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1. RESUMEN

1.1. FUNDAMENTO Y OBJETIVO

La neumonia nosocomial (NN) representa la segunda causa de infeccién nosocomial
(IN), aunque ha sido poco estudiada fuera de las unidades de cuidados intensivos (UCI).
El objetivo de este estudio es determinar la incidencia, los factores de riesgo y el

pronostico de la NN en areas de hospitalizacion general.

1.2. MATERIAL Y METODO

Estudio prospectivo caso-control realizado en el Hospital Germans Trias i Pujol para
identificar los casos de neumonia nosocomial, y analizar los datos epidemiologicos,

clinicos, microbiologicos y evolutivos.

1.3. RESULTADOS
De Enero de 2006 a Abril de 2008, se incluyeron 119 pacientes con NN y 238 controles

apareados. La incidencia de NN fue de 2,45 casos/1000 altas. La edad media de los
pacientes fue de 70+ 14,4 afos, el 74,8% fueron varones y el 62,2% atendidos en
servicios médicos. Los factores de riesgo asociados a NN fueron la insuficiencia renal
cronica, la malnutricion, la anemia, la infeccidn nosocomial previa asi como el ingreso
hospitalario en el altimo mes y el previo en UCI. El diagndstico etioldgico se obtuvo en
el 35,3% de los casos. El tratamiento ATB empirico fue adecuado en un 88,8% de los
episodios. La gravedad de la enfermedad de base, el riesgo de aspiracion, un tratamiento

ATB inapropiado y la presencia de complicaciones se asociaron a un peor prondstico.

1.4. CONCLUSIONES

1 venti u usa i 1- idad.
La NN en pacientes no ventilados es una causa importante de morbi-mortalidad. La
prevencion de la NN en las areas de hospitalizacion general deberia centrarse en la

modificacion de los factores de riesgo y pronosticos establecidos en este estudio.




2. PRINCIPALES ABREVIATURAS EMPLEADAS

ATB Antibidtico

BGN Bacilos gramnegativos

ELISA Ensayo por inmunoabsorcion ligado a enzimas
EPINE Estudio de la prevalencia de infecciones nosocomiales en Espafia
EPOC Enfermedad pulmonar obstructiva

FR Factor de riesgo

HGTIP Hospital Germans Trias i Pujol

IN Infeccién nosocomial

IRC Insuficiencia renal cronica

MW Murray-Washington (grado esputo)

NN Neumonia nosocomial

OR Odds Ratio

SARM Staphylococcus aureus resistente a meticilina
UCI Unidad de cuidados intensivos

VIH Virus de la Inmunodeficiencia Humana




3. INTRODUCCION

Las infecciones respiratorias bajas son una de las primeras causas de infeccion
nosocomial, representando el 22,5% de estas infecciones segun el estudio de
prevalencia de la IN en Espana (EPINE) del 2008. En este estudio la neumonia
nosocomial (NN) representa el 8,31%." Aunque la frecuencia de la NN en las areas de
hospitalizacion general estd en aumento, la incidencia sigue siendo mas elevada en las
unidades de cuidados intensivos.* >

La mayoria de los estudios sobre NN han sido realizados en el paciente ventilado, y es
por este motivo que se equiparan en ocasiones, los términos “neumonia nosocomial” y
“neumonia del ventilado”.** Existen muy pocos estudios de NN en pacientes no
intubados, debido probablemente a la dispersion de los casos en el hospital, a la posible
presentacion tras el alta hospitalaria, a la falta de criterios diagnosticos optimos y a la
dificultad para realizar el diagnostico etioldgico.” ™ * Las diferencias epidemioldgicas
entre los pacientes ingresados en las areas de hospitalizacion general y los enfermos de
las unidades de criticos, sugieren que la etiologia de la NN no es totalmente equiparable
en ambos grupos. La frecuencia de esta infeccion dependerd del método de deteccion,
de los criterios diagndsticos utilizados y de las caracteristicas del hospital.

Los objetivos del presente estudio son conocer la incidencia de neumonia nosocomial
en las areas de hospitalizacién general, asi como determinar los factores de riesgo y

pronosticos de la NN en esta poblacion.




4. PACIENTES Y METODOS

4.1. DISENO DEL ESTUDIO

Estudio prospectivo caso-control.

4.2. AMBITO DEL ESTUDIO

El Hospital Universitario Germans Trias i Pujol (HGTIP) es un hospital terciario
inaugurado en 1983, que dispone de 650 camas, y cuenta con 24.000 ingresos anuales.
El hospital general acoge el area de hospitalizacion general médico-quirtrgica. Esta area
dispone de 416 camas, 230 de ellas destinadas a servicios médicos y 202 a servicios
quirurgicos.

Los servicios médicos son: Medicina Interna, Cardiologia, Neumologia, Aparato
Digestivo, Neurologia, Oncologia, Hematologia, Nefrologia, Reumatologia,
Endocrinologia, Rehabilitacion y Dermatologia.

Los servicios quirargicos son: Cirugia General, Cirugia toracica, Cirugia Vascular,
Traumatologia, Urologia, Neurocirugia, Cirugia Cardiaca, Otorrinolaringologia y

Oftalmologia.

4.3. PERIODO DE ESTUDIO

El estudio se realizé durante un periodo de dos afios y tres meses, desde Enero de 2006

hasta Abril de 2008, ambos inclusive.

44. POBLACION A ESTUDIO

Pacientes de >18 afios, con neumonia adquirida en las areas de hospitalizacion general.




4.5. METODOLOGIA

4.5.1. Criterios de inclusion

Presencia de un nuevo infiltrado en la radiografia de torax a las 72 horas del
ingreso hospitalario, o en un periodo de 10 dias tras el alta.
Se consideraron al menos dos criterios de inclusion més entre los siguientes:
- Fiebre: Temperatura superior a 38° C.
- Disnea.
- Tos y expectoracion purulenta.
- Auscultacion respiratoria compatible.

- Leucocitosis > 14000/uL o leucopenia < 3000/uL.

4.5.2. Criterios de exclusion

Se excluyeron del estudio los pacientes que podian haber adquirido la
neumonia en la UCI (estancia en la UCI en los 10 dias previos) o que fueron
diagnosticados de NN fuera del periodo de estudio.

Se excluyeron también los pacientes menores de 18 afios.

4.5.3. Variables a estudio

Nimero de pacientes ingresados en los servicios médicos, quirtrgicos o de
traumatologia durante el periodo descrito.

Datos epidemiolégicos: edad, sexo, servicio, fecha de ingreso en planta,
fecha de diagnodstico de la neumonia nosocomial, fecha de alta y estancia

hospitalaria.



4.5.4.

Datos clinicos: gravedad de la enfermedad de base, indice de comorbilidad
de Charlson, factores de riesgo intrinsecos y extrinsecos ademas de la cirugia
previa.

Datos relativos a la neumonia: extension radioldgica, derrame pleural y
cavitacion.

Datos microbiolégicos: muestras (hemocultivo, esputo, orina) y
microorganismo.

Tratamiento inicial y evolucion (complicaciones, mortalidad cruda y
atribuible).

Destino al alta : domicilio, centro sociosanitario y €xitus.

Método de deteccion de los pacientes y recogida de datos

Se identifico de forma prospectiva a los pacientes ingresados con NN de los
distintos servicios (médicos, quirargicos, traumatologicos) del HGTIP.

Se aplico un sistema de vigilancia pasiva, con la notificacion de los casos por
parte de los facultativos responsables de los pacientes y un sistema de
vigilancia activa, con la revision diaria de los informes radiologicos.

Cada caso de NN fue emparejado de forma randomizada y prospectiva con
dos controles. Se aparearon por edad con un intervalo de 5 afios, por sexo,
por fecha de ingreso (con un intervalo de 7 dias en relacion con la fecha de
ingreso de los casos) y por servicio médico o quirargico. Todos los controles
debian de haber permanecido ingresados un minimo de 72 horas.

En todos los casos se definieron una serie de variables que detallamos en el

siguiente apartado.
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4.5.5.

Definicion de variables

Nimero de episodio: nimero de orden del paciente en el estudio.

Fecha de ingreso: fecha del ingreso en el que ocurrié la neumonia.

Servicio y cama: unidad y habitacion en el que estaba ingresado el paciente
en las 72 horas previas al diagndstico de neumonia.

Motivo de ingreso: proceso principal que origina el ingreso del paciente.
Fecha de diagnéstico: Fecha de inicio de los sintomas del proceso
neumonico, o en su ausencia, la fecha de diagndstico radiologico.

Factores de riesgo intrinsecos: son factores de riesgo inherentes al propio
enfermo y que le predisponen a la infeccion:

Enolismo: consumo de > 80 gramos de alcohol por dia, de forma continuada
o habitual, durante mas de tres meses en los ultimos 5 afios.

Tabaquismo: consumo de > 10 cigarrillos, o > 1 cigarros puros, > 1 pipas
diarios de forma continuada o habitual en los tGltimos 5 afos.

Drogadiccion: consumo habitual de drogas por inhalacion o via parenteral en
los tltimos 2 afos.

Obesidad: si contaba en la historia clinica o el enfermo la presentaba de
forma manifiesta en la inspeccion.

Malnutricion: albumina inferior a 3g/l en la analitica de ingreso.

Riesgo de aspiracion: presencia de factores de riesgo para aspiracion tales
como la depresion del nivel de conciencia o la alteracion de la deglucion.
Neumopatia cronica: cualquier afectacion pulmonar cronica referida en la
historia (EPOC, asma bronquial, bronquiectasias o enfermedad pulmonar
infiltrativa difusa).

Insuficiencia cardiaca: cardiopatia descompensada.
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Insuficiencia renal cronica: valores de creatinina superiores a 2mg/dL en la
analitica de ingreso de aquellos pacientes con una estancia menor de 15 dias,
o en la ultima analitica si el ingreso era de mas de 15 dias.

Cirrosis hepatica: diagnostico histoldgico, signos clinicos y/o analiticos de
insuficiencia hepatocelular.

Diabetes Mellitus: si consta en la historia clinica, o tiene glicemias >
145mg/dL sin sueroterapia (suero glucosado) o > 200mg/dL si la reciben.
Neoplasia solida o hematologica: diagnodstico de neoplasia maligna en los
ultimos 5 afios.

Neutropenia: recuento de neutrofilos < 1000/uL en la Gltima analitica.
Infeccion por VIH: diagndstico serologico por ELISA, confirmaciéon por
Western Blot. Definicion del estadio segtn los criterios del “Center disease
control”.” '° Definicion del recuento de los @ltimos CD4 y de la tltima carga
viral realizada.

Otro tipo de Inmunodeficiencia: enfermos diagnosticados de algun tipo de
inmunodeficiencia primaria o secundaria, excluyendo las neoplasias y la
infeccion por VIH.

Enfermedad Neuromuscular: Ictus, Parkinson, Guillain-Barré, Distrofia
muscular y/o Miastenia Gravis.

Infeccion nosocomial previa: infeccion adquirida durante el mismo ingreso
hospitalario.

Anemia: Hemoglobina < 10g/ dL en el momento del diagnostico de

neumonia o en los dias previos.
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Gravedad de la enfermedad subyacente o actual: definida como “fatal” en el
ultimo ano, “Gltimamente fatal” en los ultimos 5 anos, “no fatal” en los
proximos 5 afios.'!

Indice de Charlson: indice de pronéstico de comorbilidad. *

Ingreso en el ultimo mes: ingreso en el hospital previo al episodio actual.

Factores de riesgo extrinsecos: son factores de riesgo exodgenos, de origen
médico u hospitalario que predisponen al paciente a la infeccion.
Fibrobroncoscopia: realizada durante las 2 semanas previas a la NN.
Intubacion orotraqueal: en las 2 semanas anteriores al inicio de la NN.
Traqueostomia: enfermo con traqueostomia abierta en el momento de la NN.
Sonda nasogastrica: enfermo portador de sonda nasogastrica durante al
menos 2 dias en el transcurso de los 15 dias previos al inicio de la NN.
Tratamiento nebulizador: recibido durante las 2 semanas anteriores a la NN.
Cirugia Tordcica: apertura de la cavidad tordcica en las 2 semanas
precedentes a la NN.

Cirugia Abdominal: apertura de la cavidad abdominal en las 2 semanas
previas a la NN.

Cirugia de cabeza y cuello: practicadas en las 2 semanas previas a la NN.
Corticoides: mas de 60mg de prednisona/dia durante al menos 15 dias en el
ultimo mes, o 5-60mg/dia durante mas de 3 semanas.

Citostaticos: quimioterapia antineopldsica, inmunosupresores (azatioprina,
ciclofosfamida, ciclosporina) administrados en el tltimo mes.

Radioterapia: recibida durante el ultimo mes.
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Antibioticoterapia: tratamiento ATB dentro de las dos semanas previas a la
NN durante mas de 48 horas.

Antiacidos incluyendo los anti-H2 e inhibidores de bomba de protones
(IBP): como minimo durante 7 dias en los 15 dias previos al inicio de la NN.
Ingreso previo en UCI: durante los 15 dias anteriores a la aparicion de la
NN.

Transfusiones: transfusion de sangre o derivados durante el ingreso

hospitalario antes de la adquisicion de la NN.

Datos analiticos:
Leucocitosis considerando mas de 14000/uL.

Leucopenia considerando menos de 3000/uL.

Datos radioldgicos al diagnéstico:

Extension radiologica: unilateral segmentaria, extensa o bilateral.
Localizacion: 16bulo superior derecho, lobulo superior izquierdo, l6bulo
inferior derecho, 16bulo inferior izquierdo o l6bulo medio.

Derrame pleural o cavitacion.

Tratamiento antibiotico:

Intervalo desde el diagnostico hasta el inicio del tratamiento ATB.
Tratamiento ATB: tipo de antibiotico empleado.

Cambio de tratamiento ATB empirico: modificacion del tratamiento inicial.
Motivo de cambio del tratamiento ATB: en relaciéon al diagnostico

microbiologico o a una evolucion desfavorable.
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4.5.6.

Tratamiento ATB adecuado: tratamiento antibidtico empirico pautado segin
los protocolos hospitalarios a la dosis, via y duracion adecuadas; o cambiado,
en funcion del antibiograma del microorganismo aislado.

Duracion del tratamiento ATB.

Evolucion:

Ingreso en UCI: necesidad de ingreso en UCI por complicacion de la NN.
Complicaciones clinicas: insuficiencia respiratoria, ventilacion no invasiva,
ventilacion mecénica, shock séptico, insuficiencia renal u otros.
Complicaciones radiologicas: derrame pleural, empiema o cavitacion.
Evolucion clinica: curacion, recidiva o éxitus relacionado o no con la NN. Se
consider6 que las muertes podian ser atribuidas al episodio de NN cuando

este representaba la primera causa de muerte.

Estancia hospitalaria: se defini6 como el tiempo en dias desde el ingreso

hospitalario hasta el alta.

Metodologia microbiologica

Técnicas Microbiologicas: los métodos microbioldgicos utilizados en
nuestro hospital segun el protocolo de neumonia nosocomial fueron los
siguientes.

Hemocultivos seriados.

Cultivo de esputo o de aspirado traqueal. Valoracion de la muestra de esputo
segin el grado de Murray-Washington (MW) ', siendo considerado

adecuado el grado 4-5 (menos de 10 células escamosas y mas de 25
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4.5.7.

polimorfonucleares). Tincion de Gram, cultivo en medios convencionales y

cultivo en medio BCYE para Legionella.

Deteccion del antigeno de Streptococcus pneumoniae en orina por

inmunocromatografia y de Legionella pneumophila del serogrupo 1 por
L 14,15

enzimoinmunoensayo.

Las técnicas invasivas como la broncoscopia fueron realizadas a criterio del

médico responsable del paciente.

Diagnostico etiologico:
El diagnostico etiologico fue considerado como definitivo en los casos que
se aislaba un microorganismo en:

0 los hemocultivos,

0 en el liquido pleural,

O en una muestra del tracto respiratorio inferior mediante
fibrobroncoscopia con catéter protegido, o

0 por una antigenuria de L. pneumophila o S. pneumoniae positiva.

El diagnostico fue considerado como posible cuando se aislaba un patogeno

unico o predominante en muestras de esputo adecuadas (grado 4-5 de M-W).

Analisis estadistico

La incidencia de NN fue calculada dividiendo el nimero de nuevos casos de
neumonia adquirida en el hospital general en cada periodo, por el numero de
pacientes hospitalizados en ese mismo periodo.

Los datos clinicos para los casos y controles fueron registrados en la base de
datos y estudiados mediante un andlisis de regresion logistica univariado y

multivariado utilizando un software estadistico (SPSS v.12.0).
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Para detectar diferencias en los factores de riesgo de neumonia entre los
casos y controles se utilizé el test de Fisher para las variables cualitativas y
el T de Student (2 colas) para las variables continuas. Las variables con una
p < 0,10 en el analisis univariado fueron incluidas en el analisis
multivariado. La significacion estadistica se establecié con p < 0,05.

Se identificaron los factores prondsticos de los pacientes con NN mediante
un analisis univariado y multivariado.

La diferencia de estancia entre casos y controles se calculd6 mediante una
regresion lineal ajustada por la gravedad de la enfermedad de base y el grado
de comorbilidad (indice de Charlson). Para su célculo se excluyeron los

casos que habian reingresado.
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S. RESULTADOS

5.1. INCIDENCIA Y LUGAR DE ADQUISICION DE LA NN

Se incluyeron 119 pacientes con neumonia nosocomial y 238 controles desde Enero de
2006 a Abril de 2008. La incidencia de NN fuera de la UCI en nuestro hospital fue de
2,45 casos/1000 altas.

Los servicios del hospital en los que se detectaron mas frecuentemente casos de NN se
muestran en la tabla 1 (adjuntada en el apartado 8 de este documento) . Setenta y cuatro
de los 119 pacientes (62,2%) ingresaron en servicios médicos y 45 (37,8%) fueron
ingresados en servicios quirirgicos.

Las tasas de las incidencias de NN de los distintos servicios se calcularon en base a las
altas (tabla 2). La mayor incidencia de NN se objetivo en el servicio de Medicina
Interna (8,4 %o), seguida por el servicio de Oncologia-Hematologia (4,9%o). En cuanto a
los servicios quirurgicos, se constatd una incidencia mas alta de NN en los servicios de
Cirugia toracica y de Cirugia General, con una incidencia de 12,4%0 y de 3%o

respectivamente.

5.2. _FACTORES DE RIESGO (FR)

El 72,3% de los pacientes con NN fueron hombres con una edad media de 70 +14,46
afios. Catorce pacientes (11,8%) reingresaron con el diagndstico de neumonia
nosocomial en los 10 primeros dias tras el alta. De los otros 105 pacientes, 99 llevaban
mas de 5 dias ingresados. La estancia media de los casos excluyendo los reingresos fue

de 17,4 +/-12,5 dias.
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5.2.1. Factores de riesgo de NN en el analisis univariado.

* Los FR intrinsecos de NN que resultaron significativos en el andlisis univariado
fueron la enfermedad pulmonar previa (39,6% en casos vs 27,3% en controles),
el riesgo de aspiracion (30,3% vs 13%), la insuficiencia renal cronica (25,2% vs
10,5%), la malnutricion (23,5% vs 7,1%), la anemia (59,7% vs 33,6%), un
indice de Charlson > 3 (63,9% vs 45,1%) y la IN previa (12,6% vs 4,6%)

(Tabla 3).

* Los FR extrinsecos de NN estadisticamente significativos en el analisis
univariado fueron la nebulizacién (32% en casos vs 20,2% en controles), el
ingreso previo en el ultimo mes (21% vs 9,7%) y la transfusion de sangre

(24,3% vs 13,9%) (Tabla 4),

5.2.2. Factores de riesgo de NN en el analisis multivariado

Los factores de riesgo que se asociaron a la NN en el analisis multivariado fueron la
malnutricion (OR: 2,38) , la insuficiencia renal crénica (OR: 2,5), la anemia (OR: 2,38),
el ingreso hospitalario en el Gltimo mes (OR: 2,13), el ingreso previo en UCI (OR: 3,03)

(Tabla 5) .

5.3 ETIOLOGIA DE LA NEUMONIA NOSOCOMIAL

5.3.1 Estudios microbiologicos realizados

Se realizaron hemocultivos en 61 pacientes (51,2%) resultando positivos 12 de ellos
(19,67%). Se cursaron cultivos de esputo en 45 pacientes (37,8%) con un grado de MW
4-5 en el 70% de estos. El esputo fue positivo en 24 pacientes que corresponde al 20%

de los casos. Se solicitd la antigenuria de neumococo en 77 casos (64,7%), siendo
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positiva en 14 pacientes. La antigenuria de Legionella fue realizada en 78 casos (65,4%)

con un Unico caso positivo. La fibrobroncoscopia se practico en 3 pacientes.

5.3.2. Etiologia (Tabla 6)

La identificacion del agente causal fue posible en 38 pacientes (32%). El diagnostico
fue definitivo en 25 casos (21%) y posible en los otros 15 (12,6%). S. pneumoniae tue la
causa mas frecuente, siendo diagnosticado como definitivo en 14 casos con el
aislamiento en hemocultivos (2 casos), la antigenuria (14 casos) y el aislamiento en el
cultivo de esputo (1 caso). Solo 6 de los 14 pacientes con antigenuria positiva tenian
una enfermedad pulmonar obstructiva, y ninguno de ellos habia presentado una
neumonia neumocdcica previa. Las enterobacterias fueron diagnosticadas en 10 casos,
incluyendo Enterobacter spp. en 4 casos (3 definitivos y 1 posible), E. coli en 3 casos (1
definitivo y 2 posibles), K. pneumoniae en 2 casos (ldefinitivo y 1 posible) y Serratia
marcescens en un posible caso. Pseudomonas aeruginosa fue aislada en 4 casos (1
definitivo y 3 posibles). S. aureus fue determinado en 5 casos (2 definitivos y 3
posibles) de los que 3 casos fueron SARM. L pneumophila fue diagnosticada en un caso
mediante la deteccion del antigeno en orina. Otros microorganismos aislados fueron el
Haemophilus influenzae (2 posibles casos), Acromobacter spp. (1 caso definitivo),
Moraxella spp. (1 caso posible), Enterococcus faecalis (1 caso definitivo) y N.
meningitidis (1 caso posible).

En relacion a los pacientes que murieron a causa de la neumonia nosocomial (33 casos),
la etiologia fue conocida en 10 de ellos: S. prneumoniae (3 casos definitivos), K.
pneumoniae, (1 caso definitivo), Acromobacter (1 caso definitivo) P. aeruginosa (1
caso posible), Enterobacter (1 caso posible), S.aureus (2 casos: 1 definitivo y 1 SARM)

y Enterococcus faecium (1 caso definitivo).
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54 PRESENTACION RADIOLOGICA

La presentacion radioldgica fue unilateral segmentaria en 75 casos (63%), unilateral
extensa en 26 casos (21,8%) y bilateral en 18 casos (14,3%). El derrame pleural estuvo

presente al diagnostico de NN en 21 casos (17,6%).

5.5 TRATAMIENTO (Tabla 7)

El tratamiento ATB empirico fue definido como adecuado en 103 de 113 casos (88,8%)
e inadecuado en el resto de pacientes. E1 ATB fue modificado en 30 de los 113 casos
(26,5%) generalmente debido al diagnostico microbiologico en 13 pacientes (10,9%) o
por mala evolucion clinica en 11 casos (9,2%). La antibioticoterapia definitiva fue

considerada adecuada en 107 de 115 casos (93%).

5.6. EVOLUCION

5.6.1. Complicaciones (Tabla 7)

Las complicaciones clinicas occurrieron en 68 casos (57,1%), principalmente a causa de
insuficiencia respiratoria en 63 (52,9%), shock séptico en 12 (10,1%) e insuficiencia
renal aguda en 9 casos (7,6%). Doce pacientes requirieron ingreso en la unidad de
criticos (10,1%), con ventilacién mecanica en 7 casos (5,9%). Las complicaciones
radiologicas fueron observadas en 10 casos (8,4%), derrame pleural en 9 casos (7,6%),

y empiema en uno.

5.6.2. Duracion de la estancia

La duracion del ingreso fue de 36+25,5 dias en los pacientes con neumonia nosocomial,

y de 13,6 £10,74 dias en el grupo control (p < 0,001).
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5.6.3. Destino al alta de los casos y controles (Tabla 8)
Ochenta pacientes con NN (67,2%) se curaron, frente a 39 (32,8%) que fallecieron.

e Alta a domicilio: el alta a domicilio se produjo en 70 pacientes con NN (58,8%)
frente a 213 casos del grupo control (93%) (p<0,01).

* Alta a centros de larga estancia: once pacientes con NN (8,4%) fueron
trasladados a centros de larga estancia frente a 5 pacientes del grupo control
(2,2%) (p<0,01).

« Exitus: treinta y nueve pacientes con NN (32,8%) fallecieron frente a 11
pacientes del grupo control (4,8%) (p<0,01). Entre los casos que fallecieron, la

neumonia nosocomial fue la causa principal de muerte en 33 de ellos.

5.6.4. Factores prondsticos de mortalidad relacionados con la NN (Tabla 9)

Para conocer los factores pronosticos de la NN se compararon los casos que se curaron
(80) con los que fallecieron en relacion a la neumonia (33).

En el andlisis multivariado, el riesgo de aspiracion, la enfermedad fatal o Gltimamente
fatal, una antibioticoterapia empirica inapropiada y la presencia de complicaciones
(principalmente la insuficiencia respiratoria) fueron significativamente maés frecuentes

en los pacientes que fallecieron en relacion a la neumonia.
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6. DISCUSION

6.1 INCIDENCIA

La incidencia de NN en nuestro estudio fue de 2,45 casos/1000 altas, similar a estudios
previos con las mismas caracteristicas en que oscila entre 3,1 y 3,3 casos /1000 altas.®'®
Las variaciones de la incidencia en los distintos estudios dependen de la metodologia
utilizada, asi como de las caracteristicas de los pacientes ingresados.

Al igual que en otros estudios, la mayoria de los casos (62%) fueron diagnosticados en
servicios médicos, probablemente debido a una mayor comorbilidad de los pacientes.®'®
En los servicios médicos, la incidencia mas elevada de NN se produjo en Medicina
Interna y Oncologia-Hematologia, siendo, respectivamente, 3,5 y 2 veces superior a la
media del HGTIP. Los pacientes ingresados en estos servicios presentan enfermedades
de base mas graves, diferentes grados de inmunosupresion que facilitan la adquisicion
de IN 7 con estancias hospitalarias més prolongadas.

En los servicios quirurgicos, la incidencia mas elevada de NN se observo en Cirugia
Toréacica en que fue 5 veces superior a la media. Toda toracotomia entrafia per se
alteraciones funcionales con una reduccion del orden del 30% de la capacidad
inspiratoria, lo que conlleva una hipoventilacion secundaria. En un estudio prospectivo
francés en el que se incluyeron 168 pacientes sometidos a cirugia toracica, la neumonia
intrahospitalaria fue presente en 42 casos (25%), con una mortalidad relacionada del
19%. En este trabajo concluyen que seria necesario una profilaxis antibidtica mas
adaptada para reducir la tasa de NN post intervencién quirrgica.'® El segundo servicio
quirurgico con mayor incidencia de NN fue el de Neurocirugia siendo 2 veces superior a
la media. La depresion del nivel de conciencia se ha asociado en un estudio a un mayor

namero de complicaciones postquirargicas pulmonares siendo la NN la mas frecuente."”
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6.2. FACTORES DE RIESGO

Los FR asociados a la NN fueron la insuficiencia renal cronica, la malnutricion, la
anemia, asi como el ingreso hospitalario en el Gltimo mes y el previo en la UCL

La malnutricion se ha asociado con el aumento en la incidencia de infecciones
nosocomiales, asi como con el aumento de la estancia hospitalaria y de la

d.2*2122 En nuestro trabajo el 23% de los casos frente al 7% de los controles

mortalida
presentaban malnutricion. La hipoalbuminemia ha demostrado ser un buen marcador de
mal prondstico. Un “screening” inicial sobre el estado nutricional del paciente podria
ayudar a reducir la prevalencia de la neumonia intrahospitalaria.”

A diferencia de otros estudios °, la insuficiencia renal crénica se asocio al desarrollo
de neumonia intrahospitalaria. Los enfermos con insuficiencia renal, principalmente
aquellos expuestos a hemodialisis (HD), tienen un mayor riesgo de padecer IN. Los
pacientes en HD representan una poblacion inmunosuprimida expuesta a dispositivos
invasivos mediante accesos vasculares y que requiere de ingresos hospitalarios
frecuentes. En un estudio realizado en Estados Unidos se concluy6 que los pacientes
con IRC en hemodidlisis presentaban un mayor nimero de infecciones intrahospitalarias
en comparacion con los pacientes no sometidos a HD. **

En nuestro trabajo hasta un 58,8% de los enfermos presentaban anemia, y de estos, el
22% recibieron transfusion de sangre. La anemia se ha relacionado significativamente
con la NN, probablemente porque determina un estadio de hipoxia en pacientes con un
nivel nutricional deficitario. Por otro lado, la transfusioén de sangre alogénica induce una

. ., . . . ., 25 . .
inmunosupresion y predispone a infecciones postquirtirgicas.” En un estudio realizado

en Japon, la transfusion de sangre alogénica intra y/o post operatoria se destacé como
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un factor de riesgo independiente para el desarrollo de NN posterior a la intervencion
quirargica de cancer géstrico. *°

Otro factor de riesgo fue el ingreso previo. En general, las tasas de readmision aumentan
cuando el paciente sufre una enfermedad geriatrica o crénica y su afeccidon presenta una
mayor gravedad y/o complejidad. ¥’

Finamente, el ingreso previo en UCI se asocio a un mayor riesgo de NN después del alta
de esta unidad. La mayoria de los enfermos ingresados previamente en la UCI han
estado expuestos a ventilacion mecéanica. En estos casos, la manipulacién del tracto
orofaringeo representa un papel importante en la seleccion de microorganismos que

puedan causar neumonia.

6.3. METODOS DIAGNOSTICOS Y ETIOLOGIA

El diagndstico de NN requiere un sistema adecuado de vigilancia y una valoracién
exhaustiva de los posibles casos, puesto que puede pasar desapercibida a falta de datos
clinicos especificos. El espectro etiologico dependera del tipo de hospital, de las
caracteristicas de los pacientes y de las técnicas diagnosticas empleadas.

Al igual que en otros estudios de NN, el diagndstico etioldgico sélo se obtuvo en un
35% de los casos. La dificultad para realizar pruebas diagndsticas invasivas y la escasa
sensibilidad de las técnicas microbiologicas convencionales, explicaria esta baja tasa
diagndstica.

El cultivo de esputo solo se practicd en 1/3 de los pacientes debido a la dificultad en la
obtencion, resultando positivo en la mitad de estos casos. Estos hallazgos se relacionan
con la baja sensibilidad y especificidad que tiene el cultivo de esputo, debido a la

contaminacion de la flora orofaringea y a la colonizacion por BGN en pacientes
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hospitalizados. El cultivo de esputo debe de ser interpretado con cautela, incluso cuando
sea de buena calidad y en presencia de un microorganismo Unico o predominante, en
especial en pacientes con infecciones respiratorias cronica. En la mayoria de los casos
solo nos sirve para realizar un diagnostico de probabilidad.”® En nuestro estudio
unicamente se realizaron fibrobroncoscopias en 3 casos, porque el uso de estrategias
invasivas en el diagnostico de la NN, supone una morbilidad significativa (neumotorax,
sangrado bronquial) asi como un coste elevado. %

La deteccion de antigenos en orina de Legionella sgl y de S.pneumoniae mediante
inmunocromatografia es util en la NN gracias a su sencillez, rapidez, elevada
sensibilidad y especificidad, asi como su cardcter no invasivo. En este sentido, su
aplicacion rutinaria en un estudio permitié diagnosticar la mayoria de las neumonias
neumocdcicas y todos los casos de neumonia por L.pneumophila ®. La deteccion del
antigeno urinario del neumococo puede presentar falsos positivos en pacientes
vacunados frente a S.pneumoniae, en enfermos con neumonia neumocoécica previa y/o
en pacientes EPOC (en estos ultimos debido a la colonizaciéon bronquial). A pesar de
ello, la prueba de antigeno urinario de S. pneumoniae se ha convertido en un método de
diagnostico aceptado y se ha recomendado en las guias de IDSA/ATS.”® En nuestro
estudio se diagnosticaron mediante antigenurias 14 casos de neumonia por neumococo y
un caso de neumonia por L. pneumophila. A pesar de que s6lo se describid un caso de
NN causada por legionella, la demostracion de una amplia colonizacion de las aguas de
la mayoria de hospitales por L. pneumophila, obliga a considerar este microorganismo
como causa de NN en el enfermo no ventilado.”’ Considerando que esta técnica solo
detecta el serogrupo 1, seria necesario cultivar el esputo para el diagnostico de otras

especies y serogrupos.
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En nuestro trabajo no se realizaron serologias de neumonia en ningin paciente porque
ademds de considerarse un diagndstico retrospectivo, son necesarias dos muestras

pareadas que en la practica clinica son dificiles de obtener.

En relacion a la etiologia, el S. pneumoniae resulto ser la causa mas frecuente de NN en
pacientes con un diagnéstico definitivo al igual que en el estudio de Sopena et al.®

A diferencia de lo que ocurre en el paciente ventilado, la importancia de los BGN
parece ser menor. En este sentido, la mayoria de los pacientes incluidos no habian
estado expuestos a manipulaciones de la orofaringe, evitando asi la seleccion de
microorganismos que causan NN en la UCI. Los pacientes no ventilados presentan una

flora orofaringea mas parecida a la de los enfermos que padecen neumonia comunitaria.

6.4. EVOLUCION

La neumonia fuera de la UCI tiene una morbimortalidad elevada. En nuestro estudio el
57% de los pacientes presentaron algin tipo de complicacion, siendo la insuficiencia
respiratoria la mas frecuente. La mortalidad atribuible a NN fue del 27%, resultado que
coincide con el obtenido por Barreiro et al (28%) '® pero que es superior al de Gomez
(20%) °. Por otro lado, la neumonia nosocomial aumenta la estancia hospitalaria y
empeora la situacion funcional de los pacientes al alta. En esta sentido los casos
tuvieron una estancia media de casi el doble respecto a los controles y precisaron 4

veces mas de centros de larga estancia al alta.

6.5. FACTORES PRONOSTICOS

Nuestros resultados muestran que la existencia de una enfermedad fatal, el riesgo de

aspiracion, la antibioticoterapia empirica inapropiada y la presencia de complicaciones,
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se asocian con un peor prondstico. Entre los pacientes que fallecieron por NN, el 90%
presentaban una enfermedad fatal o ltimamente fatal.

Aquellas enfermedades que interfieren con el mecanismo de la degluciéon son
responsables no so6lo de un déficit nutricional sino que también aumentan el riesgo de
microaspiracion, facilitando asi el desarrollo de una neumonia intrahospitalaria. *°

Una medida que permitiria reducir el riesgo de broncoaspiracion seria colocar la cama a
45°, especialmente durante las comidas.

La antibioticoterapia inapropiada es un factor de mal prondstico, por lo que es
importante insistir en el seguimiento de los protocolos hospitalarios, adecuando el

tratamiento a las caracteristicas del enfermo. De igual modo, un uso correcto de los

Ry e ey . . .y . . 32
antibidticos permitiria evitar la difusion de organismos resistentes.

6.6. LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Nuestro estudio presenta algunas limitaciones. El diagndstico de la neumonia se realizé
en base a criterios clinicos a través de una revision diaria de las radiografias. Aunque es
posible que algunos casos no hayan sido detectados, la deteccion a través de las
radiografias se ha mostrado un método muy sensible. La realizacion de estudios
microbioldgicos fue limitada lo que no permite conocer de forma exhaustiva la etiologia

de la NN fuera de la UCI.
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7. CONCLUSION

A partir de nuestro estudio podemos concluir que la neumonia nosocomial en pacientes
no ventilados representa una causa importante de morbimortalidad y se asocia a una
mayor estancia media hospitalaria. La NN es mas frecuente en los servicios médicos,
afectando a pacientes desnutridos, anémicos y/o con insuficiencia renal crénica. S.
pneumoniae resultd ser el patdogeno causante de neumonia intrahospitalaria mas
prevalente gracias a la utilizacion de la deteccion de antigeno de orina. Nuestro estudio
también muestra que la existencia de una enfermedad fatal, el riesgo de aspiracion, la
presencia de complicaciones y una antibioticoterapia empirica inapropiada, se asocian a
un peor prondstico. Por este motivo, las medidas de prevencion de la NN deberian
centrarse tanto en la modificacion de los factores de riesgo como de los factores

pronosticos.
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9. TABLAS

TABLA 1. Servicios de ingreso de pacientes con Neumonia nosocomial

SERVICIOS

Servicios médicos

N.Casos (%)

N=119

74 (62,2)

Medicina Interna

29 (24,4)

Oncologia/ Hematologia

12+ 3 (10.1+ 2.5)

Cardiologia 7(5.9)
Nefrologia 5(4.2)
Neumologia 4(34)
Neurologia 3(2,5)
Servicios quiruargicos 45 (37.8)
Cirugia General 15 (12.6)
Cirugia toracica 9 (7.6)
Traumatologia 6(5)
Neurocirugia 6 (5)
C. Cardiaca 3(2,5)
Urologia 3(2,5)
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TABLA 2. Incidencia de NN en los distintos servicios.

Servicio Incidencia (%o altas)

Medicina Interna 8,46
Oncologia-Hematologia 4,9
Cardiologia 1,38
Nefrologia 3,7
Neumologia 1,65
Neurologia 2,15
Resto de servicios médicos* 5.9
Cirugia General 3

Cirugia Toracica 12,4
Traumatologia 2

Neurocirugia 4,28
C. Cardiaca 2,72
Urologia 1,35
Resto de servicios quirtirgicos** 2,48

* Servicios de Digestivo, Reumatologia, Rehabilitacién, Dermatologia, Endocrinologia.

** Servicios de Cirugia vascular y ORL.
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TABLA 3. Factores de riesgo intrinsecos de los pacientes con NN.

Analisis univariado.

Variable

Casos

No (%) (N = 119)

Controles

No (%) (N = 238)

P valor

Habito tabaquico 23(19,3) 29 (12,2) 0,1
Consumo alcohol 14 (11,8) 17 (7,1) 0,2
Neoplasia 53 (44.5) 86 (36,1) 0,15
Enfermedad pulmonar croénica 47 (39,6) 65 (27,3) 0,03
Riesgo de aspiracion 36 (30,3) 31 (13) <0.001
Diabetes 35(29.4) 91 (38,2) 0,13
Insuficiencia renal crénica 30 (25,2) 25 (10,5) 0,001
Malnutricion 28 (23,5) 17 (7,1) <0.001
Insuficiencia cardiaca 21 (17,6) 37 (15,5) 0,72
Obesidad 11(9,2) 15 (6,3) 0,42
Cirrosis hepatica 8 (6,7) 17 (7,1) 1
Infeccién por VIH 3(2,5) 5(2,1) 1
Neutropenia 3(2,5) 5(2,1) 1
Anemia (hb <10 g/dl) 71 (59,7) 80 (33,6) <0.001
Enfermedad Fatal / Ultimamente 77 (64,7) 136 (57,1) 0,33
Fatal

Indice de Charlson =3 76 (63,9) 109 (45,1) 0,002
Infeccion nosocomial previa 15 (12,6) 11 (4,6) 0,012
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TABLA 4. Factores de riesgo extrinseco en los pacientes con NN.

Analisis univariado.

Casos Controles
Variable No (%) No (%) P valor
N=119) (N=238)
Antibioticoterapia 62 (52,1) 105 (44,1) 0,16
Antiacidos 91 (76,5) 197 (82,8) 0,20
Nebulizacién 38 (31,9) 48 (20,2) 0,02
Intubation endotraqueal previa 36 (30,3) 53 (22,3) 0,13
Traqueotomia 43,4 2(0,8) 0,09
Sonda Nasogastrica 20 (16,8) 26 (10,9) 0,16
Corticoides 31 (26,1) 63 (26,5) 1
Quimioterapia 11 (9,2) 21 (8,8) 1
Radioterapia 434 5(2,19) 0,48
Cirurgia previa 42 (35,3) 72 (30,3) 0,39
Cirurgia abdominal 17 (14,3) 31 (13) 0,86
Cirurgia toracica 13 (10,9) 10 (4,2) 0,03
Cirurgia de cabeza/cuello 5(4,2) 11 (4,6) 1
Ingreso hospitalario en ultimo mes 25 (21) 23 (9,7) 0,005
Ingreso previo en UCI 11 (9,3) 10 (4,2) 0,09
Transfusion de sangre 29 (24,3) 33 (13,9) 0,01
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TABLA 5 Factores de riesgo de NN en el analisis multivariado.

Variable P valor OR IC 95%
Habito tabaquico 0,11 1.,77 0,88-3,5
Malnutricion 0,02 2,38 1,13-5,0
Riesgo de aspiracion 0,06 1,84 0,97-3,4
Enfermedad pulmonary crénica 0,05 1,71 0,99-2.9
Insuficiencia renal cronica 0,006 2,50 1,3-4,8
Anemia 0,001 2,38 1,42-3,9
Infeccidon nosocomial previa 0,18 1,92 0,74-5
Ingreso hospitalario en tltimo mes 0,03 2,13 1,06-4,2
Indice de Charlson = 3 0,21 1,40 0,83-2,3
Ingreso previo en UCI 0,04 3,03 1,06-8,6




TABLA 6 - Etiologia de la NN.

Microorganismo Definitivo Posible Total
S.pneumoniae 12 12
Enterobacterias™ 5 5 10
S.aureus 2 3 5
P.aeruginosa 1 3 4
H.influenzae 2 2
L.pneumophila 1 1
Otros # 2 2 4
Total (N=119) 23 (19,3%) 15 (12,6%) 38 (31,9%)

* Enterobacter spp. 4 ( 3 definitivos y 1 posible), E.coli en 3 (1 def'y 2 posibles), K.pneumoniae en 2 (1

def'y 1 posible), S.marcescens 1(1 posible).

"SARM: 3 (1 def, 2 posibles).

* Acromobacter spp. (1 def), Moraxella spp.(1 posible), Enterococcus faecalis (1def), N.meningitidis (1

posible).
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TABLA 7 Tratamiento y complicaciones

Variable

N° casos (%)

N=119

Antibidtico empirico adecuado 103 (88)
Antibiotico definitivo adecuado 107 (93)
Complicaciones
Insuficiencia respiratoria 63 (52,9)
Shock séptico 12 (10,1)
Traslado a la UCI 12 (10,1)

TABLA 8- Destino al alta de casos y controles

Destino al alta

Alta a domicilio

Casos Controles

70 (58,8%) 213 (93%)

Alta a centro sociosanitario

11 (8,4%) 5 (2,2%)

Exitus

39 (32,8%) 11 (4,8%)
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TABLA 9- Factores pronosticos de mortalidad relacionados con la NN.

Curacion Muerte relacionada con NN
Variable N° de casos (%) N° de casos (%) Riesgo relativo
(N=280) (N=33) (IC del 95%)
Riesgo de OR=3
o 19 (23,8) 15 (45,5) p=0,04
aspiracion (0,8-10,6)
OR=11,8
Enf.fatal o UF 43 (53,8) 30 (90,9) p <0,001
(2-69,8)
Antibioticoterapia OR=37,9
Inapropiada 75 (94,9) 24 (75) p=0,006 (2,9- 486)
OR=68,4
Complicaciones 31 (38,8) 32.(97) p <0,001 (5,3-873,4)
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