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RESUMEN Y PALABRAS CLAVE

Palabras clave: paciente quemado, neumonia asociada a ventilacion mecanica, Unidad de

Cuidados Intensivos, mortalidad, UCI.
Resumen:
Objetivo:

La neumonia asociada a ventilacion mecanica es una de las principales complicaciones que afecta
a los pacientes que requieren de medidas ventilatorias invasivas, siendo comun su presentacion en
los pacientes grandes quemados. Nuestro objetivo es calcular la mortalidad de los pacientes
quemados criticos con neumonia asociada a ventilacion mecanica y analizar si el diagnodstico de la

neumonia se asocia a una mayor mortalidad.
Material y métodos:

Este estudio presenta un disefo de cohortes. La seleccidn de pacientes se ha llevado a cabo en la
Unidad de Grandes Quemados del Hospital Universitario de Getafe entre el 31 de diciembre de
2015y el 31 de diciembre de 2020. Se compardé la mortalidad de los pacientes con y sin neumonia
asociada a ventilacion mecanica, y se realiz6 un analisis multivariante para demostrar si la
neumonia, ajustada a otras variables se asocia a la mortalidad de forma independiente. Se cre6
una base de datos pseudonimizada.

Resultados:

Se han incluido 174 pacientes, de los cuales 15 presentaron neumonia asociada a ventilacion
mecanica. La mortalidad de los pacientes fue de un 40% en los pacientes con neumonia y del 3,1%,
en los pacientes sin neumonia asociada a ventilacion mecanica (p<0,001). En el analisis
multivariante, ajustado por el indice de Baux, la relacién entre la neumonia y la mortalidad no fue

significativa odds ratio=2,33 intervalo de confianza= 0,350-15,481 p=0,381.
Conclusiones:

La neumonia asociada a ventilacion mecanica se asocia una mayor mortalidad en un analisis
univariante. Sin embargo, no se encontré una asociacion significativa en analisis multivariante.
Nuestros resultados son relevantes para el desarrollo de protocolos y estrategias de prevencion de

esta complicacion en pacientes grandes quemados.



Key words: burn patients, ventilator-associated pneumonia, critical care, Intensive care unit,
mortality, ICU.

Abstract:
Aims:

Ventilator-associated pneumonia is one of the most significant complications in patients who require
invasive mechanical ventilation, being more common in burn patients. Our aim is to calculate the
attributable mortality of ventilator-associated pneumonia in critically burned patients and analyze

whether the diagnosis is associated with an increased mortality.
Material and Methods:

This is a cohort study. Patients have been selected between December 31, 2015 to December 31,
2020; we have compared the mortality on patients with pneumonia associated to mechanical
ventilation versus those who not. Multivariate analysis has been done to demonstrate whether
pneumonia is associated to mortality independently. It has been done a pseudonymized data base.

Results:

A cohort of 174 patients was analyzed, 15 developed ventilator -associated pneumonia.-Mortality
was 40% in pneumonia group and 3,1% in the non-pneumonia group (p<0,001). However, in the
multivariate analysis adjusted for the Baux index, ventilator-associated pneumonia was not
significant associated with mortality odds ratio=2,33 confidence interval 95%= 0,350-15,481
p=0,381.

Conclusions:

Ventilator-associated pneumonia is associated with mortality in the univariant analysis. However, it
is not associated with an increased mortality in the multivariate analysis. Our results are relevant for

developing protocols and prevention of this complication.



INTRODUCCION

Las neumonias son aquellas infecciones que afectan al parénquima pulmonar. Son un grupo muy
importante de enfermedades por su gran impacto, dentro de estas se distinguen entre adquiridas
en la comunidad (NAC), y las nosocomiales (que engloba las relacionadas con cuidados sanitarios
y las asociadas a ventilacion mecanica). Estas ultimas, se presentan 48h tras el ingreso o hasta
72h después del alta; ademas de una microbiologia compatible (1).

Las neumonias asociadas a ventilacibn mecanica cobran especial relevancia en los pacientes de
guemados criticos, quienes presentan predisposicidon a infecciones debido a inmunosupresion por
activacion del complemento o la propia quemadura, asi como dafio pulmonar que puede producirse
por inhalacion. Estudios previos han relacionado la presencia de neumonia con un aumento de la
mortalidad de hasta un 40%; y en algunos casos de un 60% si se combina con sindrome por
inhalacion, por lo que investigar esta relacion es prioritaria (2,3). En cuanto a la mortalidad atribuible
hay revisiones bibliograficas sobre cuidados criticos donde reflejan que la mortalidad atribuible a la
neumonia podria estar en torno a un 2,2; con variaciones segun las caracteristicas de los pacientes,
siendo mayor en aquellos con una gravedad intermedia. Otras revisiones sin embargo, no han
podido valorarla de forma correcta debido a la heterogeneidad que presentan los estudios

realizados sobre el tema, recomendando realizar una mayor investigacion en el campo (4,5).

El diagnostico de las NAC necesita de una demostracion radiolégica junto con la clinica
caracteristica (fiebre, tos, expectoraciones, alteraciones analiticas...). Por otro lado, para el
diagnostico de neumonias asociadas a ventilacion mecanica (NAVM) precisa de clinica, y
parametros analiticos compatibles (leucopenia, leucocitosis, fiebre, expectoracion), asi como la
presencia de infiltrados radiolégicos y aislamientos microbiolégicos en sangre, liquido pleural o
secreciones lavado broncoalveolar (LBA) o broncoaspirado (BAS). La principal diferencia radica en

la conexion a dispositivos de ventilacion mecanica (6).

El método diagndstico de eleccion para la lesibn de la via aérea por inhalacion es la
fibrobroncoscopia, y en algunos centros se tiene protocolizada su realizacion en las primeras 24
horas tras el ingreso. Como beneficio anadido, en algunos casos se realiza un LBA con la intencidn
de tener una prueba microbioldgica para decidir y dirigir el tratamiento en el caso de que el paciente
desarrolle la neumonia durante su estancia hospitalaria (7).

A pesar de las herramientas disponibles para el diagnéstico de esta complicacién, la presencia de
un infiltrado en la radiografia de térax sigue siendo la medida mas sensible, seguida del LBA. Sin
embargo, ninguno de los métodos que se utilizan tienen una sensibilidad o especificidad éptimas,

por lo que la evidencia y los expertos recomiendan realizar mas investigaciones sobre las diferentes
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pruebas que se recomiendan en este campo; asi como tratar a los pacientes susceptibles de NAVM
con inestabilidad hemodinamica o deterioro grave del intercambio gaseoso (8). Una de las
posibilidades en desarrollo es el uso de algoritmos de inteligencia artificial (IA) que pueden analizar
imagenes de radiologia y ofrecer probabilidades diagnésticas sin necesidad de pruebas
microbioldgicas(9).

En el momento del diagndstico etiologico y tratamiento de la neumonia en los pacientes ingresados
en las Unidades de Cuidados Intensivos (UCI) se deben tener en cuenta microorganismos que son
multirresistentes como aquellos que no. A la hora de elegir la antibioterapia mientras se espera a la
confirmacion del microorganismo se debe considerar en el proceso de seleccion los factores de
riesgo del paciente, la epidemiologia y la clinica, centrando la importancia en Staphylococcus
aureus resistente a meticilina (SARM) y Pseudomonas aeruginosa. En el caso de los hongos y virus
también son causa de NAVM en pacientes con una inmunosupresion severa o por transmision a
través de personal sanitario portador (10). En los casos donde no se ha producido lesion inhalatoria

de la via aérea Haemophilus influenzae muestra una mayor incidencia (11).

Las guias clinicas presentan recomendaciones para los pacientes que presenten intubacion
orotraqueal y lesion de la via aérea por inhalacion. Estos pacientes deben ser monitorizados de
forma estrecha, dado que presentan entre un 15-20% de riesgo afiadido para desarrollar neumonia.
No obstante, este no es el unico factor de riesgo que presentan (1).

Es importante también el momento en el que se realiza la intubacién de los pacientes, dado que
aquellos que necesitan de una intubacion de forma extrahospitalaria presentan una mayor tasa de
neumonias frente a aquellos que se desarrollan en un ambiente hospitalario. El riesgo de desarrollar
NAVM es mayor en los 5 primeros dias desde la realizacion de la intubacion, y se normaliza a partir
del dia numero 15 (12).

Algunos estudios describen la asociacion entre las alteraciones de la coagulacion y la NAVM. La
asociacion es mayor cuando las alteraciones se producen en las primeras 24 horas tras el ingreso.
(13).

Dentro de los servicios de UCI, las neumonias representan una parte importante de la carga
asistencial, constituyendo un 44,5% de las infecciones asociadas a cuidados sanitarios, y un
35,67% de las infecciones adquiridas en la comunidad (14). Las NAVM tienen una gran relevancia
en los pacientes criticos (8) dado que esta asociada a una mortalidad que oscila entre 35-50%(15)
y es la segunda infeccion mas frecuente asociada a dispositivos médicos. Su incidencia incrementa

conforme se prolonga la duracion del tratamiento con ventilacion mecanica (VM)(1).



Hasta en un 18,5% de pacientes quemados criticos se pueden detectar la presencia de
microorganismos en su esputo. Segun el estudio realizado por Duraid Younan et. al. (16) se realizo
un analisis de dias de ventilacidon mecanica y estancia en UCI, observando que en los pacientes
con neumonia o sospecha de neumonia presentaban un aumento de media en ambas variables.
Los pacientes que sufren NAVM, suelen tener un mecanismo de colonizaciéon e infeccion
comunmente por la aspiracion de los microorganismos, aunque en raras ocasiones, también
pueden adquirir este tipo de infecciones en raras ocasiones, mediante la diseminacién hematégena.
Los principales reservorios de microorganismos de las NAVM suelen estar relacionados con la
cavidad oral y con los senos faciales.

Las principales causas de mortalidad en los pacientes que ingresan por quemaduras extensas son:
fallo multiorganico (MOF), sindrome de distrés respiratorio (ARDS) y sepsis. Un estudio realizado
en Catalufia y publicado en Scientific Reports observd que la mortalidad general de los pacientes
guemados era del 3.5% en promedio, aumentando al 4.3% en los adultos, superando las cifras de
otros estudios europeos (17—-19). Dentro de las causas de sepsis se encuentran las neumonias, lo
qgue convierte esta infeccidn en una posible causa de muerte principal en los pacientes quemados.
Sin embargo, en el estudio de Duraid Younan et. al. (16) se observo que, a pesar de que se
encontraron diferencias en otras variables, no hay diferencia en la mortalidad entre los pacientes

que presentan neumonia y aquellos sin ella.

En los pacientes con VM, el riesgo de incidencia de neumonia asciende hasta un 65%. Tanto la
realizacion de una intubacion extrahospitalaria como la VM condicionan un aumento de la
incidencia. No obstante, no se recomienda el uso de antibiéticos de forma profilactica, priorizando
minimizar el riesgo de desarrollo de microorganismos multirresistentes ya que estos pueden
empeorar en gran medida el prondstico. En resumen, la neumonia supone un gran gasto econémico

como complicacion y puede estar relacionada con la mortalidad de los pacientes quemados (20).

Existen medidas de prevencién como el uso de antisépticos orales con base de povidona yodada,
o clorhexidina que han reducido la incidencia de la NAVM y la duracion de las estancias en la UCI,
sin embargo, no han mejorado los resultados de la mortalidad(21).

En Espania, el Proyecto Neumonia Zero recomienda el uso de clorhexidina como medida de higiene
bucal. Sin embargo, otras guias sugieren la higiene bucal sin clorhexidina, lo que también permite
una reduccioén en la incidencia de la NAVM. Existe controversia con el uso de clorhexidina ya que
algunos metaanalisis sefialan que podria estar asociado con un aumento de la mortalidad (22,23).

En cuanto al tratamiento de las NAVM, algunos estudios sugieren que no solo existen protocolos

con antibidticos intravenosos, sino también nebulizados o combinados. Se observa que las pautas,
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dosificaciones e indicaciones varian significativamente en funcién del hospital, por lo que se ha
propuesto aumentar los ensayos clinicos en este campo, asi como la realizacion de guias que

tengan en cuenta la literatura disponible (24).

Otras medidas relacionadas con la mortalidad en los pacientes quemados criticos incluyen la
hiperoxia. La administracién de oxigeno a altas dosis en los pacientes quemados criticos de forma
precoz se ha asociado a un aumento de la mortalidad, sin embargo, si se ajusta mediante el indice
de Baux y/o la superficie total quemada, no aparece asociacion. En algunos estudios parece que
podria reducir la mortalidad de estos pacientes y tener un componente protector. A pesar de ello, el

uso de altas cantidades de oxigeno no se relaciona con un aumento de la incidencia de NAVM (25).

No hay estudios que describan la mortalidad atribuible a la neumonia en los enfermos quemados
criticos. Por lo tanto, como objetivo principal, este estudio pretende demostrar que la neumonia
asociada a ventilacion mecanica en los pacientes ingresados en la Unidad de Grandes Quemados
(UGQ) del Hospital Universitario de Getafe (HUG) asocian una mortalidad un 35% mayor frente a

los pacientes que no desarrollan esta complicacion.

HIPOTESIS Y OBJETIVOS

HIPOTESIS
- Existe una mortalidad 35% mayor en los pacientes quemados criticos que desarrollan NAVM
frente a aquellos que no la desarrollan (15).
OBJETIVOS
Objetivo principal:

- Calcular la mortalidad atribuible a la neumonia asociada a ventilacidbn mecanica en los

pacientes ingresados en la UGQ del HUG
Objetivos secundarios:

- Describir las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de los pacientes con neumonia en
la UGQ de HUG.

- Calcular la mortalidad de los pacientes con neumonia y los pacientes sin neumonia que se
encuentran ingresados en la UGQ del HUG.

- Comparar la neumonia en ambos grupos segun el resto de las variables secundarias.

METODOLOGIA



DISENO

Este proyecto de investigacion se ha realizado en el HUG, Madrid. La poblacion a estudio han sido
pacientes ingresados en la Unidad de Grandes Quemados (UGQ), centrandonos en aquellos que
presentaban NAVM. El periodo seleccionado desde el 31 de diciembre de 2015 al 31 de diciembre
del 2020.

La poblacion que ha sido estudiada pertenece a la UGQ que se encuentran en el HUG, que han
permanecido ingresados por mas de 24h, se han seguido desde su ingreso hasta su fin del periodo
de hospitalizacién, siendo posible su fin de seguimiento por éxitus.

Este estudio presenta un disefio de cohortes, siendo asi observacional, analitico, retrospectivo,

longitudinal.

AMBITO Y POBLACION DE ESTUDIO

La poblacién estudiada han sido pacientes de la UGC del HUG. Para el calculo del tamaho muestral

se ha usado la siguiente formula:

ol Za :\/3/"/ f 3/!\//’I‘/l b D292
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Los estudios previos relacionados con el tema relatan que la mortalidad se circunscribe entorno a
un 15-50%, pero segun la practica clinica que se observa y la poblacion de la que se dispone se
prevé que sea de un 35%.

Para los pacientes que no presentan neumonia, pero si que se encuentran ingresados en unidades
de grandes quemados, la mortalidad establecida se situa dependiendo de los estudios entre un 1,2-
4,3 %. Para el calculo del tamafio muestral se us6 como mortalidad en la poblacion general de
quemados un 4,3%(17) (19).

Aceptando un riesgo alfa de 0,05 y un poder estadistico de 0,8 en un contraste bilateral se precisan
41 sujetos en el primer grupo y 41 en el segundo para detectar como estadisticamente significativa
la diferencia entre dos proporciones, que para el grupo 1 se espera que sea de 0,035 y el grupo 2
de 0,043. Se ha estimado una tasa de pérdidas de seguimiento del 20%.

Criterios de inclusion:

- Pacientes mayores de 18 ainos.



- Pacientes ingresados en la UGQ del HUG que se definen como aquellos que presenten
alguno de los siguientes criterios: Quemaduras de cara y/o cuello; quemaduras en pacientes
con enfermedades graves (ASA Il o mayor), quemaduras por inhalacion, quemaduras
profundas >10% corporal, superficie corporal quemada >25% o si en edades extremas
>20%.

- Pacientes ingresados por mas de 24H.

Criterios de exclusion:

- Pacientes diagnosticados de sindrome de piel escaldada por estafilococo, necrolisis
epidérmica toxica, sindrome de Steven-Jonhson.

- Pacientes que permanecen intubados menos de 24h.

- Pacientes fallecidos en las primeras 24h.

- Pacientes con adecuacion del esfuerzo terapéutico en las primeras 24 horas de ingreso en
UGQ por profundidad de las quemaduras y/o patologias graves asociadas.

- Pacientes cuyo diagnostico de ingreso es infeccion de partes blandas.

VARIABLES

Las variables seleccionadas como principales para la realizacion de este trabajo de fin de grado
son la mortalidad, expresada como fallecimiento (dicotomica con grupos si/no) y la presencia de
NAVM (dicotomica con grupos si/no).

Como variables secundarias se han separado en sociodemograficas, en las cuales incluimos edad
y sexo; y las variables clinicas, en las cuales incluimos lesion por inhalacién, microorganismo, area
total quemada (SCQT), area total quemada profunda (SQTP), momento de la intubacion, duracion
de la estancia en la UCI, Escala Sequential Organ Failure Assesment Score (SOFA), duracion de

la estancia en el hospital, presencia de bacteriemia.

RECOGIDA DE DATOS

Los datos necesarios que se utilicen en este estudio han sido recogidos mediante la revision de las
historias clinicas de los pacientes que presentaban los criterios de inclusion. La UCI ya dispone una
extensa base de datos sobre pacientes quemados criticos con datos sobre su ingreso, por lo que

se utilizé esta como base para afiadir la nueva informacion y a los nuevos pacientes.

Para la gestidon de los datos de los participantes se utilizé una base de datos pseudonimizada. Para

ello se generd una base de datos con el numero de historia clinica para poder identificar a los

sujetos de estudio seleccionados para el estudio, la cual ha sido custodiada por el tutor clinico y a

la que solamente él ha tenido acceso y una sin datos personales que hayan podido identificar, en
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la cual se recogi6 la informacidn necesaria para poder realizar la labor de investigacion a la cual si

qgue ha tenido acceso el alumno.

Ambas bases se han sometido a los controles de seguridad del hospital y no sera incluido en ningun
dispositivo externo.

PLAN DE ANALISIS

En el analisis descriptivo, para describir las variables cualitativas se han usado frecuencias
absolutas y relativas que corresponden a porcentaje y numeros enteros(%,n).

Para describir las variables cuantitativas se uso6 la media y la desviacion estandar (p+dt) o bien
mediana junto con los percentiles que corresponden (p25-p75), segun su distribucion.

Para comprobar normalidad se emplearon métodos graficos y el analisis de Curtosis.

Para medir la asociacion de 2 variables cualitativas independientes se ha usado test Chi cuadrado.
Para medir la asociacion entre una variable cualitativa de 2 categorias y una cuantitativa se emple6

t de Student o U de Mann Whitney segun la distribucion.

Para medir la asociacion entre una variable cualitativa de mas de 2 categorias con una cuantitativa

se ha usado test Anova o Kruskal Wallis segun la normalidad.

Se compararon los enfermos con NAVM frente a los que no tenian NAVM en un analisis univariado.
Asimismo, se compara la mortalidad de los enfermos con NAVM frente a los que no desarrollaron
NAVM para comprobar si existia una asociacidn. Posteriormente, como objetivo principal del
estudio, se calcul6 el riesgo atribuible.

De manera complementaria se calcul6 otras medidas de asociacidon entre las variables del estudio

(riesgo relativo (RR), porcentaje de riesgo atribuible (Ratr) y numero necesario para dafiar (NND)).

Finalmente, se realizé un analisis multivariante para otras variables mediante la regresion logistica
multiple para determinar la asociacion de la neumonia con la mortalidad. Teniendo en cuenta las
limitaciones de este analisis, solo se pudieron usar 2 variables (neumonia e indice de Baux) puesto
que el numero de pacientes con el evento a analizar (NAVM) fue unicamente de 15. El motivo de
seleccionar el indice de Baux es que combina diferentes variables que se asocian con la mortalidad
de los pacientes que presentan quemaduras (superficie total quemada, sindrome por inhalacion y
edad).

El modelo de prediccion que hemos utilizado es estimativo (no predictivo) puesto que unicamente

se basa en demostrar si existe una asociacion entre la NAVM y la mortalidad, sin planteamiento
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predictivo. La limitacion comentada en el analisis multivariante simplifica la estrategia de
modelizacion y no permite la retirada secuencial de variables, puesto que solo pueden incluirse 2

en el modelo maximo.

Para el analisis el P valor se considera significativo para p<0,05. Como software de analisis

estadisticos se ha usado Jamovi Version 2.3.28.0.

ASPECTOS ETICOS Y LEGALES

LEGISLACION VIGENTE

El proyecto se ha realizado respetando las normativas en materia de bioética segun la Declaracion
de Helsinki, el Informe de Belmont, el Convenio de Oviedo sobre los Derechos Humanos vy la
Biomedicina y la ley 14/2007, de 3 de julio, de Investigacion Biomédica. El proyecto se ha llevado
a cabo conforme a la legislacion de la UE sobre datos personales, en concreto la Ley Organica
3/2018, de 5 de diciembre, de Proteccion de Datos Personales y Garantia de los Derechos Digitales,
el Real Decreto 1720/2007, la Ley 41/2002, de 14 de noviembre, basica reguladora de la autonomia
del paciente y de derechos y obligaciones en materia de informacién y documentacion clinica.

El protocolo obtuvo el informe favorable por el Comité de Etica del Hospital Universitario de Getafe
con el expediente A12/24, el dia 19 de diciembre de 2024.

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Dado que este estudio es retrospectivo, observacional, y presenta un riesgo nulo para los sujetos,

se solicito al comité de ética la exencion de pedir un consentimiento informado.

PRESUPESTO

No se ha requerido ninguna aportacion econdmica para la realizacion de esta investigacion.

RESULTADOS

Tras la revisidon del periodo de tiempo seleccionado se han seleccionado segun los criterios de
inclusion y de exclusion un total de 174 pacientes. Se observa en el Diagrama 1 el flujo de

pacientes, asi como los motivos de la exclusién.

12



Diagrama 1. Pacientes seleccionados
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Centrandonos en la descripcion de nuestro grupo de pacientes encontramos que se dividen en
120(68,8%) varones y 54 (31,2%) mujeres; en ambos grupos, se obtuvieron un total de 15 pacientes
que presentaron una NAVM durante el ingreso lo que supone un 8,5% de toda la muestra, siendo
un 73,33% (N=11) hombres y un 26,77% de mujeres (N=4). La edad media de los pacientes es de
47 anos. Las principales caracteristicas se desarrollan en la tabla 1.

En el momento del ingreso un 47,1% (N=82) presentaban sospecha de sindrome por inhalacién
frente a un 52,9% (N=92) que no tenian criterios clinicos, secreciones o una fibrobroncoscopia que
indicara que podrian presentar esta complicacion durante su estancia hospitalaria. De toda la
muestra unicamente 15 mostraron un diagnodstico de NAVM (8,62%) y ademas también se
recogieron aquellos que presentaron bacteriemia que fueron un total de 22 equivalente a un 12,6%.

Respecto con la mortalidad los pacientes quemados criticos que ingresaron durante el periodo
seleccionado fue de 11,3% frente a los pacientes que concretamente presentaron neumonia
durante su estancia hospitalaria que fue de un 40%. También se recogié el indice de Baux
modificado, que hace referencia a la probabilidad de mortalidad de los pacientes en funcion de la
superficie quemada total (SCQT) junto con la edad de los pacientes y la presencia de sindrome por
inhalacion en el momento del ingreso, en la que la poblacion total del estudio presento una media
de 70,6.

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes con quemadura (n=174).

Edad (arfios) 47,00 (35,00-60,25)
Sexo (mujer)? 53 (30,5%)
SCQT (%)! 14,0 (6,0-25,0)
SCQP (%)' 5,0 (0,5-12,0)
Dario de la via aérea por inhalacién de humo? 82 (47,1%)
indice de Baux modificado’ 70,6 (54,0-90,0)
Pacientes con neumonia? 15 (8,62%)
Pacientes con bacteriemia? 22 (12,6%)
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Origen de la bacteriemia?

Catéter venoso central 9
Pulmén 2
Quemadura 5

Sin foco 6

Mortalidad?

Pacientes quemados 11/174 (11,3%)
Pacientes sin bacteriemia 6/152 (3,9%)
Pacientes con bacteriemia 5122 (22,7%)
Pacientes sin neumonia 5/159 (3,1%)
Pacientes con neumonia 6/15 (40,0%)

SCQT: superficie corporal quemada total. SCQP: superficie corporal quemada profunda.
Los datos son:

1:Mediana (p25-p75)

2:Frecuencia (proporcion).

Los pacientes que presentaron NAVM tuvieron una edad ligeramente superior a la muestra global,
siendo mayoritariamente varones (83,3%). Estos pacientes sin embargo presentaron una SCQT
mayor a la media general siendo de 38%. El indice de Baux también es superior a la poblacion total
de enfermos quemados criticos del estudio siendo 110,5 de media. El mecanismo de la neumonia
se dividi6 segun primaria endogena, secundaria enddégena o exogena, donde unicamente
encontramos 2 casos de los 15 de etiologia exdgena. Los microorganismos mas frecuentes fueron
S. aureus, P. aeruginosa, Serratia Marcescens y Enterococcus spp. como se observa en el Grafico

1; dos de los pacientes tuvieron cultivo positivo con mas de un microorganismo.

E. FAECALIS P. AERUGINOSA
11.8% 11.8%

E. CLOACAE

5.9% VHS 1

5.9%

STT ANGINOSUS
5.9%

A. FUMIGATUS
5.9%
S. AUREUS
23.5%

S. MALTOPHILIA
11.8%

S. MARCESCENS ~ A. BAUMANII
11.8% 5.9%

Grafico 1. Microorganismo responsable de la NAVM

En la tabla 2 se han descrito las caracteristicas mas importantes del grupo de pacientes que

desarroll6 NAVM, asi como el mecanismo por el cual adquirieron la infeccién.

Tabla 2. Caracteristicas de la poblacién de estudio (pacientes con neumonia) (n=15).

Edad (afos)' 65,0 (55,0-76,0)
Sexo (mujer)? 4 (26,7%)
SCQT (%)’ 38,0 (20,5-43,0)
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SCQP (%)’

16,0 (9,5-24,0)

Dario de la via aérea por inhalacién de humo?

14 (93,3%)

indice de Baux modificado'

110,5 (98,5-133,0)

Mecanismo de la neumonia 2

Enddégena primaria 7115 (46,7%)

Enddgena secundaria 6/15 (40,0%)

Exogena 2/15 (13,3%)
Bacteriemia 9/15 (60,0%)
Bacteriemia relacionada con la neumonia 2 2/15 (13,3%)
Bacteriemia no relacionada con la neumonia ? 7115 (46,7%)
Origen de la bacteriemia?

Catéter venoso central 3

Pulmén 2

Quemadura 2

Sin foco 2
Mortalidad?

Pacientes con neumonia 6/15 (40,0%)

Pacientes con neumonia sin bacteriemia *

3/6 (50,0%)

Pacientes con neumonia con bacteriemia *

3/9 (33,3%)

Pacientes con neumonia con bacteriemia relacionada con la neumonia

0/2 (0,0%)

Enddgena primara

3/7 (42,9%)

Enddgena secundaria

3/6 (50,0%)

Exogena

0/2 (0,0%)

SCQT: superficie corporal quemada total. SCQP: superficie corporal quemada profunda.

1:Mediana(p25-p75)
2:Frecuencia (Proporcion)

p=0,455 para la comparacion de la mortalidad entre pacientes con bacteriemia y sin bacteriemia (test de chi

cuadrado). T p=0,448 para la comparacion de la mortalidad entre los diferentes mecanismos (test de chi cuadrado).

Se han analizado otros factores que pueden estar relacionados con la mortalidad en nuestra
poblacién, de forma univariante, en los que se ha incluido la edad, la SCQT y la SQTP, el dafio de
la via aérea, la presencia de neumonia o bacteriemia y la puntacion SOFA (ANEXO 2) segun los

apartados que contiene la escala. En la tabla 3 se exponen las principales variables que pueden

estar relacionadas con la mortalidad.

Tabla 3. Variables relacionadas con la mortalidad en pacientes quemados criticos(n=174). Analisis

univariante
Supervivientes No supervivientes
p(n=163) |(°n=1 1) Valor de p

Edad (afos)' 47,0 (35,0-59,0) 64,0 (47,0-68,0) 0,008
SCQT (%) 12,0 (5,5-23,5) 38,0 (31,5-71,0) <0,001
SCQP (%)' 4,5 (0,5-10,0) 24,0 (8,5-60,0) 0,001
Dano de [a via acrea por 71 (43,6%) 11 (100%) <0,001
Puntuacién SOFA 13

Renal 0,10£0.03 0,36+0,15 0,016

Respiratorio 0,96+0.10 2,4510,41 <0,001

Hematoldgico 0,131£0.03 0,00+0,00 0,326

Hepatico 0,10£0.03 0,18+0,12 0,474

Cardiovascular 0,09+0,04 1,18+0,55 <0,001

Total 1,37+0,10 4,18%0,70 <0,001
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Neumonia* 9 (5,5%) 6 (54,5%) <0,001

Bacteriemia* 13 (7,9%) 9 (81,81%) <0,001
SCQT: superficie corporal quemada total. SCQP: superficie corporal quemada profunda.

Los datos son mediatDE, o bien n y porcentaje segun si la distribucion es paramétrica o no paramétrica
1:Mediana(p25-p75)

2:Frecuencia (Proporcion)

3:Media £ DE

4:N y porcentaje

* Test de chi cuadrado, Kruskal Wallis (variables no paramétricas) o t-Student (variables paramétricas)
+SOFA: sequential organ faillure assessment, medido en el momento del ingreso del paciente.

También se realizé un analisis que relacionaba la presencia de NAVM con otras variables, entre
ellas encontramos la edad, el dafio inhalatorio de la via aérea, el sexo, el SOFA, la SCQT y la
SQTP; la presencia de bacteriemia y la mortalidad. Los principales datos se resumen en la tabla 4.

Tabla 4. Relacion de la neumonia con diferentes variables no modificables y desenlaces.

Neumonia
No (n=159) Si (n=15) Valor de p *
Edad (afos)' 46,0 (35,0-58,0) 65,0 (55,0-76,0) 0,002
Dano de la via aérea
por inhalacién de 68 (42,8%) 14 (93,3%) <0,001
humo?
Sexo (mujer)? 49 (30,8%) 4 (26,7%) 0,497
SCQT (%) 12,0 (5,5-23,5) 38,0 (20,5-43,0) <0,001
SCQP (%) 4,0 (0,5-10,0) 16,0 (9,5-24,0) <0,001
Puntuacién SOFA T3
Renal 0,11+0,03 0,20+0,11 0,332
Respiratorio 0,93+0,10 2,40+0,39 <0,001
Hematoldgico 0,13+0,04 0,00+0,00 0,245
Hepatico 0,10+0,03 0,13+0,10 0,747
Cardiovascular 0,08+0,04 1,00+0,41 <0,001
Total 1,35+0,11 3,73+0,05 <0,001
Bacteriemia? 13 (8,2%) 9 (60,0%) <0,001
Mortalidad?® 5/159 (3,1%) 6/15 (40,0%) <0,001

SCQT: superficie corporal quemada total. SCQP: superficie corporal quemada profunda.

Los datos son mediana (p25-p75) o frecuencia (proporcion), segun son de distribucién paramétrica o no paramétrica
1:Mediana(p25-p75)

2:Frecuencia (Proporcion)

3:Media £ EEM

* Test de chi cuadrado, Kruskal Wallis (variables no paramétricas) o t-Student (variables paramétricas)

+SOFA: sequential organ faillure assessment, medido en el momento del ingreso del paciente.

En la tabla 5 se ha realizado ademas un analisis multivariante para comprobar si hay una relacion
independiente de la mortalidad con la neumonia. Hay que tener en cuenta que el numero de eventos
es reducido, por lo cual solo se han podido incluir 2 variables en el modelo maximo (Baux y NAVM).
Se ha realizado la eleccion del indice de Baux con la intencidn de tener en una vision mas completa

debido a que esta engloba la edad, la presencia de sindrome por inhalacion y la SCQT.

Tabla 5. Analisis multivariante de la relacion de la neumonia con la mortalidad.

B E.T. Wald gl P valor OR IC 95%
Inferior Superior
Neumonia 0,846 0,966 0,767 1 0,381 2,330 0,350 15,481
Baux 0,101 0,025 16,187 1 0,000 1,107 1,053 1,163
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OR: odds ratio. Baux: indice de Baux modificado. IC: Intervalo de confianza del 95%.

Se calcula la mortalidad atribuible segun los riesgos esperados y los riesgos obtenidos de ambos
grupos y calculando la diferencia, encontrando el resultado en la Tabla 6. En la tabla se muestran
el riesgo relativo calculado como la fraccion de la incidencia de mortalidad entre los expuestos y lo
no expuestos a nuestro evento (NAVM) entre ambas poblaciones 3,1/40 (no NAVM/NAVM), el
riesgo atribuible, calculado como la diferencia entre el riesgo de ambos grupos 40-3,1(NAVM-no
NAVM). También se calculo el porcentaje de riesgo atribuible, consiste en realizar el RAtr/incidencia
en los expuestos (36,9/40). Por ultimo, también se calcul6 el numero necesario para dafiar siendo
2,7 (1/RAtr).

Tabla 6. Mortalidad atribuible y otras formas de valorar el riesgo de mortalidad en
pacientes con neumonia.

Valoracion del riesgo Calculo Métrica IC(95%)
RAtr 40,0 - 3,1 36,9 29,7-44 .1
RR 40,0/ 3,1 12,9 7,9-17,9
PRA 36,9/40,0 92,2 88,2-96,2
NND 1/36,9 2,7 0,3-5,1

RAtr: riesgo atribuible (Re - Ro).

RR: riesgo relativo (Re / Ro).

PRA: porcentaje de riesgo atribuible.
NND: numero necesario para dafar.
IC: Intervalo de confianza

DISCUSION

1. HIPOTESIS Y PRINCIPALES RESULTADOS

Aunque el analisis de los datos ha concluido que los pacientes quemados criticos con NAVM se
asocian una mayor mortalidad, es necesario tener en cuenta que asimismo estos pacientes
presentan unas caracteristicas mas graves en el momento del ingreso. Segun el analisis univariante
la mortalidad esta asociada a la neumonia, sin embargo, segun el analisis multivariante, ajustando

esa mortalidad segun el indice de Baux, se observa que no es significativa.
a. MUESTRAY POBLACION

Los resultados obtenidos indican que la poblacion seleccionada tiene unos criterios tanto de edad
como de sexo parecidos frente a la poblacidn que se encuentra habitualmente ingresada en la UCI
por causas que no corresponden a quemaduras (26). Las etiologias que fueron recogidas como
causantes de la NAVM coinciden con los microorganismos mas tipicamente presentes en las NAVM
de los pacientes que se encuentran ingresados (27).
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b. PERFIL DE LOS PACIENTES CON NEUMONIA'Y REDUCCION DE LA INCIDENCIA

Dentro de la NAVM, se puede encontrar que la incidencia de la nheumonia es susceptible de ser
reducida en los casos que tienen un origen exdgeno, dado que estas tienen una transmision por
fémites o personal sanitario mediante una buena higiene de manos. Asi como se puede reducir en
las neumonias endogenas secundarias, que son aquellas que el paciente adquiere por
microorganismos que previamente han colonizado su tracto gastrointestinal o via respiratoria
durante la estancia en la UGQ, dentro de las cuales puede usarse la descontaminacion digestiva
selectiva mediante antibioterapia, el uso de esta medida conlleva en los pacientes con VM una
reduccion en la mortalidad durante su estancia en UCI (28). Como medida de prevencion de NAVM
también se ha asociado la descontaminacion orofaringea con una menor incidencia de NAVM sin

modificaciones en la mortalidad, duracion de la VM o de la estancia en UCI (29).

Tras realizar el analisis de las variables de forma univariante se obtuvo, como se esperaba que, la
edad, la SCQT, la SQTP, y el dafo por inhalacién se asocian a una mayor mortalidad, asi como
algunas caracteristicas de la escala SOFA siendo Respiratorio, Renal y Cardiovascular; ademas
del SOFA TOTAL. También se asocia a una mayor mortalidad el diagnostico de neumonia o

bacteriemia en la poblacion global.

El perfil clinico de los pacientes que fueron diagnosticados con NAVM durante el ingreso presento
en el momento del ingreso una mayor SCQT, SQTP, SOFA cardiovascular, respiratorio y renal.

También con una mayor frecuencia tuvieron bacteriemia durante la estancia hospitalaria.
c. ANALISIS DE LA NEUMONIA UNIVARIANTE CON LA MORTALIDAD

El objetivo principal de este estudio es demostrar una relacion entre el diagnéstico de NAVM con la
mortalidad de pacientes quemados criticos. En un analisis univariante se encontrdé que, en efecto,
la mortalidad de los pacientes con NAVM fue superior a los pacientes sin NAVM ( 40% vs 3,1%,
p<0,001); por lo que parece haber una fuerte asociacidn. Sin embargo, es posible que la diferencia
de mortalidad se deba a que los pacientes con NAVM presentaran otros factores de riesgo, en
comparacion a los pacientes sin NAVM, y que la relacion con una mayor mortalidad esté en relacion

con estos factores mas que con el diagnostico de NAVM.
d. ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA NEUMONIA, LA MORTALIDAD Y BAUX

Para ello se llevo a cabo un abordaje donde se realizé un analisis multivariante, en el cual se ajusto
la relacién entre la neumonia y la mortalidad con otras variables independientes de ambos grupos
(pacientes con NAVM y sin NAVM) para ajustar el resto de las variables que pueden tener una
relacién causal con la mortalidad. Puesto que el numero de casos que presentaron NAVM fue de
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15, unicamente se pudo hacer un analisis multivariante de dos variables, neumonia e indice de
Baux. El indice de Baux considera diversos items en los pacientes quemados (SCQT, inhalacién y
edad) que se asocian directamente con la mortalidad. Por lo tanto, nos parecié oportuno incluir la
NAVM vy el indice de Baux, por el reducido numero de eventos para realizar el analisis. Se
comprueba que la neumonia ajustada con el indice de Baux no se asocia de una forma significativa
con la mortalidad (p=0,381), aun cuando el valor del odds ratio (OR) es de 2,33, el intervalo de

confianza (IC) incluye el valor de 1, resultando en un valor no significativo.

Uno de los datos que se ha observado en los resultados fue la presencia de una mayor mortalidad
en aquellos pacientes que presentaron bacteriemia durante su ingreso, siendo un hallazgo comun
en los pacientes ingresados en la UCI, dado que es la segunda infeccién mas frecuente; siendo la
primera las infecciones de origen respiratorio (30). Dentro de las bacteriemias que presentaron los
pacientes unicamente 2 tuvieron como origen la neumonia, el resto provenia de un foco diferente
dado que el agente encontrado en el torrente sanguineo no coincidia con el aislado en las muestras

microbioldgicas respiratorias.

A pesar de ello no se observa un aumento de la mortalidad de los pacientes que tuvieron
bacteriemia y neumonia, frente a aquellos que unicamente presentaron la NAVM. Ambos pacientes

que presentaron neumonia y bacteriemia no fallecieron.
2. FORTALEZAS Y LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Presentando las fortalezas, este estudio se ha realizado basandose en una extensa base de datos
de pacientes quemados criticos, los cuales se encontraban ingresados en la UCI, a diferencia de
otros estudios los cuales tienen en cuenta a pacientes ingresados en otras unidades. Asimismo, el
diagnostico de NAVM ha sido realizado en base a criterios exhaustivos y estrictos en base a los
criterios definidos, asi como la presentacion de los casos en las sesiones clinicas del propio

servicio.

Ademas, la base de datos ha sido recogida con caracter prospectivo a pesar de que este estudio
tenga caracter retrospectivo, por lo que se disponen practicamente todos los datos del ingreso.

Con respecto a las limitaciones que se han encontrado a la hora de realizar el estudio, el mas
relevante ha sido el no disponer de datos de forma diaria de algunos de los pacientes, dado que no
eran necesarios. Sin embargo, para la correccion de estos, se han buscado valores intermedios
entre los dias que se han seleccionado y que debian incluir nuestros pacientes con la intencién de

generar una informacion lo mas precisa posible y evitar vacios.
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Dentro de nuestra base de datos se han recogido 174 pacientes de los cuales, unicamente 15 han
presentado NAVM, por lo que no sea podido alcanzar el tamafo muestral calculado.

Finalmente, en el HUG los pacientes quemados criticos ingresados en la UGQ reciben un
tratamiento de descontaminacion digestiva para minimizar el riesgo de infecciones durante su
ingreso, lo que puede llevar a una menor incidencia de infecciones, alterando asi la relacion entre

el diagndstico de infeccion y la mortalidad.
3. SESGOS Y ESTRATEGIAS

Uno de los sesgos que puede presentar este estudio es, que dado el numero limitado de pacientes
que han presentado NAVM, asi como la mayor gravedad de estos pacientes, se incurra en el
hallazgo de una asociacion que realmente no exista y sea por la presencia de variables de
confusion. Por ello, se realizé un analisis multivariante con factores independientes a la neumonia

en el que dado el tamafio muestral solo se pudo incluir el indice de Baux.

Puesto que las pruebas radiolégicas y/o microbiolégicas no han sido realizadas de forma
sistematica y programada a todos los pacientes en el dia 1 de ingreso y durante su estancia es
posible que existan pacientes sin diagnosticar de NAVM que se encuentren en el grupo control.

Uno de los sesgos que puede también estar presente en el estudio puede ser la diferencia que
encontramos entre las valoraciones de las quemaduras entre los diferentes servicios que atienden
a los pacientes con quemaduras criticas, por lo que se ha decidido seleccionar la superficie total

quemada y la superficie profunda mayores.
4. DIFICULTADES DURANTE LA INVESTIGACION

Una de las principales complicaciones a la hora de realizar el estudio es la variabilidad en la
recogida de datos de estos pacientes. Asi como la necesidad de cuantificar la SCQT y la SQTP que
presentan variabilidad tanto en tiempo como entre profesionales. Finalmente, el analisis estadistico
y la comprension de las variables supone una dificultad afiadida que han conllevado el aprendizaje
de diferentes formas de realizarlo, con la intencidén de seleccionar la opcidn que permite una mejor

comprension.
5. APORTE DEL ESTUDIO

El principal aporte de este estudio es el analisis de la mortalidad asociada a la NAVM, en el que en
el analisis univariante si que afirma dicha relacion, posteriormente también hemos realizado un

analisis multivariante donde no se sostiene el riesgo previo.

6. OBJETIVOS DE DESARROLLO SOSTENIBLE
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Este trabajo se alinea con los objetivos de desarrollo sostenible, en concreto con Salud y Bienestar
comprendidos en la Agenda 2030, dado que la finalidad es comprender si la NAVM se asocia a una
mayor mortalidad en los pacientes quemados criticos. Lo que implica un mejor conocimiento y la
mejora a la hora de implementar protocolos, permitiendo un mejor tratamiento de los pacientes, asi

como conocer las diferentes opciones para reducir su incidencia.
7. IMPLICACIONES PARA LA PRACTICA CLINICA Y LA INVESTIGACION

Este estudio permite un avance en la investigacion de las complicaciones y el desenlace de la
NAVM, lo que sugiere que se deben realizar estudios con un mayor tamafio muestral con el fin de
comprobar nuestros resultados de que no hay asociacion entre la NAVM y la mortalidad en los
pacientes quemados criticos. Esta asociacion, fomenta un control mas extenso de los pacientes
con la finalidad de reducir los desenlaces fatales e iniciar investigaciones exhaustivas sobre
meétodos de control de los factores de riesgo y de prevencion de esta complicacion.

CONCLUSIONES

Finalmente, de acuerdo con los cuatro objetivos planteados, las cuatro conclusiones son las

siguientes:

Aun cuando en un analisis univariante la mortalidad de los pacientes con NAVM es mayor que la
que presentan los pacientes sin NAVM, esta asociacidon no es significativa en un analisis

multivariante ajustado al indice de Baux.

Las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes quemados criticos que desarrollaron NAVM
son predominantemente hombres y con una edad relativamente mayor a los pacientes que no
presentaron NAVM. Asimismo, también encontramos en los pacientes con NAVM mayor puntuacion
de SOFA, mas incidencia de sindrome por inhalacion y mas SQTC y SQTP.

La mortalidad de los pacientes quemados criticos que presentaron una NAVM durante su ingreso

en la UGQ fue del 40%, frente a la mortalidad del 3,1% de los que no la desarrollaron.

Por ultimo, la NAVM se asocia a datos de mayor gravedad por lo que debe ser estrechamente
vigilada en los pacientes quemados criticos que presenten estas caracteristicas, como puede ser
la presencia de sindrome por inhalacion, mayor SOFA o una mayor SQTC.
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ANEXO 1

TABLA DE VARIABLES

Variables por estudiar y recoger datos:

Categorias o Definicién/Explicacion que se necesita
Unidades

Variable Principal

Fallecimiento Variable cualitativa | Grupos (Si/No).
dicotomica

Se recogera la variable de fallecimiento segun

ocurra durante su estancia hospitalaria

Neumonia asociada | Variable cualitativa | Grupos (Si/No).
a ventilacion | dicotomica

Definimos NAVM como aquella que se produce en
mecanica (NAVM)

pacientes intubados o con traqueostomia y que no
estaba presente, ni en periodo de incubacién en el
momento de intubacién. Se incluyen aquellas hasta
72 horas posteriores a la extubacion o retirada de
la traqueostomia. Cuadro clinico que cursa con
afectacion respiratoria junto con infiltrados
radiolégicos, signos analiticos de infeccidon
(reactantes de fase aguda, alteraciones en la
oxigenacién sanguinea o leucocitosis/leucopenia) y
muestra microbiologia (sangre, LBA o aspirado
bronqueo alveolar) positiva.

Variables Secundarias

Variables Sociodemograficas

Edad Variable cuantitativa | No dependiente
discreta
Sexo Variable cualitativa | No dependiente.
dicotébmica ;
Grupos (Hombre-Muijer)
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Variable Clinicas

Lesion por

inhalacion

Agente

microbioldgico

Area total quemada
(SCQT)

Area total quemada
profunda (SQTP)

Momento de Ia
intubacion
Duracion de la
estancia
hospitalaria
Duracion de la

estancia en la UCI

Bacteriemia

Indice de Baux

Marzo 2025

Variable cualitativa | Existencia de lesiones en la via aérea del paciente
dicotémica producidos por el CO2 o el calor. Se han tenido en
cuenta como positivo si presentaban lesiones
faciales, secreciones carbonaceas o lesiones
visibles en la fibrobroncoscopia.
Grupos(Si/No).
Variable cualitativa | Nombre del microorganismo al que se le atribuye la
nominal infeccién

Variable cuantitativa

Porcentaje total del area corporal afectada por

quemaduras

Variable cuantitativa

Porcentaje total de las quemaduras, de grado |I1AB,
o IV

Variable cualitativa

Momento de la intubacion.
Grupos:

- Antes de 72h
- Posterior a 72h

Variable cuantitativa

discreta

Duracion de la estancia en dias desde que entra en
la UCI hasta su alta del hospital o fallecimiento.

Variable cuantitativa

discreta

Duracion de la estancia en dias desde que entra en
la UCI hasta su salida a otra unidad o fallecimiento.

Variable cualitativa

dicotdmica

Presencia de hemocultivos positivos

Grupos (Si/No)

Variable cuantitativa | indice que suma
SCQT+edad+17 (si
sindrome de inhalacion)




calculando una probabilidad
de mortalidad

ESCALA SOFA

ESCALA SOFA* 0 1 2 3 4

Respiratorio >400 400-300 300-200 200-100 <100

(PaO2/FiO2)

Renal (Creatina | <1,2 1,2-1,9 2,0-3,4 3,5-4,9 >5

mg/dL)

Hepatico <1,2 1,2-1,9 2,0-5,9 6,0-11,9 >12

(Bilirrubina

mg/dL)

Cardiovascular PAM>70mmHg PAM<70mmHg Dopamina o DA, NA o DA>15,

(Tension arterial) Dobutamina Adrenalina  Adrenalina
a cualquier o NA>0,1
dosis

Neurologico 15 14-13 12-10 9-6 <6

(Glasgow)

Hematoldgico >150.000 <150.000 <100.000 <50.000 <20.000

(Plaquetas

10%/mm3)

SOFA: Sequential Organ Failure Assessment
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