Cornistein W et al. RATI. 2025;42. doi:10.64955/jratiy2025x981 (]

www.revista.sati.org.ar REVISTA ARGENTINA 1 r
https://doi.org/10.64955/jratiy2025x981 DE TERAPIA INTENSIVA

REVISIONES CIENTIFICAS DE COMITE

Neumonia asociada a ventilacidn mecanica.
Actualizacién y consenso intersociedades,
Sociedad Argentina de Infectologia -
Sociedad Argentina de Terapia Intensiva 2024

[Ventilator-associated pneumonia. Update and
intersociety consensus, Argentine Society of Infectology -
Argentine Society of Intensive Therapy 2024]

WanDA CornISTEIN, ™" YANINA NucceTeLL, 2 Emiuio F. Hualer ArriAzu,3™ MONICA LAREs,2* MARiA CeciLiA GARCIA, 2*
ANA LAURA GonzALEZ,2* NorRMA CubmANL** MArco FLORes MIONTES,>* LAURA DE AGUILAR,®" ANALiA De CRISTOFANO,3”
MiriamM BLanco™

"Hospital Universitario Austral, Buenos Aires; 2Hospital Interzonal General de Agudos San Martin, Buenos Aires;
3Hospital Italiano de Buenos Aires, Buenos Aires; *Ministerio de Salud de Tucuman, Tucuman; *Hospital Dr. Francisco J.
Muiiiz, Buenos Aires; ®Hospital Interzonal General de Agudos Eva Perén, San Martin, Buenos Aires; "Hospital de Alta
Complejidad en Red El Cruce, Dr. Néstor Kirchner, Buenos Aires, Argentina

* Comision de Infecciones Asociadas a los Cuidados de la Salud, Sociedad Argentina de Infectologia
*Comité de Infectologia Critica, Sociedad Argentina de Terapia Intensiva
"INVERA (Investigacion en Resistencia Antimicrobiana)

* Correspondencia: wandacornistein@gmail.com

Recibido: 20 noviembre 2024. Aceptado: 13 enero 2025

Resumen

Representantes de la Sociedad Argentina de Infectologia (SADI) y la Sociedad Argentina de Terapia Intensiva (SATI)
se unieron para desarrollar un consenso sobre el diagnéstico, tratamiento y prevenciéon de la neumonia asociada a
ventilacion mecanica (NAVM). La metodologia empleada consistié en un analisis cualitativo de la evidencia publicada
desde la Ultima actualizacion en 2018, complementado con la opinién de expertos y datos locales.

Este documento actualiza la incidencia y epidemiologia de la NAVM, aborda las limitaciones del diagnéstico clinico y
explora el rol de la ecografia pulmonar. Ademas, analiza las ventajas y desventajas de los biomarcadores, asi como los
métodos de identificacion microbiolégica rapida para optimizar el diagnéstico. Se incluyen las opciones terapéuticas
de eleccion para el tratamiento empirico y dirigido, divididas en tratamientos preferentesy alternativos, y se establece
la duracién 6ptima del tratamiento. Finalmente, se resume la evidencia disponible sobre la prevenciéon de la NAVM
y la implementacién de paquetes de medidas para reducir su incidencia.

El trabajo conjunto de ambas sociedades, infectélogos e intensivistas, pone en evidencia la preocupacioén por el ma-
nejo de la NAVM y la importancia de velar por la mejora en las practicas cotidianas.

A través de este consenso se han acordado pautas locales para optimizar el diagnéstico, tratamiento y prevencién
de la NAVM con el objeto de disminuir el impacto de esta infeccién en los pacientes internados en unidades de
cuidados criticos.

Palabras clave: neumonia, ventilador, diagnéstico, tratamiento, prevencién.
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Abstract

Representatives from the Argentine Society of Infectology (SADI) and the Argentine Society of Intensive Care (SATI)
joined forces to develop a consensus on the diagnosis, treatment, and prevention of ventilator-associated pneumonia
(VAP). The methodology used consisted of a qualitative analysis of the evidence published since the last update in
2018, complemented by expert opinions and local data.

This document updates the incidence and epidemiology of VAP, addresses the limitations of clinical diagnosis, and
explores the role of lung ultrasound. It also analyzes the advantages and disadvantages of biomarkers, as well as rapid
microbiological identification methods to optimize diagnosis. The document includes the preferred and alternative
therapeutic options for empirical and targeted treatment, and establishes the optimal duration of treatment. Finally,
it summarizes the available evidence on VAP prevention and the implementation of measure bundles to reduce its
incidence. The joint work of both societies, including infectious disease specialists and intensivists, highlights the
concern for managing VAP and the importance of improving daily clinical practices.

Through this consensus, local guidelines have been agreed to optimize the diagnosis, treatment, and prevention of
VAP, aiming to reduce the impact of this infection on patients hospitalized in critical care units.

Key words: pneumonia, ventilator, diagnosis, treatment, prevention.
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Puntos clave

Conocimiento actual

* La neumonia asociada a ventilacién mecénica
aumenta la morbimortalidad, costos y el uso de
antimicrobianos, favoreciendo la resistencia.

e El diagnostico es dificultoso siendo las muestras
microbioldgicas un pilar fundamental para el
diagnéstico etioldgico.

e El tratamiento adecuado disminuye la mortalidad de
los pacientes ventilados.

Contribucién del articulo

e El articulo actualiza datos sobre incidencia 'y
microorganismos causales.

¢ Incluye rol de la ecografia pulmonar, biomarcadores
y métodos de identificacion rapida para el
diagnéstico, algoritmo de tratamiento, nuevos
antimicrobianos para organismos resistentes y
duracién éptima.

¢ Detalla medidas preventivas y estrategias para
reducir esta infeccion.

La neumonia asociada a ventilador (NAVM), con-
tinuda siendo una de las infecciones intrahospitalarias
mas frecuentes en las Unidades de Cuidados Intensi-
vos (UCI), afecta hasta al 20% de los pacientes criti-
camente enfermos!.

Esta condicion se asocia con un aumento de la
morbimortalidad, una prolongacién de la estancia
hospitalaria (que puede oscilar entre 7 y 30 dias), un
mayor riesgo de complicaciones y un incremento en el
consumo de antimicrobianos, lo que tiene un impacto
significativo en la aparicién de resistencia antimi-
crobiana (RAM), en los costos hospitalarios y en los
resultados clinicos de los pacientes'?.

Diversos estudios han reportado tasas de morta-
lidad asociada a la NAVM que varian entre el 13% y
el 31.4%>3, con un costo atribuible aproximado de U$S
40 144 (con un rango de U$S 36,286 a U$S 44 220)34,
El aumento de los gastos hospitalarios se debe princi-
palmente a los dias adicionales de internacién y a los
procedimientos diagnésticos y terapéuticos necesarios
para su tratamiento, tales como cultivos y el uso de
antimicrobianos®.

En Argentina, durante la pandemia de COVID-19
(entre 2020 y 2021), 1a tasa de NAVM alcanz6 21.88
por cada 1000 dias de ventilacién mecéanica (VM) en
las unidades dedicadas exclusivamente al tratamien-
to de pacientes con COVID-19%. Segun los informes
del Programa Nacional de Vigilancia de Infecciones
Hospitalarias de Argentina (Programa VIHDA), en
2023 la tasa se redujo a 16.42 por cada 1000 dias de
VM en las Unidades de Cuidados Intensivos de Adul-
tos (UCIA) polivalentes, siendo la NAVM la principal
causa de infeccién asociada a dispositivos en las UCI".
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La persistencia de estas altas tasas de infecciéon
resalta la necesidad urgente de un enfoque interdisci-
plinario para abordar esta problematica, establecien-
do su manejo como una prioridad en la mejora de la
atencién en unidades cerradas. Este documento tiene
como objetivo principal actualizar las estrategias de
manejo y prevencién de la NAVM, basandose en la
mejor evidencia disponible y en la experiencia de los
expertos locales.

Métodos

Este documento actualiza la publicacién de 20182
y es el resultado del trabajo colaborativo entre los
miembros del Comisién de Infecciones Asociadas
al Cuidado de la Salud y Seguridad del Paciente
(IACS-SP) de la Sociedad Argentina de Infectologia
(SADI) y el Comité de Infectologia Critica (CIC) de
la Sociedad Argentina de Terapia Intensiva (SATI),
centrado en el enfoque y control de las infecciones en
las Unidades de Terapia Intensiva de Adultos (UTI).

Para su elaboracién, se llevé a cabo una bisque-
da sistemaética y analisis cualitativo de la literatura,
consultando bases de datos como Medline, PubMed,
Embase, Lilacs, Ovid y Cochrane. Se emplearon pala-
bras clave y términos MeSH, tanto en espariol como en
inglés, correspondientes al periodo 2018-2024. Los es-
tudios analizados incluyeron guias clinicas, revisiones
sistematicas, ensayos clinicos aleatorizados y estudios
observacionales.

Este documento ha sido disefiado para asistir a
los médicos tratantes (residentes, becarios, médicos
de planta, infectélogos), asi como al personal de enfer-
meria y de kinesiologia respiratoria en la atencion de
pacientes adultos en ventilacién mecanica.

El contenido del documento se organiza en las
siguientes secciones: (1) Definicién y diagnéstico,
(2) Tratamiento, y (3) Medidas recomendadas para
la prevencién.

Definiciones y diagnostico

La NAVM ocurre en pacientes conectados a VM
durante al menos 48 horas, afecta al 10-25% de todos
los pacientes ventilados®. Se divide en temprana, que
se presenta dentro de los cuatro dias de la ventila-
cion y tardia, a partir del quinto dia. Esta distincién
se realiza con el objetivo de considerar como agentes
causales de la infeccién los microorganismos de la co-
munidad en la temprana, y los intrahospitalarios en
la tardia. Es importante considerar, mas alla de los
dias de VM, los factores de riesgo para microorganis-
mos resistentes (MOR) como uso de antibiéticos pre-
vios (ATB), colonizacién e internacién prolongada®.

Eldiagnéstico de NAVM se define tradicionalmen-
te por la presencia concomitante de los tres criterios
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siguientes: sospecha clinica, sospecha radiolégica y
estudios microbiolégicos positivos de muestras del
tracto respiratorio inferior®,

Diagnostico clinico

La NAVM debe sospecharse en pacientes con
signos clinicos de infeccién, con al menos dos de los
siguientes criterios: apariciéon de fiebre, secreciones
endotraqueales purulentas, leu-cocitosis o leucopenia,
deterioro de la funcién respiratoria, disminucién de
la oxigenacion y/o mayor necesidad de vasopresores
para mantener la presion arterial. Estos signos, sin
embargo, no son especificos de NAVM y a menudo se
pueden observar en muchas afecciones que imitan
la NAVM (p. €j., edema agudo de pulmén, contusién
pulmonar, hemorragia pulmonar, atelectasia, enfer-
medad tromboembdlica)™®.

Si bien el examen clinico es esencial, tiene una
sensibilidad del 66.4% (IC 95% 40.7-85.0) y especifi-
cidad del 53.9% (IC 95% 34.5-72.2) para el diagnéstico
de NAVM!'L

El CPIS (Clinical Pulmonary Infection Score) es
una herramienta clinica ampliamente utilizada pa-
ra evaluar la probabilidad de neumonia asociada a
ventilacién mecénica, pero es importante senalar que,
aunque sigue siendo relevante, también ha sido objeto
de discusion y adaptacion en los tltimos afios. Estu-
dios recientes sugieren que su eficacia puede mejorar
al combinarlo con otras técnicas diagnésticas mas
modernas, como los biomarcadores y las técnicas mo-
leculares. La interpretacion del CPIS debe realizarse
con cautela y en el contexto de una evaluacion clinica
completal'?.

Diagnéstico radiolégico

Tiene como objetivo identificar la presencia de in-
flamacién y secreciones a nivel alveolar. Las neumo-
nias presentan infiltrados nuevos o progresivos, que
se manifiestan como areas de opacidades pulmonares
con broncograma aéreo o areas de mayor atenuacion
descritas como infiltrados en vidrio esmerilado. Téc-
nicas como la radiografia simple de térax (Rx), la to-
mografia computarizada (TC) o la ecografia pulmonar,
generalmente se combinan con criterios clinicos para
respaldar un diagnéstico de NAVM.

Laradiografia de térax presenta baja sensibilidad
y especificidad para el diagnéstico de NAVM. Una re-
vision sistematica reciente report6 una sensibilidad
del 88,9% (IC 95%: 73.9-95.8)

y una especificidad del 26.1% (IC 95%: 15.1-41.4),
destacando ademas una significativa discrepancia
en su interpretacion, lo que aumenta el riesgo de diag-
nésticos tardios o erréneos!!. Tiene como ventaja ser
portatil, evitando los riesgos asociados con el traslado
del paciente. Sin embargo, aunque relativamente eco-
némica y practica, la interpretacion de la Rx suelen
ser un desafio en pacientes criticamente enfermos
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debido a la superposicién de otras enfermedades co-
munes que se presentan con infiltrados pulmonares,
como contusiones pulmonares, atelectasia, edema
pulmonar o sindrome de distrés respiratorio (SDRA).

LaTC es el gold standard ya que proporciona una
imagen tridimensional de orientacién anatémica y pa-
toldgica sin superposicion anatémica y alta resolucién
de diferentes densidades de tejido. Aunque ttil, no se
utiliza de forma rutinaria para diagnosticar NAVM
debido a riesgos que implica el traslado, la necesidad
de sedacion y bloqueo neuromuscular adicional y la
carga de radiacion. Por eso, se reserva para NAVM con
dificultad diagnésticall.

La ecografia pulmonar cuenta con evidencia cre-
ciente que respalda su utilidad en la deteccion y el
seguimiento de la NAVM, caracterizada por hallazgos
como consolidaciones subpleurales o broncograma di-
namico. Esta técnica ofrece ventajas significativas al
ser portatil, rdpida y no invasiva. Un metaanalisis
report6 una sensibilidad del 88% y una especificidad
del 89%. No obstante, su correcta aplicacion requiere
experiencia y formacion especializada, ademas de pre-
sentar limitaciones en pacientes con obesidad, enfise-
ma subcutaneo o edema de la pared toracica, lo que
puede dificultar su visualizacion.

Biomarcadores

Larecomendacién de utilizar procalcitonina (PCT)
o proteina C reactiva (PCR) debe basarse en eviden-
cia que demuestre mejoras en los resultados clinicos.
Sin embargo, no existen estudios que informen sobre
los resultados en pacientes relacionados con el uso de
biomarcadores para diagnosticar la NAVM!3,

Tanto la PCT como PCR no han demostrado tener
suficiente sensibilidad o especificidad para ser reco-
mendadas de manera generalizada en el diagnéstico
de la NAVM®, La PCR, en particular, no se utiliza pa-
ra diagnosticar ni guiar el tratamiento antibiético en
la NAVM debido a su baja especificidad. No obstante,
algunos estudios han encontrado que las variaciones
en los niveles de PCR alo largo del tiempo (delta PCR)
pueden ser un indicador para predecir la evolucion
clinica de los pacientes'.

En cuanto a la PCT, un importante ensayo clini-
co aleatorizado!® realizado en UCI con pacientes con
sospecha de infeccién bacteriana demostré una dismi-
nucién significativa en los dias de tratamiento anti-
biético cuando se utilizé 1a PCT de manera seriada. En
este estudio, la duracién mediana del tratamiento en
el grupo guiado por PCT fue de 5 dias, en comparacién
con los 7 dias de tratamiento en el grupo de trata-
miento estandar. Ademas, los pacientes que fueron
guiados por PCT mostraron una mayor supervivencia
(razon de riesgo 1.26;1C 95%, 1.07-1.49). No obstante,
la aplicabilidad de estos resultados a la NAVM sigue
siendo incierta.
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Un metaanalisis reciente realizado por Schuetz
et al.'® mostr6 una reduccién significativa en la mor-
talidad y en la duracién del tratamiento antibiético en
infecciones respiratorias agudas,de 8.1 a 5.7 dias. Las
guias europeas sugieren que el uso de PCT en estos
casos, con el objetivo de reducir la duracién del tra-
tamiento antibiético, constituye una buena practica
clinica, especialmente en hospitales con tratamientos
prolongados.

En resumen, no existe un tnico criterio clinico,
biomarcador o score que ofrezca una precisién sufi-
ciente para el diagnéstico definitivo de NAVM. Por
consiguiente, la NAVM debe sospecharse ante la apa-
ricién de nuevos signos de deterioro respiratorio po-
tencialmente atribuibles a una infeccién, como fiebre,
esputo purulento, leucocitosis, empeoramiento de la
oxigenacién o incremento en los requerimientos de
vasopresores, en presencia de infiltrados pulmonares
nuevos o progresivos. Una vez planteada la sospecha
clinica, el siguiente paso consiste en recolectar mues-
tras para estudio microbiolégico y dar inicio a una
terapia antimicrobiana empirica adecuada, con una
reevaluacion sistematica del diagnéstico y el trata-
miento dentro de las primeras 72 h.

Diagnéstico microbiolégico

Los datos de cultivos microbiol6gicos siguen siendo
un aspecto importante, y el microbidlogo clinico juega
un rol vital en la orientacién de la seleccién de anti-
biéticos al abordar los criterios de pruebas y muestras
apropiadas, proporcionar datos oportunos de suscep-
tibilidad y orientacién sobre la interpretacién precisa
de los resultados?'’.

Se recomienda la toma de hemocultivos para los
pacientes con sospecha de NAVM. El 15% de los pa-
cientes presentan bacteriemia por lo que los hemocul-
tivos pueden ser utiles para identificar el patégeno
responsable, especialmente si los cultivos respira-
torios no son reveladores. Ademais, hasta el 25% de
los hemocultivos de este grupo permiten identificar
patégenos que reflejan una fuente secundaria de in-
feccién?®,
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Aun no hay acuerdo en cuanto a la mejor muestra
y el mejor método para el cultivo de muestras respira-
torias. Las guias norteamericanas recomiendan utili-
zar muestras no invasivas y cultivos semicuantitati-
vos (débil recomendacién, evidencia de baja calidad)*®;
en cambio, las guias europeas/latinoamericanas reco-
miendan muestras invasivas y métodos cuantitativos
(previo a cualquier tratamiento con antibiéticos)®,
para reducir la exposicion a antibiéticos en pacientes
estables con sospecha de NAVM y mejorar la precision
de los resultados (recomendacion débil, baja calidad
de la evidencia)®®. La evidencia de los ensayos inclui-
dos en una amplia revision, indica que no existe ven-
taja clinica en el uso de cultivos cuantitativos sobre
los cualitativos, ni en el uso de métodos de diagnéstico
invasivos sobre los no invasivos?.

Consideramos que la mayor ventaja en la obten-
cién de muestras respiratorias para estudios micro-
biolégicos antes de iniciar o modificar terapia anti-
microbiana, reside en suspender el antibiético ante
un resultado negativo o desescalar el tratamiento.
Puede analizarse cualquier tipo de muestra (distal o
proximal) priorizando la que se encuentre disponible
en el momento de sospecha de neumonia, conside-
rando siempre muestras representativas y cultivos
cuantitativos o semicuantitativos para diferenciar
infeccion de colonizacién con los puntos de corte re-
comendados (Tabla 1). El diagnéstico etiolégico por
cultivo convencional requiere aproximadamente de
48 a 72 horas. Hasta disponer de resultados definiti-
vos, el enfoque del tratamiento es empirico, con la ad-
ministracién de antibiéticos de amplio espectro para
cubrir los patégenos potenciales. Con la aparicién de
organismos resistentes a multiples firmacos es nece-
sario implementar nuevas estrategias para reducir
el tiempo de identificacién del patégeno y lograr un
inicio precoz del tratamiento apropiado o un cambio
mas rapido al tratamiento especifico, reduciendo el
uso de antibi6ticos de amplio espectro y un mejor
cumplimiento de los programas de optimizacion de
antimicrobianos.

TABLA 1
Puntos de corte y celularidad de muestras respiratorias representativas®

Muestras

Puntos de corte

Celularidad de muestras representativas
por campo de 1000 x

Aspirado traqueal (muestra obtenida sin >10° UFC/ml > 25 leucocitos PMN < 10 células epiteliales
broncoscopia)

Lavado broncoalveolar (BAL o MiniBal) obtenido >10* UFC/ml < 1% células epiteliales

con o sin broncoscopia

BAL con cepillo protegido obtenido con o sin >10% UFC/ml > 10% leucocitos PMN

broncoscopia

BAL: lavado broncoalveolar; PMN: polimorfonucleares
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La tecnologia MALDI-TOF permite una rapida
identificacién de las especies involucradas con ele-
vada sensibilidad y especificidad, pero atn depen-
de de las técnicas tradicionales lentas basadas en
cultivos y no ofrece datos directos de sensibilidad
antibiética®?2,

Los paneles sindrémicos de amplificacién de aci-
dos nucleicos en formato de microarray constan de
una plataforma de diagnéstico molecular que utiliza
la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) para de-
tectar multiples patégenos simultaneamente y meca-
nismos de resistencia relevantes en el lapso de 1 hora
a partir de muestras respiratorias. Es importante
conocer, al comparar informes, que los resultados del
intervalo semicuantitativo (copias/ ml) generados por
paneles sindrémicos no son equivalentes a UFC/ml del
cultivo, son en promedio aproximadamente 1 log mas
alto que los valores (UFC/ml)81023.24,

Los métodos moleculares rapidos no deben utili-
zarse como reemplazo del cultivo de rutina sino como
prueba complementaria. En este contexto, tal como
muestran Soloaga et al.?®, se puede adecuar tempra-
namente el tratamiento antimicrobiano del paciente
(con posibilidad de escalar/desescalar), tomar deci-
siones respecto a la necesidad de aislamiento, salva-
guardar los antibiéticos de reserva y reducir costos a
nivel instituciéon. Deben implementarse en el marco
de un programa institucional de optimizacién del
diagnéstico y con resultados correctamente interpre-
tad0510,23,24,25.

Los paneles sindrémicos pueden funcionar co-
mo una prueba en el punto de atencién con algunas
ventajas y desventajas?. Como principales ventajas
son: rapidez, identificacién de multiples microorga-
nismos (MO) incluidos los de dificil cultivo (ej. Legio-
nella pneumophila) y detecta genes de resistencia
criticos. Las desventajas incluyen alto costo, dificil
diferenciacion entre colonizacién e infeccién y no
proporciona informacién sobre la viabilidad de los
MO detectados.

Tratamiento antimicrobiano

En caso de pacientes criticamente enfermos con
NAVM es necesario comenzar un tratamiento empi-
rico temprano, adecuado y apropiado basado en la epi-
demiologia local considerando fundamental la reeva-
luacion del cuadro y los aislamientos microbiolégicos
para adecuar la terapia inicial a las 48-72 h.

Las NAVM tempranas, desarrolladas dentro de
los primeros cinco dias de ventilacién, suelen estar
causadas por microorganismos de la comunidad, co-
mo Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influen-
zae, Moraxella catarrhalis y Staphylococcus aureus
meticilino-sensible (SAMS). Este tltimo se asocia
principalmente a NAVM tempranas en contextos de

Pagina 6 de 14

trauma (Tabla 2). En pacientes sin factores de riesgo
para MOR, se sugiere como tratamiento empirico la
ampicilina-sulbactam.

Por otro lado, en las NAVM tardias, segin el in-
forme VIHDA 2023, los microorganismos mas fre-
cuentemente asociados son Acinetobacter baumannii
(21%), Pseudomonas aeruginosa (20%), Klebsiella
pneumoniae (19%) y Staphylococcus aureus (14%).
Los factores de riesgo principales para infecciones
por MOR incluyen el uso previo de antibiéticos, es-
pecialmente quinolonas y carbapenémicos, la coloni-
zacion por MOR en los ultimos tres meses y la hos-
pitalizacién en areas con alta prevalencia de estos
microorganismos (>25%)?%?". Asimismo, la coloniza-
ci6n nasofaringea previa y la edad mayor de 65 afios
se asocian significativamente con el riesgo de NAVM
por Staphylococcus aureus resistente a la meticilina
(SAMR)ZS,ZQ'

El hisopado nasal para la deteccién de colonizacién
por SAMR es una herramienta 1til para optimizar el
tratamiento antibiético empirico en NAVM. Un resul-
tado negativo tiene un alto valor predictivo negativo
para infeccién por SAMR, aunque un resultado posi-
tivo no implica necesariamente que sea el microorga-
nismo causal®*?. La implementacién de la pesquisa
de colonizacién nasal ha demostrado beneficios; por
ejemplo, permitié suspender el uso de vancomicina
en el 57 % de los pacientes del grupo postintervencion
dentro de las primeras 24 horas, en comparacién con
el 32 % en el grupo preintervencién?!.

En la Figura 1 se resume el manejo terapéutico
inicial en pacientes con sospecha de NAVM y en la
Tabla 2 la propuesta de tratamiento empirico y di-
rigido.

Antibiéticos inhalados

El tratamiento con antibiéticos nebulizados ha
surgido como una terapia complementaria para au-
mentar la eficacia del tratamiento y la concentracién
tisular de antibiéticos, y para prevenir la toxicidad sis-
témica durante el tratamiento de infecciones respira-
torias causadas por patégenos multirresistentes32. Por
otro lado, los antibiéticos inhalados se han utilizado
para la erradicacion de la primoinfeccion por Pseu-
domonas spp en pacientes con fibrosis quistica®. Los
antibidticos que se pueden administrar por esta via
se describen en la Tabla 2. Considerar que se requiere
de un nebulizador de membrana vibratoria para lo-
grar alcanzar concentraciones pulmonares eficientes
y adecuadas.

Duracion del tratamiento

En los pacientes con NAVM, los tratamientos se
han acortado basados en multiples trabajos cien-
tificos®2%3234, La duracién sugerida es de 5-7 dias
para la mayoria de las NAVM, estudios de no in-
ferioridad apoyan tratamientos cortos3¥3, que tie-
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TABLA 2
Tratamiento empirico y dirigido para neumonia asociada a ventilacién mecanica segun antibiéticos disponibles en
Argentina y para pacientes con funcién renal normal
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Tratamiento empirico inicial

Preferencia

Alternativa

Comentario

NAVM precoz sin FR MOR

NAVM tardia

NAVM con FR BLEE

NAVM tardia en pacientes
con FR para ERC

NAVM con FR ABA

NAVM con FR para PAE MR
(sin carbapenemasa)

Ampicilina sulbactam 3 g
cada 6 hev

Piperacilina-tazobactam
4.5 g cada 6 h o cefepime
2 g cada 8 h o ceftazidima
2gcada8h

+/- colistina 300 mg luego
150 mgcada 12 h

+/- vancomicina DC 35 mg/kg,
DM 20-30 mg/kg cada 12 h o
infusion 24 h

Imipenem-cilastatina 1 g
cada 8 h o meropenem 2 g
cada8h

Ceftazidima avibactam 2.5 g
cada8h

+/- aztreonam 2 g cada 8 h
si MBL

Sulbactam 3 gcada8h

+ colistina 300 mg carga
luego 150 mgcada 12h o
tigeciclina 200 mg carga
luego 100 mg cada 12 h

Ceftolozano-tazobactam 3 g
cada8h

Alérgicos a betalactamicos:
levofloxacina 750 mg/d

Alérgicos a betalactamicos:
levofloxacina 750 mg/d

Linezolid 600 mg cada 12 h

Alérgicos a betalactamicos:
Tigeciclina 100 mg carga
luego 50 mg cada 12 h

Combinar dos de las
siguientes seguin S local:
Colistina 300 mg carga luego
150 mgcada 12 h

Fosfomicina 16-24 mg/d

Tigeciclina 200 mg luego
100 mgcada 12 h

Amikacina 15-20 mg/kg/d

AMS 6g/3gen4hcada8h
+ colistina 300 mg carga
luego 150 mgcada 12h o
tigeciclina 200 mg carga
luego 100 mg cada 12 h

Colistina 300 mg carga
luego 150 mgcada 12ho
Ceftazidima-avibactam

2.5 g cada 8 h o imipenem -
cilastatina-relebactam 1.25g
cada6h

Agregar vancomicina en
pacientes colonizados por
SAMR o con FR para SAMR

La eleccién del B-lactdmico
dependera de la sensibilidad
local de Pseudomonas spp

Colistina solo si alta frecuencia
de ABRC o PAEMR

Cobertura cocos si alto
entorno de SAMR

Elegir carbapenem por sobre
otros p-lactamicos

FR ERC

colonizacién dentro de

los 3 meses o internacion
prolongada en areas con alta
prevalencia de ERC

Solo cuando la prevalencia de
Acinetobacter spp es elevada
(25%)

FR PAEMR: antecedentes
de infecciones previas por
PAE, uso de ATB previo,
internacion prolongada en
areas de alta prevalencia

Tratamiento dirigido

Preferencia

Alternativa

Comentario

SAMR

Enterobacterias BLEE

ERCKPC

ERC MBL

Vancomicina DC 35 mg/kg,
DM 20-30 mg/kg cada 12 h o
infusion 24 h

Imipenem-cilastatina 1 g
cada 8 h o meropenem 2 g
cada8h

Ceftazidima-avibactam 2.5 g
cada8h

Ceftazidima-avibactam 2.5 g
cada8h

+aztreonam 2 gcada8h

Linezolid 600 mg cada

12 h o Trimetoprima-
sulfametoxazol 8-12 mg/kg/d
cada8h

Tigeciclina 200 mg luego
100 mgcada 12 h

Imipenem-cilastatina-
relebactam 1.25g cada6 h

Colistina 300 mg carga
luego 150 mg cada 12 h +
fosfomicina 6 g/ cada 6-8 h
o Tigeciclina 200 mg carga
luego 100 mg cada 12 h
(segun sensibilidad)

Las dosis de vancomicina
deberan ajustarse a rinén
hiperfiltrante o LRA
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TABLA 2
(continuacion)
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Tratamiento dirigido Preferencia

Alternativa

Comentario

PAE MR Ceftolozano-tazobactam 3 g
cada8h

Acinetobacter spp Sulbactam 3 gcada8h +
colistina 300 mg carga luego
150 mgcada 12 h

Stenotrophomonas spp Trimetoprima-sulfametoxazol

8-12 mg/k/d cada8 h o
levofloxacina 750 mg/d

Ceftazidima-avibactam 2.5 g
cada 8 h o imipenem-
cilastatina-relebactam 1.25g
cada 6 h o colistina 300 mg
carga luego 150 mg cada
12h

AMS 69/3g (ampicilina 6g/
sulbactam 3g) en infusién
continuade4hcada8h +
colistina 300 mg carga luego
150 mg cada12 h o tigeciclina
200mg cargay 100 cada 12 h
+ colistina 300 mg carga
luego 150 mg cadal12 h

ceftazidima-avibactam 2.5 g
cada 8 h + aztreonam 2 g
cada8h

PAE MBL tipo VIM podria
beneficiarse con la
combinacion ceftazidima
avibactam + aztreonam

Elegir al menos dos ATB
activos, idealmente uno sea
sulbactam

Segun sensibilidad

En infecciones graves o en
inmunosuprimidos se podria
indicar terapia combinada

FR: factores de riesgo; MOR: microorganismos multirresistentes; AMS: ampicilina-sulbactam; PTZ: piperacilina-tazobactam;
SAMR: Staphylococcus aureus meticilino resistente; BLEE: betalactamasa de espectro extendido; ERC: enterobacteria
resistente a carbapenemes; ABA: Acinetobacter baumannii; KPC: Klebsiella pneumoniae resistente a carbapenems (subtipo
de carbapenemasa, para referir a las tipo A de la clasificacién de Amber); MBL: metalo betalactamasa (tipo de carbapenemasa
para referir a las tipo B); OXA: carbapenemasa tipo oxacilinasa (tipo D); PAE MR: Pseudomonas aeruginosa multirresistente;
DC: dosis de carga; DM: dosis de mantenimiento; LRA: lesion renal aguda.
*no es util para Pseudomonas spp ni Proteus spp; Antibioticos inhalados: colistina 1 MU 2 veces al dia, levofloxacina 240 mg

2 veces por dia.

nen ademas una reduccién significativa de eventos
adversos?®”. En situaciones especiales la duracién
podria prolongarse: pacientes con fibrosis quistica,
empiema, absceso pulmonar, cavitacion o neumonia
necrotizante!?,

Prevencion

Las medidas de prevencién se pueden dividir co-
mo practicas esenciales y adicionales de acuerdo a la
evidencia actual®. Las practicas esenciales deberian
aplicarse a todos los pacientes ventilados.

Bundle de prevencion de NAVM
Paquete de medidas (bundle) minimo y mandato-

rio recomendado para establecer como meta institu-

cional o de la unidad, y vigilar adherencia, en preven-

cion de NAVM:

1. Elevar la cabecera 30-45°

2. Realizar higiene oral por turno priorizando la ac-
cién mecéanica con cepillado dental combinado con
solucidn fisiolégica o agua destilada

3. Implementar ventilacién no invasiva siempre que
sea posible

4. Realizar la interrupcién diaria programada de la
sedacion (si no hay contraindicacién)

5. Hacer prueba de ventilacion espontdnea diaria (si
no hay contraindicacion)
Segun la fisiopatologia de la infeccion, en la Ta-
bla 3 se adjunta la recomendacion para prevenir las
NAVM?,

Conclusion

Este documento resume la evidencia actual y la
opinién de expertos intersociedades con el fin de pro-
mover un diagnéstico adecuado, el uso responsable de
antimicrobianos y la implementacién de estrategias
de prevencién que controlen las NAVM y mejoren los
resultados en nuestros pacientes.
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Sospecha de NAVM
Clinica + Laboratorio + Imagen
Muestra respiratoria + HMC
Bajo riesgo de MOR/ Alto'\lrf\s/ci'\;/(lntdedl\l/IOR/
NAVM temprana . ardia .
(considerar epidemiologia
local)
Tratamiento ampliado
a PAE si FR BLEE
AMS Piperacilina-tazobactam o i F?EESPEX;QVI o
ceftazidima o cefepime S
combinaciéon de dos
drogas activas ante falta
de nuevas drogas
Tratamiento ampliado a
Agregar colistina ABA 'y PAEMR. Considerar
greg agregar AMS en lugares
con alta prevalencia ABA
Para pacientes con alto
riesgo de infeccion por
Agregar vancomicina SAMR o internaciéon
prolongada en unidades
con alta prevalencia
[ A las 72 h ajustar TEl segun aislamientos microbioldgicos ]

Figura 1. Algoritmo manejo de neumonia asociada a ventilacién mecanica.

NAVM: neumonia asociada a ventilacion mecanica; HMC: hemocultivos; MOR: microorganismos multirresistentes;

AMS: ampicilinasulbactam; FR: factores de riesgo; PAE: Pseudomonas aeruginosa; BLEE: betalactamasa de espectro extendido;
ERC: enterobacteria resistente a carbapenemes; ABA: Acinetobacter baumannii; PAEMR: Pseudomonas aeruginosa
multirresistente; SAMR: Staphylococcus aureus meticilino resistente; TEI: terapia empirica inicial.
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TABLA 3
Resumen de la evidencia para prevencion de neumonia asociada a ventilacién mecanica segun fisiopatologia

Mecanismo Recomendacion

Comentario

Evitar VM VNI/CAFO evitar intubary

reintubar

Considerar traqueostomia
temprana (<7 dias)

Reducir duracion de VM Respiracion espontanea

Interrupcion diaria programada
de la sedacion

Movilizacién temprana

Reducir las aspiraciones Cambios de circuito

Sistema de aspiracion
endotraqueal cerrado

Evitar aspiracién innecesaria

Cabecera 30°-45°

Aspirar previo a movilizacion

Disminuir la carga
bacteriana en la cavidad
oral

Higiene oral con solucién
fisiolégica o agua destilada

Probioticos

Reduce dias de VM, estadia en UCI, estadia hospitalaria,
mortalidad, disminuye falla respiratoria pre-intubacién®4,
modalidad de vacaciones de sedacion en EPOC*# o post
extubacion postquirdrgicos*

La incidencia de NAVM es menor en pacientes que

se sometieron a traqueostomia temprana (<7 dias)

en comparacién de tardia (>10 o 13-14)%. Mejora la
comodidad del paciente, facilita una mejor manipulacion
de las vias respiratorias®6, ademas se asocié a menos dias
de VM y estadia en UCI¥’

Las pruebas diarias de vacacion de sedacion (VS) y ventilacion
espontanea (PVE) previenen la NAVM en pacientes sin
contraindicaciones, y reducen los dias de VM*&-52

Controlar a los pacientes ventilados sin sedantes,
particularmente benzodiacepinas, es crucial para prevenir
la NAVM?®3, Puede provocar una mayor agitacion, requiere
una monitorizacion cuidadosa

El ejercicio y movilizacién temprana pueden acortar la
duracion de la VM, la duraciéon de la estancia en la UC|, las
tasas de NAVM y aumentar la tasa de retorno a la funcién
independiente>*>. Estudios mediante modelos sugieren
que pueden disminuir costos también®®

Cambiar el circuito del ventilador sélo si esta visiblemente
sucio o no funciona correctamente?®. Cambios de rutina cada
siete dias NO mejora las tasas de NAVM®’. El uso de circuitos
descartables no mostré diferencias®. Siga las pautas del CCly
las instrucciones de los fabricantes para el uso de esterilizacion
y desinfeccion de equipos de cuidado respiratorio®

Considerar factores individuales del paciente y costos para
su uso. La succién cerrada parece ser eficaz para mantener
la higiene de las vias respiratorias sin interrumpir la
ventilacion®®', y podria disminuir la incidencia de NAVM®°.
Se asocié con mejores puntuaciones SOFA y CPIS, lo que
podria proporcionar mejores resultados generales para los
pacientes®>%3, aunque no tiene resultados concluyentes de
impacto en NAVM

Si bien la aspiracion periédica puede reducir
microaspiraciones, no tiene resultados concluyentes de
impacto en NAVM®465

Medida ampliamente difundida que no provoca dafno®.

La aspiracion de secreciones antes de movilizar a los pacientes
de la UCI puede ser beneficiosa para prevenir la NAVM®?

Un programa estructurado de cuidado nasal combinado
con higiene bucal reduce significativamente la
incidencia de NAVM®%, |a carga microbiana y minimiza la
microaspiracion®®7°

NO recomendados: El enjuague bucal con clorhexidina
puede ser contraproducente aumentando la incidencia de
NAVM7'72 y se asocia con mas efectos secundarios’?

NO recomendados. Si bien son una estrategia potencial para
prevenir la NAVM con algunos resultados prometedores,

la calidad metodolégica general de los estudios es baja 'y
muchos carecen de protocolos rigurosos. La evidencia no

es lo suficientemente sélida para realizar recomendaciones
clinicas definitivas’>7
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TABLA 3
(continuacion)

Mecanismo Recomendacion

Comentario

Tubos orogéastricos

Disminuir la carga
bacteriana en la via aérea

Tubo con puerto de drenaje
de secreciones subgloticas

Tubos impregnados con
plata

Disminuir la colonizacion
por patdgenos resistentes

Higiene de manos

Precauciones de contacto

Otros Mantener presién del manguito
del tubo endotraqueal 20-22 cm

H,O

Alimentacién con sonda
postpildrica en lugar de gastrica

Profilaxis de ulceras por estrés

NO recomendado. Aumento de mortalidad. Pueden
influir significativamente en la incidencia de NAVM,
principalmente a través de su papel en la colonizacién y
aspiracion gastrica’’. La aspiracion del contenido gastrico
hacia las vias respiratorias inferiores es un factor critico
en el desarrollo de NAVM?®

Pacientes que requieren >48-72 h VM. Se observé
disminucion en la duracién de la VM y estancia en UC|,
disminucién de la incidencia de NAVM y mortalidad®. Los
TET pueden ser colonizados por patégenos como Klebsiella,
Pseudomonas y Acinetobacter, que a menudo son resistentes
a los antibidticos’, puertos de aspiracion puede facilitar la
eliminacion de secreciones y la carga de patdégenos®; podria
mitigar el riesgo de NAVM?' asociado a biofilm

NO recomendado. Tienen efecto microbicida contra patégenos
como Staphylococcus aureus®. TET impregnados con plata
tienen resultados prometedores para reducir la incidencia

de NAVM?##, No obstante, se necesitan mas estudios para
establecer protocolos estandarizados para uso clinico

Buenas practicas de higiene de manos tienen un impacto
significativo en la incidencia de NAVM tanto en paquete
de medidas (bundle)®> como auditorias individuales®

Las estrategias de aislamiento en pacientes colonizados o
infectados por MOR tienen un impacto significativo en la
incidencia de NAVM al reducir la exposicién a patégenos
y mejorar los protocolos de atencién al paciente®”

La presidn 6ptima del manguito es esencial para minimizar
la microaspiracién en rango de 20 a 30 cm H,0 para

evitar fugas de aire y garantizar un sellado adecuado

de las vias respiratorias®; mantener la presion puede
reducir significativamente la incidencia de NAVM®. El
control continuo® o con periodicidad excesiva®' NO esta
recomendado®. Una presion excesiva (>30 cm H,0) puede
provocar isquemia traqueal®

Pacientes con intolerancia o alto riesgo de aspiracién. Se

ha demostrado que la nutricion enteral postpilérica reduce
significativamente el riesgo de aspiracion en pacientes con

alto riesgo de sufrir esta complicacion®. El tratamiento

de la gastroparesia mediante esta practica puede mitigar

aun mas los riesgos de aspiracion al promover un transito
pilérico mas rapido®*

Su papel en la reduccion de la incidencia de NAVM no esta
respaldado definitivamente por la evidencia actual®>®. El uso de
inhibidores de la bomba de protones puede aumentar NAVM?’

NAVM: neumonia asociada a ventilacion mecanica; VNI: ventilacién no invasiva; CAFO: canula de alto flujo; VM: ventilacion

mecanica; UCl: unidad de cuidados intensivos; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; NAVM: neumonia asociada a la
ventilacién mecanica; CCl: comité de control de infecciones; TET: tubo endotraqueal; MOR: microorganismos multirresistentes.

3. Nuccetelli Y. Buenas practicas para la prevencion de la
neumonia asociada a la asistencia respiratoria mecéanica.
En: https://www.adeci.org.ar/files/ guias/Buenas%20prac-
ticas%20para%20la%20prevencion%20de%20la%20neu-
monia%20asociada%20a%20 la%20asistencia%20respira-
toria%20mecanica.pdf; consultado octubre 2024.

S. Cicala OM, De Santo C, Mosconi C, et al. The financial
burden of healthcare-associated infections: a propensity
score analysis in an Italian healthcare setting. Infect Prev
Pract 2024; 7:100406.
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