (24%) y extremo 8 (16%),
diagnosticados a los 3 a 5 dias de ventilaciéon mecanica 19 (37%); patologia de base,
enfermedad de membrana hialina 18 (35%) y neumonias 14 (27%); tiempo
hospitalario entre 3 y 110 dias; condicion al egreso, fallecidos 22 (letalidad 43%).

Entre los parametros de laboratorio evaluados se determinaron los siguientes
resultados: recuento de leucocitos entre limites normales en 25 neonatos (49%).
Como hallazgo importante no descrito en otros estudios se presentaron: neutrofilia en
36 (71%), linfopenia en 31 (61%) y trombocitopenia en 26 (51%).

Los hallazgos en la radiografia de térax determinaron un infiltrado nuevo en 38
neonatos (75%), un infiltrado progresivo en 8 (16%) y 5 (10%) debutaron con un
patron atelectasico, éste ultimo dato no encontrado en otros estudios.

En el aspirado traqueal de neonatos con neumonia nosocomial asociada a ventilacién
mecanica se aislaron los siguientes microorganismos: acinetobacter calcoaceticus
baumanii complex en 13 (25%), pseudomonas aeruginosa en 13 (25%) y klebsiella
pneumoniae en 9 (18%). Estos son patdgenos que aumentan la mortalidad en un 30
a 70% a nivel mundial.
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6.2.1

6.2.2

6.2 RECOMENDACIONES

Promover la implementaciébn y el seguimiento de las medidas preventivas de
neumonia nosocomial principalmente el lavado de manos y las medidas de
precaucion universal: guantes, bata y mascarilla en la unidad de cuidados intensivos
neonatales y a nivel hospitalario en todos los servicios de encamamiento.

Dar seguimiento a este estudio como parte de la vigilancia epidemiolégica
hospitalaria anual en neumonia nosocomial y ademas abarcar todos los tipos de
infecciones nosocomiales para obtener informacion que nos lleve a la disminucién de
éstas infecciones y el manejo oportuno de las mismas.
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VIII. ANEXOS
Anexo No.1

Universidad de San Carlos de Guatemala
Unidad de Neonatologia del departamento de Pediatria del Hospital Roosevelt
Boleta de recoleccion de datos
“Caracterizacion de los neonatos con neumonia nosocomial asociada a ventilaciéon mecanica”

Nombre del paciente: Registro médico:
Sexo: M_ F_ Edad gestacional: semanas Peso al nacer: g.
Fecha del diagnéstico: Dias de ventilacion mecanica:

Patologia de base:

Caracteristicas clinicas Resultado
Temperatura °C
Frecuencia cardiaca X
Roncus
Estertores
Sibilancias

Laboratorio Resultado

Recuento de glébulos blancos Mm®
Neutréfilos %
Linfocitos %

Recuento de plaquetas

Radiografia de tdrax Resultado

Normal

Infiltrado nuevo
Infiltrado progresivo
Consolidacién
Cavitacion

Otro

Microorganismo aislado en el
hemocultivo
Microorganismo aislado en el aspirado
traqueal

Si No Cantidad

Catéter intravascular

Tubo intercostal

Empleo de antibidticos
Alimentacién parenteral

Empleo de narcoéticos

Sonda orogasrica

Empleo de ranitidina u omeprazol

Fecha de ingreso: Fecha de egreso:
Estancia hospitalaria: dias Condicion al egreso:
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Anexo No.2

Los criterios clinicos establecidos por el CDC/NNIS para el diagnéstico de NAVM se basan
en:

Inicialmente el estudio radiolégico:

Pacientes que presentan en la radiografia de térax uno de los siguientes:

- Infiltrado (nuevo, progresivo o persistente).
- Consolidado.
- Cavitacion.
- Neumatocele.
En el caso de presentar una enfermedad de base se necesitan dos

Luego se determinan los datos clinicos, que para menores de un afio se especifican como a
continuacion:

Empeoramiento del intercambio gaseoso (desaturaciones <94%, aumento de
lns realierimientns de nxiaenn. alimentn en lns narametrns ventilatoring).

Ademas, tres de los siguientes:

- Inestabilidad térmica.

- Leucopenia (<4,000) o leucocitosis (>15,000).

- Cambio en las caracteristicas del esputo o secreciones, o incremento
de la necesidad de aspirar secreciones.

- Apnea, taquipnea (>75 x°), aleteo nasal, retracciones intercostales,
quejido.

- Roncus o estertores.

- Tos.

- Bradicardia (<100 x ") o taquicardia (>170 x").

Confirmacién por laboratorio:

- Hemocultivo positivo que no se relacione con otra fuente de infeccién
(generalmente no se toma en cuenta el S. aureus, los colonizantes de la
piel, ni los hongos).

- Cultivo positivo del liquido pleural.

- Cultivo cuantitativo positivo (lavado bronqueoalveolar o con cepillado
bronquial).

- >5% de células obtenidas por lavado bronqueoalveolar conteniendo
bacterias intracelulares o un examen microscopico directo con tincién de
gram.

- Hallazgos histopatoldgicos.
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El autor concede permiso para reproducir total o parcialmente y por cualquier medio la tesis
titulada “CARACTERIZACION DE LOS NEONATOS CON NEUMONIA NOSOCOMIAL
ASOCIADA A VENTILACION MECANICA” para propdsitos de consulta académica. Sin
embargo, quedan reservados los derechos de autor que confiere la ley, cuando sea cualquier
otro motivo diferente al que se sefiala lo que conduzca a su reproduccidon o comercializacion
total o parcial.
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