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Antecedentes: teniendo presente que la neumonia asociada al ventilador (NAV) es la segunda
infeccién més frecuente asociada al cuidado de la salud, resulta importante identificar los
factores relacionados con su mortalidad, mas atn en paises con recursos limitados. Objetivo:
determinar factores de riesgo para mortalidad por NAV. Métodos: estudio de cohorte simple
prospectivo realizado entre enero 2017 y diciembre 2020 que incluy6 nifios entre 1 mes y 14
anos. Se relacionaron variables demograficas, gravedad en la admisién, tipo de NAV, gérmenes
causales, indicaciones de ventilacién, comorbilidades e intervenciones médicas con
mortalidad por NAV. El diagnéstico de NAV fue realizado con base a la definicién del CDC del
2013. Resultados: un total de 46 nifios con NAV fueron incluidos en el andlisis. La mortalidad
fue del 34.8 %. Los factores asociados a mortalidad fueron: pSOFA (Pediatric Sequential Organ
Failure Assesment Score) en las primeras 24 horas de admisién mayor de 7 puntos (3.3 % vs.
50 %; OR: 29,0 IC-95 % [3,1 - 267,4]; p < 0.0001), infeccién por Enterobacter cloacae (3.3 % vs.
37.5%; OR: 17.1;1C-95 % [1,9 - 162,7]; p = 0.002) y TAV (traqueobronquitis asociada al ventilador)
(16.7 % vs. 50 %; OR: 5.0; IC-95 % [1.3 - 19.7]; p = 0.017]. También resultaron asociados: shock,
SDMO (sindrome de disfuncién multiorganica) y sepsis. Conclusiones: pSOFA, infeccién por
Enterobacter cloacae, TAV, shock, SDMO y sepsis fueron identificados como variables asociadas
a mortalidad en nifios con NAV.
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in a Latin American pediatric hospital.

ABSTRACT

Background: Bearing in mind that ventilator-associated pneumonia (VAP) is the second
most common healthcare-associated infection, it is important to identify factors related to
its mortality, even more so in countries with limited resources. Objective: to determine risk
factors for mortality due to VAP. Methods: prospective simple cohort study conducted
between January 2017 and December 2020 that included children between 1 month and 14
years. Demographic variables, the severity of admission, type of VAP, causative germs,
indications for ventilation, comorbidities, and medical interventions were related to
mortality due to VAP. The diagnosis of VAP was made based on the 2013 CDC definition.
Results: 46 children with VAP were included in the analysis. Mortality was 34.8 %. The
factors associated with mortality were: pSOFA (Pediatric Sequential Organ Failure
Assessment Score) in the first 24 hours of admission greater than 7 points (3.3 % vs. 50 %;
OR: 29.0; CI-95 % [3.1 - 267 .4]; p < 0.0001), Enterobacter cloacae infection (3.3 % vs. 37.5 %;
OR: 17.1; 95 % CI [1.9 - 162.7]; p = 0.002) and VAT (ventilator-associated tracheobronchitis )
(16.7 % vs. 50 %; OR: 5.0; 95 % CI [1.3 - 19.7]; p = 0.017). Shock, multiple organ dysfunction
syndrome (MODS), and sepsis were also associated. Conclusions: pSOFA, Enterobacter
cloacae infection, VATS, shock, SDMO, and sepsis were associated with mortality in children

with VAP.

Introduccién

La neumonia asociada al ventilador (NAV) es uno de los mayo-
res riesgos que enfrentan los pacientes conectados a disposi-
tivos de asistencia ventilatoria mecanica y al igual que otras
infecciones asociadas al cuidado de la salud, est4 ligada a mor-
bilidad, mortalidad y hospitalizacién prolongada, en donde los
nifilos son una poblacién particularmente vulnerable (1).
Teniendo presente que la NAV es la segunda infeccién més
frecuente asociada al cuidado de la salud, resulta importante
identificar los factores relacionados con su mortalidad asocia-
da, més aun en paises con recursos limitados.

Los cambios introducidos en las unidades de cuidados
intensivos (UCI), incluyendo nuevas modalidades de ventila-
cién mecdnica, utilizacién de antibiéticos mas eficientes, mejo-
ras en la nutricién, y el diagndstico no invasivo, han contribui-
do en la reduccién de la mortalidad, donde la estrategia
probada mas eficaz para minimizar la lesién pulmonar asocia-
da a la ventilacién consiste en la reduccién de la duracién de
la ventilacién mecénica. Sin embargo, a pesar de los avances
en técnicas de asepsia, terapia antimicrobiana y cuidados de
soporte, la NAV sigue siendo una de las principales causas de
mortalidad en los pacientes de las UCI (2).

El riesgo promedio de NAV se ha reportado entre 3 %y 19 %
en nifos, con una incidencia acumulada de 1.1 al 27.1 por 1 000
dias de ventilacién mecanica (3,4). Junto con la mortalidad atri-
buible a la NAV, que ha sido descrita entre 13 y 25 %, varios
informes también destacan los efectos indeseables relaciona-
dos con NAV, como la duracién prolongada de la ventilaciéon
mecanica y la duracién de la estancia hospitalaria, la carga
econdémica y el trabajo sanitario (5,6, 7). Ademads, la disminu-
cién de la incidencia de NAV tendria un profundo impacto eco-
ndmico, pues su prevencién permitiria la disminucién de los
costos de salud (8).

Por otra parte, se ha descrito que el incremento en la mor-
bilidad y en la mortalidad por NAV en pacientes adultos se
asocié con incremento en el riesgo de infeccién por organismos
patégenos con resistencia a multiples farmacos (9), lo que
podria sugerir que esto también puede ocurrir en la poblacién
pediatrica.

En la Gltima década ha cobrado relevancia la traqueo bron-
quitis asociada al ventilador (TAV) como entidad clinica inde-
pendiente y potencialmente relacionada con la NAV (10). La
TAV ha sido asociada con incremento en la duracién de venti-
lacién mecanica y estancia hospitalaria, pero no incrementa
la mortalidad (11).

El objetivo primario de este estudio fue identificar si el tipo
de NAV, el germen causal, las comorbilidades presentadas o las
intervenciones médicas realizadas durante la atencién del
paciente pudieran estar asociadas a la mortalidad por NAV en
una UCI pediatrica de un hospital de atencién terciaria latino-
americano.

Métodos

Se llevé a cabo un estudio de cohortes simple prospectivo, en
la unidad de cuidado intensivo (UCI) del Hospital Universitario
de Pediatria «Dr. Agustin Zubillaga» (Barquisimeto, Estado Lara,
Venezuela), entre el enero 2017 y diciembre 2020, que incluyé
ninos mayores de 1 mes y menores de 14 anos que recibieron
ventilacién mecdanica invasiva convencional por 48 horas o
mas, seleccionados continuamente a lo largo del periodo de
estudio. Los mismos fueron seguidos desde su admisién en
UCT hasta su egreso de cuidados intensivos, como transferen-
cia a otro servicio de menor complejidad o fallecido.

Se excluyeron aquellos pacientes referidos desde otros cen-
tros de salud intubados o en ventilacién mecénica, menores
de un mes de edad, los que fallecieron dentro de los dos dias
posteriores a la intubacién y aquellos con clinica de NAV sin
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confirmacién microbiologica. Los pacientes fueron incluidos
en el estudio luego de obtener el consentimiento informado de
su representante. El estudio fue aprobado por el comité de Bioé-
tica de la institucién.

El centro hospitalario donde se realizé la investigacién esta
clasificado cémo: Urbano tipo III, cuenta con 250 camas. El per-
sonal médico de la UCI estd conformado por un médico jefe, 5
médicos adjuntos y 6 médicos residentes. Cuenta con cupo
para 6 camas médico-quirirgicas. La razén enfermera/paciente
es de 1.5:1. Los ventiladores utilizados fueron Drager Evita 4,
cuyos circuitos fueron cambiados de forma programada cada
5 dias o antes, si hubiese contaminacién con secreciones del
paciente.

Durante el periodo de estudio entre los afios 2017 y 2020
fueron ingresados a la UCI pediatrica 2 117 pacientes, de los
cuales 1 881 recibieron ventilacién mecénica invasiva y de
estos 1730 por 48 horas o mas (7 102 dias-ventilador). Las prin-
cipales patologias que se manejaron fueron: sepsis, cardiopa-
tias, politraumatizados, oncohematolégicas y postopeatorios
de cirugias: neuroldgicas, toracicas y abdominales.

Definicién

El diagndstico de NAV fue realizado con base a la definiciéon
propuesta por el CDC del 2013 (12), donde siguiendo el algorit-
mo propuesto, luego de un periodo basal de estabilidad respi-
ratoria, los incrementos en FiO, o en PEEP de forma sostenida,
mas temperatura corporal mayor de 38°C, conteo de leucocitos
superior a 12 mil/mm?3 o menor de 4 mil/mm?3 y la administra-
cién de un nuevo antibiético era considerada una complica-
cién asociada al ventilador relacionada con infeccién (Paedia-
tric IVAC, por sus siglas en inglés).

Con esta complicacién presente, la asociacién de un cultivo
positivo cuantitativo o semi-cuantitativo, secreciones respira-
torias purulentas con la identificacién de un microorganismo
no identificado previamente, un microorganismo identificado
en fluido pleural, biopsia pulmonar, test diagnésticos para
Legionella o virus respiratorios seleccionados, era considerado
posible neumonia asociada al ventilador (Paediatric PVAP, por
sus siglas en inglés).

La NAV se consider6 temprana, cuando se diagnosticé antes
del 5° dia luego de la intubacién y tardia, si su diagnéstico
ocurrié a partir del 5° dia desde la intubacién del paciente. La
confirmacién microbioldgica se realizé a través de cultivos cua-
litativos de secrecién traqueal o fluido pleural. En los pacientes
que presentaron mas de un episodio de NAV, sélo se registraron
datos del primer evento.

Variables

Sexo, edad, Pediatric risk of mortality III (PRISM III), Pediatric
Sequential Organ Failure Assesment Score (pSOFA) (13) en las pri-
meras 24 horas de admisién a la UCI y desnutricién/riesgo de
desnutricién. De la NAV se registro: tipo (temprana o tardia) y
germen infeccioso involucrado, presencia de microorganismos
multirresistentes; indicaciones de ventilacién (falla respirato-
ria, postoperatorio de cirugia mayor, shock, estado convulsivo
o alteracion del estado de conciencia).

Comorbilidades

Shock (incluyé los pacientes intubados y ventilados mecénica-
mente por indicacién inicial de ventilacién, més los que desa-
rrollaron estado de shock en cualquier momento durante el
episodio de ventilacién), sobrecarga hidrica, sindrome de dis-
tres respiratorio agudo (SDRA), TAV, sindrome de disfuncién
multiorgénica (SDMO), falla renal aguda, infeccién del torrente
sanguineo (ITS), sepsis, trauma, quemados y sindrome genéti-
co.

Intervenciones

Supresor de acidez géstrica (uso de inhibidores de bomba de
protones o inhibidores de receptores H, o sucralfato), catéter
venoso central (CVC), antibidticos previos, intubacién fuera de
UCI, nutricién enteral, cirugia (incluyé a los pacientes intuba-
dos inicialmente por indicacién de cirugia mayor y los que
fueron intervenidos quirtrgicamente durante su estadia en
UCI, sin haber tenido indicacién de ventilacién por cirugia ini-
cialmente), reintubacién, nutricién parenteral total (NPT), son-
da nasogéstrica, uso de canula de traqueostomia, y transfusio-
nes: glébulos rojos (TGR), plasma fresco congelado (PFC) y
concentrado de plaquetas (CP).

Desenlaces

Se incluyeron dias totales de ventilacién mecanica (nimero
total de dias desde el momento en que se inicié la ventilacién
mecanica por primera vez, hasta la extubacién exitosa), dias
de UCI y mortalidad en UCIL

Del pSOFA se selecciond un punto de corte mayor de 7 pun-
tos en base a estudio previo (14) donde se determiné como un
6ptimo predictor de mortalidad. La desnutricién fue determi-
nada en los menores de 5 afios con la relacién peso/talla con
valores de z < 2 y riesgo nutricional con valores de z entre -1.9
y -1; y en los mayores de 5 aiios, se considerd desnutricién con
el Indice de masa corporal menor del percentil 3 y riesgo nutri-
cional entre percentil 3 y percentil 10, en base a los patrones
de crecimiento de la Organizacién Mundial de la Salud del 2006.

El microorganismo multirresistente fue definido como el
germen que presento resistencia a mas de una familia o grupo
de antimicrobianos de uso habitual y cuya resistencia tenga
relevancia clinica (15). Se consideré shock a la hipotensién arte-
rial de acuerdo con la edad del paciente refractaria a la admi-
nistracién mayor de 40 cc/Kg de peso de fluidos, que requirié
uso de soporte vasoactivo. Se consider6 sobrecarga hidrica si
el balance de fluidos en las primeras 72 horas de admitido el
paciente superd el 10 % del peso corporal del ingreso a la UCI.

La definicién de SDRA se realiz6 de acuerdo con la defini-
cién propuesta por el consenso del grupo de lesién pulmonar
aguda pedidtrica del 2015 (16). A pesar de que en las nuevas
definiciones del CDC del 2013 fue omitida la TAV, esta fue defi-
nida en base a los criterios del CDC del 2008 (17), todas las TAV
registradas precedieron a la NAV. El SDMO se determiné en
base al pSOFA, estableciendo como criterio una puntuacién
mayor o igual a tres, en dos o mas érganos simultdneamente
durante cualquier momento del episodio de ventilacién meca-
nica.
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La falla renal aguda fue definida segun los criterios de la
guia Kidney Disease: Improving Global Outcomes (18). Definiciones
del CDC fueron consideradas como criterios diagnésticos para
infeccién del torrente sanguineo (19).

La sepsis fue diagnosticada en todo paciente con pSOFA > 3
puntos con evidencia de infeccién.

Todos los pacientes quemados presentaron una superficie
quemada mayor del 15% de la superficie corporal total. El sin-
drome genético fue definido como la cromosomopatia o la
suma de hallazgos médicos consistentes con un sindrome
genético reconocido.

Se consider6 uso de antibidticos previos, al uso de terapia
antimicrobiana (oral o endovenosa) por mas de 48 horas antes
de la intubacién. Toda intubacién realizada en pabellén o fue-
ra del area de la UCI fue considerada como una intubacién
fuera de UCI. Cuando el paciente durante un episodio de ven-
tilacién mecénica fue intubado en mas de una ocasién, fue
considerado reintubacién, bien sea por autoextubacién o por
extubacién programada fallida.

La nutricién enteral se realiz6 a través de sonda nasogéstri-
ca u orogastrica o por gastrostomia de forma intermitente a
gravedad y con voliimenes progresivos. La transfusién incluyé
la recepcién de uno o mas empaques de glébulos rojos, plasma
fresco congelado (PFC) o concentrado de plaquetas (CP); todas
las transfusiones fueron realizadas a una dosis de 10 cc/Kg de
peso o 5 cc/Kg de peso en pacientes con cardiopatia congénita
cianégenas, manteniendo al paciente en dieta absoluta duran-
te su recepcién y hasta una hora después de administrarla, no
se utilizaron diuréticos después de su administracién.

Con objeto de realizar un andlisis exploratorio de los datos
y obtener la prevalencia de mortalidad por NAV, para el calcu-
lo del tamarfio de la muestra, se utilizd informacién de un estu-
dio de una UCI de un hospital terciario de un pais en desarro-
llo (20); de esta forma, para una poblacién de pacientes con
NAV de 60 individuos con una proporcién esperada de morta-
lidad del 15%, con un nivel de confianza del 95 % y una preci-
sién absoluta del 5 % y un efecto de disenio de 1; el tamano de
la muestra se estim6 en 46 nifios con NAV. El programa utiliza-
do para el célculo de la muestra fue el Epidat 3.1.

Se utilizo el programa SPSS Statistics®, versién 17.0, para el
andlisis estadistico. El andlisis descriptivo incluyé medianas y
rangos intercuartilicos (RIC) para variables cuantitativas y por-
centajes para variables cualitativas. Se utilizé 42 de Pearson
para comparar datos cualitativos y Test U de Mann-Whitney
para datos cuantitativos. Se consider6 significativo toda p <
0.05. Las variables comparadas segin mortalidad fueron estu-
diadas por medio de andlisis bivariado y de manera explorato-
ria se calcularon los Odds ratio (OR) para estimacién de riesgo.

De la misma manera, de forma exploratoria se obtuvo una
medida de asociacién global entre mortalidad por NAV y las
variables independientes que resultaron asociadas a mortali-
dad; ademas, se obtuvieron los OR en cada estrato definido por
la variable presumiblemente confundente y una medida final
ponderada de Mantel-Haenszel; se consideré confusién si los
valores de las medidas de asociacién en cada estrato son simi-
lares entre si y diferentes de la medida de asociacién global o
los valores de las medidas de asociacién ajustadas difieren en
mas de un 10% de los de la medida global.

Resultados

Durante el periodo de estudio 46 pacientes presentaron crite-
rios para NAV con aislamiento del germen causal. La tasa de
incidencia de NAV durante el periodo de estudio fue de 6.5
casos por cada 1 000 dias de ventilacién mecdnica. La prevalencia
de NAV estimada fue del 2.5 %. La mortalidad por NAV partici-
pd con un 0.8 % (16 pacientes) en la mortalidad general en UCI
durante el periodo de estudio (8.5 %, 180 pacientes). 15.2 % de
los pacientes con NAV presentaron un desarrollo temprano de
la enfermedad y el 84.8 %, un desarrollo tardio. Los agentes
etioldgicos mas frecuentes fueron: Pseudomona aeruginosa (41.3
%), Klebsiella pneumoniae (17.4 %) y Streptococus pneumoniae (15.2
%). 15.2 % fueron microorganismos multirresistentes. La
mediana del pSOFA en las primeras 24 horas de ingreso en UCI
fue de 4 puntos con un RIC de 13 puntos.

La indicacién de ventilacién més frecuente fue cirugia (45.7
%). Las comorbilidades més frecuentes fueron: Shock (39.1 %),
sobrecarga hidrica (30.4 %), SDMO (30.4 %), SDRA (28.3 %) y TAV
(28.3 %). Las intervenciones médicas mas frecuentes fueron:
uso de supresor de acidez gastrica (89.1 %), CVC (84.8 %) y el
uso de antibidticos previos (60.9 %). La mediana de dias totales
de ventilacién mecanica fue de 8 dias, con un RIC de 19 dias; y
con una mediana de dias en UCI de 11 dias con un RIC de 19
dias. La mortalidad de este grupo de pacientes en UCI fue del
34.8 %. El resto de las caracteristicas generales de la poblacién
de estudio estdn resumidas en la Tabla 1.

Las variables que mostraron diferencias significativas en el
andlisis bivariado fueron: pSOFA (3 (4) vs. 8 (12) puntos; p <
0.0001), pSOFA mayor de 7 puntos (3.3 % vs. 50 %; OR: 29, IC-95
% [3,1 - 267,4]; p < 0.0001]; Infeccién por Enterobacter cloacae (3.3
% vs. 37.5 %; OR: 17.1,1C-95 % [1,9 — 162,7]; p = 0.002); shock (20
% vs. 75 %; OR: 12, IC-95 % [2.8 — 50.8]; p < 0,0001); TAV (16.7 %
vs. 50 %; OR: 5 [IC-95% [1.3 - 19.7]; p = 0.017); SDMO (10 % vs.
62.5 %; OR: 19.8 IC-95 % [4 — 97.5]; p < 0.0001] y sepsis (3.3 % vs.
37.5 %; OR: 17.4 1C-95 % [1.9 — 162.7]; p = 0.002) cuyas propor-
ciones fueron mayores en el grupo de fallecidos (Tabla 2).

Discusién

El principal resultado de este estudio fue identificar como fac-
tores asociados a mortalidad en UCI en nifios con NAV: el pSO-
FA, la infeccién por Enterobacter cloacae como agente causal, la
presencia de shock, TAV, SDMO y Sepsis. El pSOFA y la TAV no
estdn descritos como factores habituales de mortalidad por
NAV en la literatura revisada, lo que resulta relevante.

Desde las nuevas definiciones de Sepsis-3 el SOFA se ha
adaptado a la poblacién pediatrica (pSOFA) con buenos resul-
tados (14). Este puntaje permite determinar parametros fisio-
patolégicos de la enfermedad més alla de la simple alteracién
pulmonar, tanto infecciosa, como ventilatoria. De esta forma,
el pSOFA podria ser una herramienta no solamente disefiada
para predecir mortalidad en pacientes criticamente enfermos
en las UCI o para sugerir un diagndstico de sepsis, sino tam-
bién, para determinar el curso terapéutico a seguir, toma de
decisiones, identificar pacientes de alto riesgo, mejorar las
intervenciones médicas, y establecer el nivel de disfuncién
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secuencial de érganos en ninos con NAV. Resulta interesante
que esté asociado a mortalidad en pacientes con NAV, mas alla
de que presenten o no sepsis como comorbilidad. La capacidad
para discriminar entre supervivientes y no supervivientes de
la puntuacién SOFA en una poblacién general de pacientes cri-
ticamente enfermos de UCI ha sido ampliamente estudiada

Tabla 1. Caracteristicas de la poblacién de estudio.
Variables

Generales
Sexo masculino (%)
Edad, anos*
PRISM III, puntos*
PpSOFA, puntos*
PSOFA > 7 puntos (%)
Desnutricién/Riesgo de desnutricién (%)

NAV

Tipo (%)
Temprana
Tardia

Gérmenes (%)
Pseudomona aeruginosa
Klebsiella pneumoniae
Streptococus pneumoniae
Enterobacter cloacae
Serratia marcescens

Microorganismo multirresistente (%)

Indicacién de ventilacion (%)
Cirugia
Falla respiratoria
Shock
Estado convulsivo
Alteracion del estado de conciencia

Comorbilidades (%)
Shock
Sobrecarga hidrica
SDMO
SDRA
TAV
Falla renal aguda
ITS
Sepsis
Trauma
Quemados™
Sindrome genético

Intervenciones (%)
Supresor de acidez gastrica
CvC
Antibidticos previos
Intubacién fuera de UCI
Nutricién enteral
Cirugia
Reintubacién
NPT
Sonda nasogdstrica
Cénula de traqueostomia
Transfusiones*

TGR
PFC
CP

Desenlaces
Dias totales de ventilacién mecanica*
Dias en UCI*
Mortalidad en UCI (%)

(21, 22). Ademas, en el subgrupo de pacientes con sospecha de
infeccién, la puntuacién SOFA ha diferenciado a supervivientes
y no supervivientes mejor que las puntuaciones de la PRISM
(Pediatric Risk of Mortality) y el PIM (Pediatric Index of Mortality) y
que la presencia del SRIS (23).

Todos (n = 46)

435
4(11.5)
16 (7)
4(13)
19.6
17.4

15.2
84.8

41.3
17.4
15.2
15.2
10.9

15.2

45.7
21.7
10.9
6.5
4.3

39.1
30.4
30.4
28.3
28.3
21.7
17.4
15.2

8(19)
11 (19)
34.8

PRISM III: Pediatric risk of mortality III; pSOFA: Pediatric Sequential Organ Failure Assesment Score; NAV: Neumonia asociada al ventilador>; SDRA:
Sindrome de distres respiratorio agudo; TAV: Traqueobronquitis asociada al ventilador; SDMO: Sindrome de disfuncién multiorganica; ITS: Infeccién
del torrente sanguineo; CVC: Catéter venoso central NPT: Nutricién parenteral total; UCL: Unidad de cuidados intensivos; TGR: Transfusién de
glébulos rojos; PFC: Plasma fresco congelado; CP: Concentrado de plaquetas; *Mediana y RIC; ** Todos los quemados presentaron una superficie

quemada mayor del 15% de la superficie corporal total.



132 Factores asociados a mortalidad en una cohorte de nifios con neumonia asociada al ventilador en un hospital pediatrico. Naveda Romero OE..

Tabla 2. Andlisis bivariado: nifios con NAV segtin mortalidad.

Variables Supervivientes Fallecidos OR
(n = 30) (n = 16) (IC 95%)
Generales
Sexo masculino (%) 43.3 43.8 1(0.3-3.5) 0.978
Edad, afios* 4(7.5) 3.3 (11,5) 0.755
PRISM III, puntos* 16 (7) 16 (5) 0.080
PSOFA, puntos* 3(4) 8 (12) <0.0001
PSOFA > 7 puntos (%) 3.3 50 29 (3.1 -267.4) <0.0001
Desnutricién/Riesgo desnutricién (%) 16.7 18.8 1.1 (0.2-5.6) 0.859
NAV
Tipos (%)
Temprana 20 6.2 3.7 (0.4-34.3) 0.216
Tardia 80 93.8 3.7 (0.4 -34.3) 0.216
Gérmenes
Pseudomona aeruginosa 50 25 1(0.6-5.3) 0.101
Klebsiella pneumoniae 20 12.5 2.7 (0.9-9.7) 0.522
Streptococus pneumoniae 20 6.3 3.5(0.7 - 19.5) 0.216
Enterobacter cloacae 33 37.5 17.1(1.9-162.7) 0.002
Serratia marcescens 6.7 18.8 3 (0.6 -11.8) 0.209
Microorganismo multirresistente (%) 10 25 3 (0.6 —15.5) 0.177
Indicacién de ventilacién (%)
Falla respiratoria 43.3 50 .9 (0.3-3.4) 0.666
Cirugia 433 50 3(0.4-4.4) 0.665
Estado convulsivo 3,3 12.5 .5(0.3-7.5) 0.230
Shock 6.7 18.8 2(0.2-5.6) 0.209
Alteracién del estado de conciencia 33 6.3 .9 (0.4 -4.9) 0.644
Comorbilidades (%)
Shock 20 75 12 (2.8 -50.8) <0.0001
SDRA 333 18.8 0.5(0.1-2) 0.295
Sobrecarga hidrica 36.7 18.8 0.4 (0.1-1.7) 0.208
TAV 16.7 50 5(1.3-19.7) 0.017
SDMO 10 68.8 19.8 (4-97.5) <0.0001
Falla renal aguda 20 25 1.3(0.3-5.6) 0.695
ITS 16.7 18.8 1.2 (0.2-5.6) 0.859
Sepsis 3.3 37.5 17.4(1.9-162.7)  0.002
Trauma 6.7 25 4.7 (0.8-29.1) 0.079
Quemados** 10 12.5 3(0.2-8.6) 0.795
Sindrome genético 3.3 18.8 6.7 (0.6 — 70.6) 0.077
Intervenciones (%)
Supresor de acidez gastrica 93.3 81.3 .3(0.1-2.1) 0.210
CcvC 80 93.8 .8 (0.4 -34.3) 0.216
Antibidticos previos 63.3 56.3 .7 (0.2 -2.6) 0.639
Intubacién fuera de UCI 50 62.5 .7 (0.5-5.8) 0.418
Nutricién enteral 433 56.3 .7 (0.5-5.7) 0.404
Cirugia 46.7 50 3(0.4-4.4) 0.829
Reintubacién 36.7 56.3 .2 (0.7 -7.6) 0.202
NPT 333 56.3 .6 (0.7 - 8.9) 0.133
Sonda nasogastrica 30 18.8 .6 (0.1-2.4) 0.408
Cénula de traqueostomia 133 125 .9 (0.2-5.7) 0.936
Transfusiones*
TGR 1(3) 1(4) 0.721
PEC 2(4) 3(3) 0.133
cP 0.5 (5) 2(2) 0.060
Desenlaces
Dias totales de ventilacién mecanica* 8 (16) 8 (17) 0.849
Dias en UCI* 11 (16) 10 (18) 0.905

PRISM III: Pediatric risk of mortality III; pSOFA: Pediatric Sequential Organ Failure Assesment Score; NAV: Neumonia asociada al ventilador; SDRA:
Sindrome de distrés respiratorio agudo TAV: Traqueobronquitis asociada al ventilador; SDMO: Sindrome de disfuncién multiorganica;

ITS: Infeccién del torrente sanguineo; CVC: Catéter venoso central; NPT: Nutricién parenteral total; UCL: Unidad de cuidados intensivos; TGR:
Transfusién de glébulos rojos; PFC: Plasma fresco congelado; CP: Concentrado de plaquetas; IC: Intervalo de confianza; *Mediana y RIC; ** Todos los
quemados presentaron una superficie quemada mayor del 15% de la superficie corporal total; $x? de Pearson o test de Fisher para datos cualitativos
y t de Student o test U de Mann-Whitney para datos cuantitativos.
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Tomando en consideracién que los érganos o sistemas a
evaluar en el pSOFA fueron valorados dentro de las primeras
24 horas de admisién en la UCI y que la NAV es una patologia
compleja que puede tener diferentes etiologias y asociar dis-
tintas comorbilidades, se puede inferir que la existencia de una
asociacién entre pSOFA y mortalidad por NAV se deba a la pre-
sencia de alglin tipo de relacién entre las variables evaluadas
dentro del pSOFA y los aspectos fisiopatolégicos de la NAV. De
hecho, hay un reporte de una muestra heterogénea de nifios
gravemente enfermos, donde los niveles elevados del MR-
proANP (Regién media del pro-Péptido natriurético auricular,
por sus siglas en inglés), la copeptina y la procalcitonina se
asociaron a una mayor puntuacién en las escalas de riesgo de
mortalidad, asi como a un mayor nimero de fallos de 6rganos
(24). Esto podria vincular al proceso de desregulacién de la res-
puesta inflamatoria a través de la presencia de cierto tipo de
biomarcadores con las distintas alteraciones que se pueden
registrar con el puntaje del SOFA y de esta manera, se podria
plantear que el fallo organico multiple estaria relacionado con
la mortalidad por NAV; sin embargo, determinar el mecanismo
especifico estaria fuera del alcance de esta investigacién.

Entendiendo la fisiopatologia de las infecciones del tracto
respiratorio como un “continuo”, a partir de la colonizacién de
la via aérea alta, es necesario considerar a la TAV, no sélo como
parte del proceso que determina el desarrollo de neumonia,
sino que constituye, una entidad con criterios diagnésticos
propios, que requiere la intervencién del clinico, con el fin de
establecer desenlaces favorables, como producto de la detec-
cién temprana y de un adecuado tratamiento (25). La compren-
sién de la TAV como entidad independiente ha sido debatida,
por considerarse inexistente o un diagnéstico intermedio entre
la colonizacién traqueobronquial y la NAV (26). A pesar de estas
controversias, en este estudio la TAV estuvo asociada con mor-
talidad por NAV. Basados en la aplicaciéon adecuada de los cri-
terios para su diagnéstico (17), no en todos los pacientes con
NAV fue diagnosticada TAV, lo que sugiere que en aquellos
pacientes que desarrollan TAV y evolucionan a una NAY, se
incrementa significativamente el riesgo de fallecer. Es impor-
tante destacar que al menos un estudio randomizado, contro-
lado, multicéntrico, mostrd que el tratamiento con antibiéticos
de la TAV se asocié a un nimero mayor de dias libres de ven-
tilacién mecénica, menor incidencia de NAV y menor mortali-
dad (27).

Enterobacter cloacae es un microorganismo ubicuo en la natu-
raleza que forma parte de la flora intestinal en humanos, y en
los ultimos anos se ha convertido en un importante patégeno
asociado a infecciones de origen nosocomial, principalmente
bacteriemia, infeccidn respiratoria, del tracto urinario y abdo-
minal. La colonizacién de distintos dispositivos de uso hospi-
talario, favorecida por su capacidad de formar biopeliculas,
constituye un factor de especial relevancia en su relacién con
brotes, sobre todo en UCI (28). Un reporte en la literatura des-
cribe que las tasas de mortalidad asociadas a infecciones por
Enterobacter cloacae no pueden ser atribuidas a la administra-
cién tardia de antibidticos y sugiere que los factores de viru-
lencia bacterianos intrinsecos involucrados pueden explicar la
mortalidad (29). Estas caracteristicas podrian aclarar su aso-
ciacién con mortalidad por NAV. La sepsis, el shock, incluyendo
el shock séptico, y el SDMO han sido descritos previamente

como factores directos asociados a mal prondstico y muerte
en pacientes con NAV (30, 31).

En base a estos hallazgos, la recomendacién mas importan-
te que se puede plantear es que para disminuir efectivamente
la mortalidad por NAV es necesario prevenir su desarrollo. Por
tanto, la aplicacién de un conjunto de medidas de prevencién
de NAV de eficacia probada, contribuiria de manera significa-
tiva con la disminucién de las infecciones asociadas a la ven-
tilacién mecénica. Por otra parte, una vez que el paciente ha
desarrollado la NAV, identificar los factores determinantes que
pueden modificar el prondstico del paciente, resultaria funda-
mental para mejorar la supervivencia.

Esta investigacidn tiene limitaciones importantes que deben
ser mencionadas. La comprobacién etioldgica fue realizada sélo
con cultivos cualitativos. Otros factores no incluidos en este estu-
dio a considerar y que podrian tener relacién con la mortalidad
por NAV son: tipo de soporte vasoactivo, tipo e indicacién de
antibiéticos previamente empleados antes del diagnéstico de
NAV, perfil de multirresistencia bacteriana a los antibiéticos,
biomarcadores de infeccién; asi como también, uso de relajan-
tes musculares, nimero de 16bulos pulmonares afectados,
radio linfocitos/neutrdfilos, y el nimero de episodios de even-
tos asociados a la ventilacién.

Conclusiones

Como base para un diseflo mdas amplio que permitira estable-
cer relaciones casuisticas mas adecuadamente y teniendo en
cuenta los hallazgos de este estudio, resulta interesante des-
tacar tres aspectos: el pSOFA podria ser un factor util para la
prediccién de mortalidad en UCI en pacientes con NAV, el
desarrollo de TAV previo al desarrollo de NAV podria aumentar
el riesgo de muerte por NAV, y el desarrollo de shock, SDMO,
sepsis y el aislamiento de Enterobacter cloacae cémo agente
causal de la neumonia podrian ser factores asociados con mor-
talidad por NAV.
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