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Mortalidad atribuible en la neumonia asociada
a ventilacion mecanica. ¢{Mito o realidad?

A. Rodriguez’, J. Rello?

Siempre que se reporta un nuevo descubrimiento,

el mundo cientifico primero dice:

“probablemente sea cierto”. Luego, cuando se ha de-
mostrado la verdad de la nueva proposicion, dice:

“si, puede ser cierto, pero no es importante”. Final-
mente, cuando ha transcurrido el tiempo suficiente pa-
ra completar las evidencias de su importancia, dice:
“si, ciertamente es importante, pero ya no es nuevo”

Michael de Montaigne

Aproximadamente un 5% de los pacientes hospi-
talizados adquieren algun tipo de infeccién que no es-
taba presente al momento de su ingreso. Dichas in-
fecciones nosocomiales ocasionan ademas de un in-
cremento en los costos, un aumento considerable en
la morbimortalidad respecto de los pacientes que cur-
san su evolucidn libre de ellas. Los pacientes interna-
dos en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) regis-
tran un riesgo 5 a 10 veces mayor de infectarse que
guienes se encuentran en la sala general*. La neumo-
nia nosocomial (NN) es un problema frecuente en pa-
cientes intubados que reciben asistencia ventilatoria.
Su incidencia varia desde el 7% a mas del 40%, con
una mortalidad cruda elevada, que oscila entre el
40% y el 80% segun las series?**. Nuestro actual co-
nocimiento de la exacta contribucién de la neumonia
a la mortalidad es al menos controvertido. EIl proble-
ma puede centrarse en intentar responder la cues-
tién de si ¢el paciente se muere de la neumonia o con
la neumonia?
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Numerosos estudios han demostrado que la enfer-
medad subyacente y el nivel de gravedad alcanzado,
predispone al desarrollo de NN en pacientes de
UCIs%. En dos estudios de cohorte*” la mortalidad
atribuible a la NN en la UCI oscilé entre el 27% y el
33%, demostrando que aquéllos que reciben ventila-
cion mecanica y desarrollan NN tiene un riesgo de
muerte 2 a 2,5 veces superior a los controles*™®, Sin
embargo, Gross y col®° en un estudio caso-control evi-
denci6é que, aunque la mortalidad de los pacientes
con NN fue superior respecto de los controles (33% vs
13%), la evolucién no se vio afectada en aquellos pa-
cientes en los que la patologia de base era terminal,
demostrando la importancia que ejerce la enferme-
dad subyacente sobre el pronéstico de la neumonia.
Tal como lo sugieren Rello y Vallés®, la evolucién fi-
nal del paciente con NN es altamente dependiente de
tres factores: 1) de la virulencia del germen respon-
sable, 2) de las defensas del huésped y 3) de la insti-
tucion de una apropiada terapia antimicrobiana. Es-
tos mismos autores sostienen que si bien en la neu-
monia de la comunidad la mortalidad puede ser atri-
buida enteramente a ésta, en la NN, el evento desen-
cadenante inicial (injuria trauméatica, por ejemplo) es
parcialmente responsable de la mortalidad cruda re-
gistrada. Baker y col* en un estudio caso-control, en-
contrd que la NN en los pacientes traumatizados no
registré mortalidad atribuible.

Diversos estudios®*®* intentando identificar cudl
resulta un factor de mayor peso en la evolucion de la
neumonia, han llegado a conclusiones conflictivas al
comparar la severidad de la enfermedad de base res-
pecto de la presencia de NN “per se”. Otros auto-
ress*® ytilizando analisis univariado, sugieren que
la NN se asocia con un incremento en la mortalidad,
pero dicha asociacion no se hace evidente con un ana-
lisis multivariado****, En nuestra experiencia®®, dis-
minuir la incidencia de NN mediante descontamina-
cion selectiva de tubo digestivo, no afecto significati-
vamente la evolucion de los pacientes, la cual se
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mostré mas relacionada con el nivel de gravedad que
con el desarrollo de neumonia.

Recientemente Vincent' y Fagon' utilizando mo-
delos matematicos complejos (regresion logistica
multiple) han informado un significativo incremento
del riesgo de muerte en pacientes con NN en la UCI.
Contrariamente, en el estudio multicéntrico EURO-
NIS* la adquisicion de NN no fue un factor predictor
de mortalidad luego del analisis multivariado con
técnicas de regresion. Estudios disefiados con un ri-
guroso método caso/control han reportado también
resultados contradictorios. Por un lado, Fagon y col*
concluyen en que la NN probablemente incremente
el riesgo de muerte, mientras que Papazian y col.*
reportan justamente lo contrario.

Multiples razones pueden explicar los resultados
disimiles. La diversidad metodolégica en el disefio de
los estudios, el tamafo variable de las poblaciones
consideradas, las diferentes definiciones de NN asu-
midas, las distintas técnicas de diagnostico emplea-
das, el tiempo de inicio de la neumonia y el tipo par-
ticular de microorganismo responsable, hacen dificil
llegar a una conclusion contundente. Tal como sugie-
re Girou y col®, para establecer la verdadera relacion
entre la severidad de la enfermedad, la actividad te-
rapéutica, la ocurrencia de infeccién nosocomial y la
evolucidn final, se requiere por una parte, del anali-
sis aislado de la severidad de la enfermedad y la ac-
tividad terapéutica asociada, como causa de infeccion
nosocomial. Pero por otra, es necesario el analisis de
la infeccion nosocomial como causa de exceso de seve-
ridad y de actividad terapéutica extra. Sin embargo
y hasta el momento, este tipo de analisis se mantie-
ne en el plano de la tedrica. Para complejizar adn
mas el cuadro, Rello y Vallés* enfatizan que el verda-
dero exceso de mortalidad atribuible a la neumonia
puede calcularse Unicamente si aquellos pacientes en
quienes el tratamiento antimicrobiano fue inadecua-
do, han sido excluidos.

La complejidad que alcanza la cuestion NN/Mor-
talidad asociada, queda claramente reflejada en la li-
teratura. ElI camino méas adecuado a tomar para in-
tentar dilucidar la cuestion, parece aquel que pasa
por los estudios caso/control. En ellos, generalmente
los pacientes son pareados en base a la severidad que
registran al ingreso mediante el APACHE I11# o
SAPS2%, a la enfermedad de base y a la edad, asi co-
mo a los factores considerados de exposicion al riesgo
de NN (tiempo de estadia, periodo de intubacidn,
etc.). A pesar de que la mayoria de los estudios logra
un elevado indice de pareamiento (matching), los re-
sultados son disimiles y adn contradictorios*®.

Nuestro pensamiento actual es que la sobrevida
del paciente con NN depende por sobre todo del gra-

do de la severidad que manifiesta el paciente en la
UCI. Sobre este punto resulta muy interesante el es-
tudio de Girou y col® en el cual se informa una mor-
talidad atribuible a la NN del 44%. En dicho estudio,
el APACHE 11, SAPS y TISS= de ingreso, fueron uti-
lizados para el pareamiento de los pacientes en ca-
so/control, pero ademas se registraron diariamente
durante la evolucion en la UCI para cuantificar la
variacion de la gravedad. Notablemente, aunque los
3 escores no aparecieron diferentes entre casos y con-
troles en la admisién, si fueron significativamente
mayores en los casos al tercer dia de internacién y un
dia antes del comienzo de la infeccion nosocomial.
Cabe preguntarse entonces: en el momento de diag-
nosticar la infeccidn, los pacientes casos y controles,
que fueron comparados (pareados) al ingreso, ¢son
ahora comparables?, bajo estas circunstancias ;se
puede intentar llegar a una conclusion valedera? Es-
tas preguntas resultan dificiles de contestar y es pro-
bable que el impacto de la NN sea diferente depen-
diendo del nivel de gravedad de los pacientes consi-
derados. Esta situacion se pone claramente de mani-
fiesto en el estudio de Bueno-Cavanillas y col* en el
cual observa que la infeccion nosocomial no ocasiona
un exceso de mortalidad en pacientes con elevado ni-
vel de gravedad. Esta afirmacién podria trasladarse
también a aquellos pacientes con bajo nivel de com-
promiso general, en los cuales el impacto de la NN es
pobre. En contraste y tal como lo remarcan Rello y
Vallés® el subgrupo de pacientes con un nivel “inter-
medio” de severidad parece ser el mas propenso a su-
frir el impacto negativo relacionado con el desarrollo
de NN. Esto puede explicar por qué diferentes auto-
rest4neni1213.141517  ghtienen hallazgos contradictorios
evaluando hipétesis similares, sin que ello represen-
te diferentes respuestas a una misma cuestion.
Finalmente, es probable que para responder el in-
terrogante planteado, el estudio de la mortalidad atri-
buible a la NN deba efectuarse en diferentes subgru-
pos de pacientes, homogeneizados mediante la valora-
ciéon de la gravedad al momento del desarrollo de la
neumonia y no solamente al ingreso a la UCI, siendo
muy estrictos en el disefio de los estudios, en los crite-
rios de matching empleados y en los conceptos de mor-
talidad en relacién con la neumonia nosocomial. Has-
ta entonces solo podremos apoyarnos en la experien-
cia clinica y en la evidencia parcialmente aportada.
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