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TABLAS

TABLA 1.DIAGNOSTICO DE NEUMONIA ASOCIADA AL VENTILADOR NEONATAL

Requisitos Obligatorios:

Deterioro del intercambio gaseoso (Desaturaciones, mayor requerimiento de parametros del ventilador
y/o un aumento del FiO2.

Asociado a

Cambios radiolégicos como infiltrados pulmonares nuevos o que hayan empeorado los anteriores,

consolidaciones, cavitaciones o neumatoceles.

Al menos tres de los siguientes hallazgos:

Inestabilidad térmica

Leucopenia (GB <4,000/mL [<4x10"9/L]) o leucocitosis (GB >15,000/mL [>15 x 10*9/L]) con desviacién
a laizquierda (>10% bandas).

Tos

Inicio de esputo purulento, o cambios en las caracteristicas del esputo, 0 aumento de las secreciones

respiratorias que requieran mayor frecuencia de aspiracion.

Apnea o aumento del trabajo respiratorio

Roncus, estertores, sibilancias.

Bradicardia (<100lpm) o taquicardia (>170lpm)

Basado en recomendaciones dadas por el Centro para el control y la prevencion de enfermedades:
pneumonia (ventilator-associated [vap] and non-ventilatorassociated pneumonia [pneu]) event [internet].

Cdc.gov.2023.https://www.cdc.gov/nhsn/pdfs/pscmanual/6pscvapcurrent.pdf (29).
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TABLA 2.CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE NHSN

Requisitos Obligatorios:

Ventilacion mecanica por TET con al menos 2 dias de estabilidad o dos dias donde el paciente haya

permitido descender la fraccidn inspirada de oxigeno (FiO2) y la presion media de la via aérea (PMVA).

Para pacientes menores de 30 dias, valores de la PMVA: 0 a 8 cm H20.

Para pacientes de 30 dias de edad o mas, valores de PMVA: 0 a 10 cm H20.

Al menos 1 de los siguientes:

Aumento de FiO2 de al menos 0.25 sobre el valor minimo de FiO2 registrado en el primer dia del periodo

basal (dias previos al EAV donde presentaba estabilidad clinica)

Aumento del valor de PMVA de al menos 4 cm H20 sobre el valor minimo de PMVA registrado en el

primer dia del periodo basal.

Adaptada y traducida al espafiol de la Red Nacional de Seguridad en la Atencion Médica, Centro para el
Control y la Prevencion de Enfermedades. Disponible en:
https://www.cdc.gov/nhsn/pdfs/pscmanual/pedvae-current-508.pdf (30).
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TABLA 3. ESTRATEGIAS DE PREVENCION

Estrategias de prevencion

Resultados

Referencias

Succion 'y manejo del equipo respiratorio en
condiciones estériles.

Disminucion de 36.3 a
23/1.000 dias de ventilacion

Azab et al, 2015 (33)

Entrenamiento del proveedor de la atencidn,

manejo estéril de la via aérea.

Disminucion de la incidencia
de 11.7 a 1.9/1.000 dias de

ventilacion

Pinilla-Gonzalez et
al, 2021 (34)

Protocolos para desinfectar el entorno del
paciente, drenaje de la condensacion del circuito

del ventilador, guias para la succién.

Disminucion de la incidencia
de 8.5 a 2.5/1.000 dias de

ventilacion

Jacobs Pepi et al,
2019 (35)

Protocolos de higiene de manos, higiene bucal,
posicionamiento, reemplazo de todo el circuito con
la re-intubaciéon, campo estéril durante la
intubacion, controles frecuentes de la posicion del
tubo, protocolo para la extubacion, catéteres de
succion de sondas oral y tubo endotraqueal
separados, limpieza de la condensacion en el

circuito.

Disminucion de la incidencia
de 8.9 a 3.9/1.000 dias de
ventilacion en  <750g.
Disminucion de la incidencia
de 7.8 a 6.2/1.000 dias de
ventilacién en pacientes de
751g - 1.000g

Ceballos et al, 2013
(36)

Evaluacion de residuos gastricos

Disminucion de la incidencia
de 24.6 2 19.9/1.000 dias de

ventilacion

Tayel etal, 2017 (37)

Estudios sobre estrategias para la prevencion de la neumonia asociada al ventilador (Adaptado de Alriyami
A. et al 2022)(11). Esta tabla presenta exclusivamente las estrategias de prevencion que fueron revisadas
de manera unica en cada estudio, cabe destacar que cada estudio también evalud otras estrategias de

prevencion.
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TABLA 4. ANALISIS COMPARATIVO DE LAS RECOMENDACIONES PARA EL MANEJO DE VAP SEGUN
LAS GUIAS DE MANEJO EUROPEAS Y AMERICANAS.

Toma de Muestras:

- Americanas: No se enfatiza la toma cuantitativa de muestras previo a la terapia ATB.

- Europeas: Recomiendan tomar muestras de tracto respiratorio inferior, antes de la exposicion a

antibioticos en pacientes estables con sospecha de NAV.

Eleccion de Antibioticos Iniciales:

- Americanas: Recomendacion de cobertura contra S. aureus, P. aeruginosa, y BGN en todos los

regimenes empiricos, con opciones especificas y consideracion de resistencia.

- Europeas: Uso de antibidticos de espectro estrecho en pacientes con bajo riesgo de resistencia.
Recomendacion de terapia empirica amplia en casos de NAV pacientes de alto riesgo. (NAV de inicio
temprano en shock séptico, hospitales con alta prevalencia de patdgenos resistentes y en pacientes con
otros factores de riesgo para SAMR)

Duracion del Tratamiento:

- Americanas: Recomendacion de 7 dias de tratamiento. Usar la clinica del paciente y PCT para
suspender los antibioticos.

- Europeas: Recomendacion de 7 a 8 dias de tratamiento. Consideracion de duraciones mas
prolongadas segun la respuesta clinica y los hallazgos bacteriologicos especificos.

Uso de Biomarcadores

- Americanas: No se menciona especificamente el uso de biomarcadores o PCR para el manejo

- Europeas: Fuerte recomendacion en contra del uso rutinario de biomarcadores y PCR.

14



TABLA 5. SENSIBILIDAD ANTIBIOTICA DE PSEUDOMONAS AERUGINOSA AISLADAS EN
PACIENTES CON NEUMONIA ASOCIADA AL VENTILADOR EN UCIN HNN 2022 - 2023.

Sensibilidad de Pseudomonas aeruginosa

Antibioticos Sensible Resistente
Aminoglucésidos 14 0
Cefalosporinas 9 )
Ceftazidima - avibactam 6 0
Fluoroquinolonas** 3 2
Carbapenémicos 4 10
Piperacilina - Tazobactam* 9 0

*Unicamente se reporté en 9/14 PSA de los aislamientos, ** 5/14 para fluoroquinolonas

Fuente registro de aislamientos de UVEPCI HNN



TABLA 6. SENSIBILIDAD ANTIBIOTICA DE KLEBSIELLA PNEUMONIAE AISLADAS EN PACIENTES
CON NEUMONIA ASOCIADA AL VENTILADOR EN UCIN HNN 2022 - 2023.

Sensibilidad de Klebsiella pneumoniae

Antibiéticos Sensible Resistente

Amikacina 6 0
Ceftazidima 3 0
Gentamicina 5 2
Meropenem 5 1
Ciprofloxacino 5 2

TMP-SMX 3 2

Ceftriaxona 3 1

Fuente registro de aislamientos de UVEPCI HNN



TABLA 7. AISLAMIENTOS DE KLEBSIELLA PNEUMONIAE BLEE POSITIVOS Y BLEE NEGATIVOS EN

PACIENTES CON NEUMONIA ASOCIADA AL VENTILADOR EN UCIN HNN 2022 - 2023.

Sensibilidad de Klebsiella pneumoniae

BLEE +

BLEE -

2

4

Fuente registro de aislamientos de UVEPCI HNN

TABLA 8. SENSIBILIDAD ANTIBIOTICA DE STAPHYLOCOCCUS AUREUS AISLADOS EN PACIENTES

CON NEUMONIA ASOCIADA AL VENTILADOR EN UCIN HNN 2022 - 2023.

Sensibilidad de Staphylococcus aureus

Antibiéticos Sensible Resistente
Ciprofloxacino 3 1
Oxacilina 2 2
Clindamicina 1 3
TMP - SMX 3 0
Vancomicina 3 0

Fuente registro de aislamientos de UVEPCI HNN
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FIGURAS

Considerar suspender ATB

si la revaloracién muestra

0-1 parametros de V/A/P
compatibles con NAV

., [l Deterioro clinico
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ventilador

[l Signos radiologicos
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nuevas
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Después de 24-
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V) Condiciones clinicas y ventilacién como desaturaciones, mayor
requerimiento de parametros del ventilador y/o un aumento del FiO2,
inestabilidad térmica, cambios radiologicos, presencia de esputo
purulento, aumento en las secreciones respiratorias o cambios en las
caracteristicas del esputo, bradicardia o taquicardia.

A) Laboratorios anormales como leucopenia, leucocitosis, elevacion de
PCR

P) Cultivos de secrecion traqueal positivos

Continuar ATB y
revalorar a las 48-72h
— si muestra 1-2
pardmetros de V/A/P
compatibles con NAV

Si la revaloracién muestra 2-3

parametros de V/A/P
completar 7 dias de
tratamiento

FIGURA 1. PROTOCOLO PROPUESTO DE ADMINISTRACION DE ANTIBIOTICOS PARA EL USO
RACIONAL DE ANTIBIOTICOS EN CASOS DE SOSPECHA DE NEUMONIA ASOCIADA AL
VENTILADOR. (ADAPTADO DE GOERENS ET AL [17]).




Germenes aislados en UCIN HNN 2022 - 2023

Enterobacter cloacae

3.33%

Serratia marcescens 6.67%

Stenotrophomona maltophilia 10.00%

Staphylococcus aureus

13.33%

Organismo identificado

Klebsiella pneumoniae

20.00%

Pseudomonas aeruginosa 46.67%

o

5 10 15

Numero de aislamientos

FIGURA 2. GERMENES AISLADOS EN PACIENTES CON NEUMONIA ASOCIADA AL VENTILADOR EN
UCIN HNN 2022 - 2023.

Fuente registro de aislamientos de UVEPCI HNN
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Identificacion de estudios a través de bases de datos y registros ]
Registros eliminados antes de la
= seleccion:
o Registros identificados de: Rgg!stros dupllcados
= bases de datos (n = 5) > eliminados (n =8)
e Registros (n = 70) Registros marcados como no
o elegibles por herramientas de
=) automatizacion (n = 0)
Registros eliminados por otros
__ motivos (n = 4)
) i
Registros examinados R Registros excluidos
(n =58) (n=0)
Informes buscados para su
recuperacion > Inforr;es no recuperados
S (n = 58) (n=3)
]
S
5 '
Informes evaluados para Informes excluidos:
determinar elegibilidad - > (n = 3) Razon 1: Se excluyeron
(n =55) aquellos estudios que se
describieron bronconeumonia
neonatal de otros origenes.
(n = 1)Razon 2: Se excluyo ya
que mostraba informacién que
- se considerd desactualizada
con relacion a la literatura
— médica actual
2 Estudios incluidos en la revisién
3 (n=51)
%‘ Informes de estudios incluidos
= (n=51)
e’/

FIGURA 3. DIAGRAMA DE FLUJO PARA NUEVAS REVISIONES SISTEMATICAS QUE INCLUYERON
BUSQUEDAS EN BASES DE DATOS Y REGISTROS, PRISMA 2020.

Tomado y traducido de: Page, M. J., McKenzie, J. E., Bossuyt, P. M., Boutron, I., Hoffmann, T. C., Mulrow, C. D., Shamseer, L., Tetzlaff, J. M., Akl, E. A.,

Brennan, S. E., Chou, R., Glanville, J., Grimshaw, J. M., Hrébjartsson, A., Lalu, M. M., Li, T., Loder, E. W., Mayo-Wilson, E., McDonald, S., McGuinness, L. A,, ...

Moher, D. (2021). The PRISMA 2020 statement: an updated guideline for reporting systematic reviews. BMJ (Clinical research ed.), 372, n71.
https://doi.org/10.1136/bmj.n71
(50).
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RESUMEN

La Neumonia Asociada al Ventilador (NAV) representa un desafio en el manejo de pacientes de Unidades
de Cuidado Intensivo Neonatal (UCIN) dadas las vulnerabilidades inherentes de los recién nacidos. Esta
revision bibliogréfica pretende resumir el panorama integral de la NAV con el objetivo de proporcionar a los
profesionales en salud una mejor comprension de esta patologia. El objetivo principal de esta revision es
sintetizar la literatura médica existente sobre la NAV, abarcando desde su epidemiologia, factores de riesgo,
patogénesis, presentacion clinica y la complejidad de su diagnostico. Ademas, propone un esquema de
manejo, diagnostico y tratamiento empirico de la NAV para la UCIN del Hospital Nacional de Nifios de Costa
Rica (HNN).

SUMMARY

Ventilator-Associated Pneumonia (VAP) poses a challenge in the Neonatal Intensive Care Unit (NICU) due
to the inherent vulnerabilities of newborns. This review aims to comprehensively survey the landscape of
VAP in the NICU with the goal of providing healthcare professionals an understanding of this condition. Our
primary objective is to synthesize existing medical literature on VAP, encompassing its epidemiology, risk
factors, pathogenesis, clinical presentation, and the intricacies of its diagnosis in neonatology. Furthermore,
proposes an empirical management, diagnostic, and treatment framework for de NICU of the National
Children’s Hospital of Costa Rica (HNN).
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INTRODUCCION

La ventilacion mecanica (VM) es una terapia que ha demostrado salvar vidas, especialmente en
pacientes con enfermedades criticas e insuficiencia respiratoria (1). Es una parte esencial de los cuidados
intensivos neonatales modernos, sin embargo, frecuentemente se asocia a neumonia asociada a la
ventilacion mecanica (NAV), la cual es una infeccion a nivel de parénquima pulmonar asociada a la atencion
en salud (IAAS) como complicacion asociada a la ventilacion mecanica asistida en el periodo neonatal(2, 3).
Se define como una infeccion pulmonar en pacientes ventilados mecanicamente, que comienza después de
48 horas 0 mas del inicio de la ventilacion mecanica (3). No existe una definicion estandarizada para la NAV
durante el periodo neonatal, la cual tome en cuenta sus caracteristicas Unicas, especialmente en contexto

de la prematuridad, al igual que los procedimientos invasivos en torno a su cuidado intensivo (3, 4).

Los estudios de vigilancia epidemiolégica de infecciones asociadas a la atencidén en salud en
pacientes de UCIN reportan que comprende desde un 6,8% a 32,3% de todas las IAAS (5,6). La literatura
reporta una amplia gama de presentaciones clinicas como cambios en la coloracion y cantidad de
secreciones respiratorias (7), aumento en los requerimientos del soporte ventilatorio en relacion con el aporte
de oxigeno, aumento en la presion media de la via aérea (8), alteraciones hematoldgicas como
trombocitopenia, leucocitosis, o leucopenia (9). También cambios radiologicos como infiltrados o francas
consolidaciones. Como factores de riesgo se describen la duracion de la estancia hospitalaria, episodios de
intubacion y re-intubacion endotraqueal, alimentacion enteral, ventilacion mecanica, transfusiones
sanguineas, bajo peso al nacer (BPN), prematuridad, el uso de nutricion parenteral total (NTP) y displasia
broncopulmonar (DBP)(10).

Se describe una prevalencia mayor de microorganismos gramnegativos versus grampositivos como
agentes causales de NAV (11), como Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella Pneumoniae y por parte de los
grampositivos el Staphylococcus aureus. Actualmente en Costa Rica no se cuenta estudios locales que
documenten cual es la incidencia de NAV ni los gérmenes més frecuentes. Este estudio pretende mostrar
cuales fueron los gérmenes mas frecuentes aislados asociados a NAV, su susceptibilidad antibidtica y a
partir de esta informacion sugerir un protocolo de manejo para optimizar el cuido del paciente neonatal en

nuestro medio.
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JUSTIFICACION

Segun datos publicados por el Sistema Nacional de Vigilancia de Infecciones Nosocomiales
auspiciado por el Centro para el Control de Enfermedades (CDC), la NAV es la segunda causa mas frecuente
de infeccion asociada a la atencion en salud (IAAS) (20% de las IAAS) en las Unidades de Cuidado Intensivo
Neonatal (UCIN) y de Cuidado Intensivo Pediatrico (UCIP), con tasas que oscilan entre 1,4 a 7 episodios
por cada 1.000 dias de ventilacion mecanica.

En paises en vias de desarrollo, las tasas son més altas, y oscilan entre 16,1y 89 episodios por
cada 1.000 dias de ventilacién mecéanica. Las Neumonias Asociadas al Ventilador son un problema severo,
y estan asociados a alta morbimortalidad. Amerita utilizar estrategias efectivas para su prevencion, que sean
basadas en evidencia cientifica, ademas de practicas clinicas claras especificas para cada UCIN. Este
estudio busca realizar una revision sistematica de la evidencia cientifica con el objetivo de realizar una

revision de la literatura médica actual y proponer una guia local de prevencion y manejo de las NAV.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Realizar una revision sistematica de la literatura médica actual sobre neumonia asociada al ventilador en
neonatos, con el propdsito de proporcionar una descripcion completa de la definicion, epidemiologia, cuadro
clinico y tratamiento actual para establecer un protocolo de manejo 6ptimo.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Analizar las definiciones actuales de neumonia asociada al ventilador, presentes en la literatura médica,

identificando las variaciones y desafios en la clasificacion de esta patologia en el contexto neonatal.

Evaluar la epidemiologia de la neumonia asociada al ventilador en neonatos, examinando la incidencia,
factores de riesgo y variabilidad en la presentacion clinica segun las caracteristicas de la poblacién

estudiada.

Investigar y sintetizar la evidencia actual sobre el cuadro clinico de la neumonia asociada al ventilador en

neonatos, destacando los hallazgos clinicos relevantes que contribuyen a su diagndstico y manejo.

Describir los gérmenes mas frecuentemente asociados a neumonia asociada al ventilador en la poblacion

definida y su susceptibilidad antibiotica.

Revisar las opciones terapéuticas disponibles para el tratamiento de neumonia asociada al ventilador en
neonatos, analizando la eficacia y seguridad de las intervenciones actuales y explorando posibles avances

en el enfoque terapéutico.
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Desarrollar una guia de manejo integral para la neumonia asociada al ventilador en neonatos, considerando
la complejidad diagndstica y las necesidades particulares de esta poblacion, con el objetivo de mejorar los

resultados clinicos y reducir la morbilidad asociada.

METODOLOGIA

Se realiz6 una revision bibliografica sobre los avances mas recientes en la literatura médica en
relacion con la NAV en neonatologia. La busqueda de informacion se llevé a cabo mediante el uso de cinco
bases de datos, se abordaron los directorios de Pubmed, Cochrane, Google Académico, Elsevier y Scielo.
En dichos procesos se aplicaron los siguientes descriptores de busqueda en idioma espafiol:
bronconeumonia asociada al ventilador neonatal, neumonia neonatal, ventilacion mecanica neonatal,
riesgos ventilacion mecanica neonatal, tratamiento de bronconeumonia asociada al ventilador neonatal,
antibioticoterapia en neumonia neonatal. En idioma inglés se aplicaron los descriptores: neonatal ventilator
associated pneumonia, neonatal pneumonia, neonatal mechanical ventilation, risks of neonatal mechanical

ventilation, treatment of neonatal ventilator associated pneumonia, antibiotic therapy in neonatal pneumonia.

La seleccion de los estudios inicial resultd en un total de setenta articulos cientificos, de los cuales
se eliminaron ocho ya que se encontraban duplicados, y cuatro més ya que no demostraron importancia
clinica posterior a su analisis critico. De los 58 estudios restantes 3 no se pudieron recuperar por
accesibilidad, y 3 se excluyeron ya que se basaron en describir bronconeumonia neonatal de otros origenes
y 1 se excluyd ya que mostraba informacion que se consider6 desactualizada. Se analizaron un total de 51
estudios de los cuales se extrajo la informacion relevante para los fines de esta revision, aquellos articulos
que reflejan la conceptualizacion, diagnostico y manejo de la neumonia asociada al ventilador en

neonatologia (Figura 3).
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EPIDEMIOLOGIA

La incidencia reportada de NAV en neonatos varia entre 2.7 y 37.2 episodios por cada 1.000 dias
de ventilacion (11). Esta amplia variacion probablemente se debe a los desafios en la definicion discutidos
anteriormente y en las diferencias entre poblaciones de cada estudio. Cernada M. et al en el 2013 incluyd
el lavado bronco alveolar (LBA) para identificar agentes microbiologicos como parte de los criterios
diagnésticos, documento una incidencia de NAV fue de 10.9 por cada 1.000 dias de ventilacion (12).

Un estudio en Bulgaria mostré una prevalencia estadisticamente significativa de gramnegativos
(91%) vs grampositivos (9%), donde el germen mas frecuentemente reportado fue Klebsiella pneumoniae
con betalactamasas de espectro extendido (BLEE) en un 27%, seguido por Acinetobacter baumanii 14%,
Pseudomonas aeruginosa 12% y Escherichia coli para un 12% (13), ademas anotaron que la Klebsiella
pneumoniae resultd ser en su mayoria resistente a cefalosporinas de segunda y tercera generacion, y no a

carbapenémicos.

El EUVAP es un estudio en adultos, observacional, prospectivo y multicéntrico que informé sobre
el tratamiento clinico de la neumonia en 27 Unidades de Cuidado Intensivo europeas de 9 paises donde
incluyeron 2.436 pacientes intubados, de los cuales 827 presentaron NAV (14). A Raiz de este estudio se
realizé el LATINVAP el cual es un estudio observacional prospectivo multicéntrico realizado de manera muy
similar al EUVAP en 17 Unidades de Cuidado Intensivo de adultos durante el afio 2008. En estos grandes
estudios un 5.4% de los pacientes tuvieron Staphylococcus aureus asociado a NAV en la cohorte de EUVAP
y un 11,1% de los pacientes de la cohorte en LATINVAP respectivamente ademas asociado a una mayor
mortalidad e incidencia de SAMR en Latinoamérica que en Europa (15).

Los estudios de vigilancia epidemioldgica de infecciones asociadas a la atencion en salud (IAAS)
en pacientes de UCIN reportan que la NAV comprende de un 6,8% a 32.3% de todas las IAAS (16). Goerens
y colaboradores presentaron un estudio donde revisaron mas de 17 investigaciones acerca de NAV, los
autores concluyeron que la sospecha de NAV y el uso simultaneo de antibiéticos es mucho mayor que la
de NAV confirmada, por lo que se debe considerar la inclusion de episodios sospechosos (EAV) para asi
poder realizar una valoracion precisa (17). Ademas, existe una alta inconsistencia diagndstica y una baja
confiabilidad en la interpretacion de estudios radiolégicos como lo son las radiografias de térax. La
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administracion de antimicrobianos y el control de infecciones combinados pueden reducir significativamente
la incidencia de NAV y el uso de antibioticos, asi como pautas y criterios bien definidos para el desarrollo de

guias practicas clinicas.
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FACTORES DE RIESGO

Los factores de riesgo que se describen son la duracion de la estancia hospitalaria, episodios de
intubacion y re-intubacion endotraqueal, alimentacion enteral, ventilacion mecanica, transfusiones

sanguineas, bajo peso al nacer, prematuridad, el uso de NPT y la DBP (18, 19).

Se ha demostrado que las transfusiones sanguineas son un factor de riesgo para NAV. Uno de los
mecanismos que se han planteado es que las transfusiones pueden llevar a NAV como resultado de un
aumento del edema pulmonar (18, 19), Un estudio retrospectivo revisé a pacientes que recibian ventilacion,
incluidos pacientes en 5 UCIN en Estados Unidos, y compar6 a aquellos con NAV y aquellos sin ella (11,
18). Reportaron que los pacientes con NAV tenian mas probabilidades de haber recibido una transfusion de
cualquier hemoderivado, asi como de haber sido sometidos a sedacién, bloqueo neuromuscular o un
procedimiento quirurgico reciente. Dado que todas estas caracteristicas son comorbilidades asociadas con
hospitalizacion prolongada y de alto riesgo, la contribucidn independiente de cualquier factor de riesgo dado
ala NAV es dificil de determinar (19, 20).

En paises en vias de desarrollo las tasas de NAV son mayores que en paises de mayor estrato
economico (21). Paises como Argentina, Colombia, El Salvador, México, Peru, considerados como de un
estatus social y econdmico intermedio mostraron mayor riesgo de presentar NAV que los paises con
recursos economicos superiores probablemente en relacion con una menor calidad en sus programas de
salud ademas porque el menor estrato economico refleja una falta de gestion administrativa con menor

apoyo y recursos financieros dentro de los hospitales (21).

Algunos de los factores de riesgo para NAV especialmente en paises de escasos recursos son
dificiles de cambiar como lo son el sexo, la necesidad de hospitalizarse, el tipo de unidad de cuidado
intensivo, la economia del pais y la calidad del sistema de salud. La prioridad debe enfocarse en los factores
que,si se pueden cambiar como intentar disminuir los dias de hospitalizacion, asi como los dias de

ventilacion mecanica asistida, buscando estrategias de prevencion (21).
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PATOGENESIS

La patogenia de la NAV en neonatologia es compleja y multifactorial. La presencia del tubo
endotraqueal y la ventilacidn mecanica proporcionan una via directa para la entrada de patégenos hacia el
parénquima pulmonar (22, 23). Algunos de los factores clave en la patogenia de la NAV incluyen
contaminacion del sistema respiratorio, inmunosupresion relativa, estasis de secreciones respiratorias,
invasion de patdgenos, factores del huésped, practicas y manejo clinico (23, 24). Las cavidades oral, nasal,
faringea y las vias respiratorias inferiores no son espacios estériles. Durante y después del nacimiento, se
colonizan rapidamente con bacterias que constituyen la microbiota anatomica. Los colonizadores mas

tempranos suelen ser especies de Staphylococcus aureus y Ureaplasma spp (24, 25).

Estas poblaciones bacterianas fundadoras son dinamicas, cambian con el tiempo en respuesta a
exposiciones ambientales, presiones inmunologicas, medicamentos antimicrobianos y factores de
maduracion que aun no se comprenden en su totalidad. Eventualmente, el perfil del microbioma de las vias
respiratorias se estabiliza, dominados ya sea por especies de Estreptococos pneumoniae o Staphylococcus
aureus. La mayoria de las bacterias en la microbiota de las vias respiratorias superiores raramente son
patbgenas. Sin embargo, entre estas especies comensales se encuentran bacterias potencialmente
patdgenas. Estas expresan toxinas, adhesinas, genes de resistencia a antibioticos y moléculas de evasion
inmunolégica que les confieren una tendencia a invadir y dafiar compartimientos protegidos del huésped
(24, 25).

Los pulmones experimentan una exposicion constante a bacterias del microbioma de las vias
respiratorias superiores, que se inhalan y se transportan por gravedad hacia los bronquios junto con las
secreciones respiratorias (25, 26). Las defensas fisicas, celulares y quimicas trabajan habitualmente en
conjunto para limpiar las vias respiratorias inferiores de microbios. Sin embargo, la combinacion de
inmadurez anatdmica, lesiones en el tejido pulmonar, disbiosis que favorece la presencia de especies
patdgenas (25, 26) y los impedimentos fisicos impuestos por un tubo endotraqueal pueden atrapar bacterias
virulentas en las vias respiratorias inferiores, donde se multiplican, invaden a través de barreras de tejido y

desencadenan peligrosas cascadas inflamatorias.
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Los organismos que con mayor frecuencia causan NAV neonatal son Pseudomonas aeruginosa,
Klebsiella pneumoniae y Staphylococcus aureus (21, 26,) Multiples cepas resistentes a antibioticos de estas
especies son cada vez mas comunes, lo que puede complicar el tratamiento utilizado de forma usual (26,27).
Enterobacter cloacae y Klebsiella pneumoniae son organismos entéricos que raramente son constituyentes
normales del microbioma respiratorio. Una area abierta de investigacion en curso se centra en explorar como
estos comensales intestinales migran hacia las vias respiratorias. Una teoria sostiene que los neonatos
intubados experimentan un aumento de la exposicion del tracto respiratorio a estos y otros microbios
entéricos procedentes de fluidos gastricos. Existe evidencia modesta e indirecta que respalda esta hipétesis.
La pepsina, una enzima gastrica, se encontrd en aspirados traqueales de neonatos prematuros intubados,

y se detectaron niveles mas altos en pacientes que estaban siendo alimentados (25, 26, 27).

Albert et al. estudiaron los efectos de la nutricion enteral y el uso de medicamentos supresores de
acido en un estudio multicéntrico de pacientes pediatricos de 30 dias a 18 afios de edad (27, 28).
Curiosamente, los pacientes que recibian medicamentos supresores de acido tenian una mayor incidencia
de NAV. Se pens6 que esto se debia a cambios en el microbioma gastrico una vez que se iniciaban estos
medicamentos(28). En UCIN la decision de alimentar a un lactante se basa en evaluaciones de residuos
gastricos previos a la alimentacion debido a la preocupacion por la intolerancia a la alimentacion, la
sobrealimentacion y la aspiracion si hay alimentos residuales en el estomago del lactante. Una teoria mas
reciente, basada en datos que surgen de analisis de la microbiota a gran escala, longitudinales, propone la
existencia de un "eje intestino-pulmdn” de colonizacion bacteriana en el recién nacido. Aunque incompleto,
este modelo sugiere que la evolucion del microbioma intestinal da forma a respuestas inmunolégicas
globales y cascadas inflamatorias de maneras que pueden afectar la composicion del microbioma pulmonar
(25 - 28).

Una hipétesis es que la disbiosis intestinal debido a anomalias inmunoldgicas o exposicion
significativa a antibioticos puede resultar en el establecimiento de poblaciones microbianas anormales en
las vias respiratorias, quizas incluyendo un aumento de bacterias tipicamente encontradas en el intestino
(27, 28). Este eje microbioma intestino-pulmon sigue siendo un area de estudio activa y su relacion con la
NAV neonatal es incierta. Por lo que la ventilacién mecanica puede provocar acumulo de secreciones en las
vias respiratorias, creando un ambiente propicio para el crecimiento bacteriano y dificultando la eliminacion

eficiente de patdgenos.
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DEFINICION

La NAV es una infeccion bacteriana del parénquima pulmonar en un paciente intubado (29).
Actualmente no existen criterios que sean universalmente aceptados para el diagnéstico NAV
especificamente durante el periodo neonatal, ya que puede ser dificil distinguirla de otras entidades que se
producen durante este periodo de especial vulnerabilidad. La constelacion de hallazgos y presentaciones
clinicas, radiologicas y hallazgos de laboratorio son herramientas utilizadas para identificar la NAV, a pesar
de esto se describe una variabilidad importante en relacion con el diagnostico entre médicos tratantes (29,
30). Esta incertidumbre diagnéstica afecta los datos epidemioldgicos y los planes de tratamiento, por lo que
puede tener consecuencias no solo para el paciente, sino también para los proveedores de servicios de
salud, ya que la NAV se considera cada vez méas una complicacidn prevenible dentro de la categoria de las
IAAS.

Los criterios formales mas comunmente utilizados para definir la NAV en el ambito neonatal son
derivados de las pautas que ofrece el Centro para el Control y la Prevencion de Enfermedades (CDC), sin
embargo, estos estatutos fueron recomendados para adultos y nifios, por lo que son extrapolados a la
poblacién neonatal (29). Dichos estatutos no tienen en cuenta patologias especificas de este grupo
poblacional, asi como lo son el SIRI, o la DBP los cuales afectan de manera importante la morbilidad y la
mortalidad durante el periodo neonatal (29)

La definicion del CDC para la NAV mas cercana a la poblacion neonatal es la recomendada para
nifios menores de 1 afio, la cual como parte de sus criterios basicos especifica que el paciente debe de
haber estado en ventilacion mecanica durante al menos dos dias a través de un tubo endotraqueal (TET)
para poder realizar el diagndstico de NAV (29) (Tabla1).Debido a los desafios inherentes para diagnosticar
la VAP neonatal, instituciones como la Red Nacional de Seguridad en la Atencion Médica estadounidense
(NHSN), la cual funciona como un sistema de vigilancia desarrollado por el CDC, disefiado para monitorear
y rastrear infecciones asociadas a la atencion en salud (IAAS), resistencia antimicrobiana y otros eventos
adversos en entornos de atencion médica han dejado de utilizar el término NAV, y en su lugar han decidido
utilizar términos como Eventos asociados al ventilador (EAV) desde el 2021 (30) (Tabla 2). Esta transicion
en la definicion se realiz6 para abordar los desafios en el diagnéstico de la NAV neonatal y proporcionar un
enfoque mas integral para la vigilancia y prevencion. Lo que las diferentes estrategias para diagnosticar la
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NAV tienen en comun es la evidencia radiografica de neumonia, lo que varia son los criterios clinicos y sus

respectivas combinaciones.

PREVENCION

La prevencion de la Neumonia Asociada al Ventilador (NAV) ha sido abordada mediante diversos
enfoques estratégicos. Inicialmente, el Instituto para la Mejora de la Atencion Médica (IHI) en Estados Unidos
lider6 una campafa en 2004, promoviendo medidas basadas en evidencia, como la higiene de manos, la
prevencion de la intubacién, la reduccidn de la duracidn de la ventilacidn mecanica, la elevacion de la
cabecera de la cama en adultos, y el uso de TET con balon también en adultos. A pesar de ser consideradas
estrategias de bajo riesgo, la evidencia de estudios metodolégicamente solidos que respalden estas
intervenciones de manera aislada es limitada (31,32).

En Egipto un estudio observacional implementd criterios de intubacion, buenas practicas de higiene
de manos, elevacion de la cabecera de la cama y manipulacion estéril del equipo respiratorio, logrando una
significativa reduccion de las tasas de NAV (33). Otros estudios destacaron protocolos integrales de
prevencion, incluyendo técnicas de intubacion estéril, protocolos de extubacion y desinfeccion ambiental,
logrando reducciones sustanciales en la incidencia de NAV (34).

Estrategias adicionales de prevencion han sido exploradas, como la influencia de la alimentacion en
la incidencia de NAV. En un estudio espafiol, se observé una disminucion significativa al utilizar bombas de
infusion en comparacion con alimentaciones en bolo o continuas (34). Sin embargo, no se observaron
cambios en la mortalidad ni en la duracion de la ventilacidn mecénica. La elevacién de la cabecera de la
cama para reducir el reflujo gastroesofagico (RGE) también ha sido considerada, aunque la Asociacion
Americana de Pediatria no respalda su uso en pacientes prematuros. Otros estudios observacionales
sugieren que mejoras en el entorno de cuidados, como mayor espacio y personal, pueden influir en la
incidencia de NAV (35, 36).
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Un estudio revisé el efecto de los factores ambientales sobre las tasas de IAAS en relacion con NAV
en el Boston Children's Hospital entre 1974 y 1978. Dentro de los factores méas importantes se describe que
la UCIN pasd de ser un espacio pequefio y abarrotado a una nueva instalacién con un 50% maés de personal,
cuatro veces mas espacio por paciente y mejoras en el equipo de filtracion de aire. Coincidiendo con esta
mejora de las instalaciones, la incidencia de NAV se redujo de manera importante. Se registraron dieciséis
casos antes del traslado, pero sélo uno después del mismo (36, 37). Estos estudios observacionales no
pueden demostrar de manera concluyente la causalidad, pero son muy sugerentes.

EI TET en si mismo es un importante contribuyente de la patogénesis de NAV, ya que el riesgo
aumenta con cada dia que el paciente permanece intubado. En cuanto a los cuidados del TET y sus
dispositivos de succidn, los circuitos cerrados de aspiracion han sido analizados en relacion con la NAV, sin
mostrar diferencias significativas en términos de mortalidad o morbilidad (38). Sin embargo, la eleccion del
material del TET, como silicona o metales nobles, ha demostrado reducir la formacion de biopeliculas. Un
estudio prospectivo realizado por Cordero et al. reportd una preferencia de enfermeria por el sistema
cerrado, pero no demostré diferencias significativas en las complicaciones infecciosas o no infecciosas entre
la succion cerrada y abierta entre 175 recién nacidos prematuros asignados al azar (39, 40). Otro enfoque
interesante es el estudio de la salud oral, donde la aplicacion de calostro oral en prematuros de muy bajo
peso al nacer ha mostrado resultados variados, aunque algunos estudios sugieren una reduccion

significativa de la NAV, otros no encuentran diferencias significativas (41, 42).

Finalmente, practicas de sentido comun, como la presencia de al menos dos personas durante la
nueva colocacion o reposicionamiento del TET, drenar el condensado de los tubos del ventilador cada 2 a 4
horas, limpiar las secreciones antes de volver a colocar el TET, reposicionar al paciente o extubar, y velar
rigurosamente por que los laringoscopios y los TET recién colocados sean estériles y no hayan tocado
ninguna superficie antes de su uso, siguen siendo cruciales en la prevencion de enfermedades infecciosas
adquiridas en hospitales, incluyendo la NAV. Estas estrategias, integradas de manera sistematica,
contribuyen a un enfoque holistico y efectivo en la prevencidn de la NAV en neonatos bajo ventilacion
mecanica (43). Como ocurre con toda la prevencion de enfermedades infecciosas adquiridas en hospitales,
la practica mas importante sigue siendo la higiene de manos rigurosa y constante antes y después de cada

contacto con el paciente y su entorno.
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ESTRATEGIAS DE MANEJO

Una vez identificado que un paciente cumple criterios de NAV debe tratarse inicialmente con
antibioticos intravenosos empiricos, y posteriormente debe basarse en los datos del antibiograma local, el
estado de colonizacion del paciente y cualquier antecedente de aislamientos infecciosos pasados, o ciclos
recientes de antibioticos que podrian haber sido seleccionados por resistencia a los antimicrobianos (11).
Se conoce bien que los agentes causales mas frecuentes de NAV son Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella
pneumoniae y Staphylococcus aureus (21), por lo cual se deben utilizar combinaciones de dos
medicamentos que incluyen una amplia cobertura contra organismos grampositivos y gramnegativos,

incluidas las cepas resistentes en caso de existir un indice de resistencia elevado en la UCIN.

En casos graves, o si el paciente no responde como se esperaba, se puede considerar agregar un
tercer agente antibidtico (11, 12). Los posibles antibiéticos de tercera linea podrian incluir cefalosporinas
contra Pseudomonas aeruginosa (como cefepime o ceftazidima) o carbapenémicos. En caso de sospechar
que la etiologia de la NAV sea por aspiracion, se pueden seleccionar antibioticos en relacion con su alta
eficacia contra los anaerobios como lo son ampicilina-sulbactam, clindamicina, piperacilina-tazobactam o
meropenem. Si se sospecha una infeccion polimicrobiana basandose en los analisis del lavado bronqueo
alveolar o aspirado traqueal, la terapia con antibiéticos debe adaptarse a la combinacion de patogenos y su
sensibilidad antibidtica. Se debe considerar la consulta oportuna con subespecialistas en enfermedades
infecciosas pediatricas (11, 12).

Al igual que con la terapia ATB inicial, no existe un consenso firme sobre la duracion de la terapia
para el NAV neonatal. Existen reportes de ciclos de terapia ATB empirica que van desde los 5 a 14 dias. En
un estudio controlado aleatorio de adultos con NAV, se compard la terapia con antibiéticos durante 8 dias
versus 15 dias, los pacientes que desarrollaron infecciones recurrentes tenian menos probabilidades de
tener organismos multirresistentes cuando se encontraban en el grupo de tratamiento mas corto (44,45,46).

Una publicacion reciente de Goerens et al (17) propuso un algoritmo de manejo que consta de tres
partes o dominios, con el objetivo de optimizar el uso razonable de antibidticos en pacientes con sospecha
de NAV (Figura 1). Después de 24 a 36 horas de cobertura antibiética empirica se recomienda reevaluar al
paciente a nivel de: condicion clinica actual, valores de laboratorio y los datos objetivos microbioldgicos
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como lo son el lavado bronqueo alveolar o el aspirado traqueal para cultivos de secrecion. Si el paciente
presenta solo 1 0 menos de los parametros que sugieren NAV, es razonable suspender el tratamiento
empirico y continuar con la evaluacion clinica. En el caso de 1 o0 2 parametros que sugieran NAV, se puede
considerar continuar el tratamiento con antibiéticos durante 48 a 72 horas adicionales, seguido de una

reevaluacion.
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Si los 3 parametros sugieren NAV después de una breve prueba terapéutica, esta justificado un
ciclo completo de antibioticos de hasta siete dias (23). En caso de haber recibido siete dias de tratamiento
con persistencia de sintomatologia se debe considerar replantearse el diagndstico y consultar a un experto
en Infectologia.

Existen guias para el manejo de la NAV, tanto europeas (47) como Americanas (48). Se han
realizado ensayos clinicos, proporcionando informaciéon adicional sobre epidemiologia, diagnostico,
tratamientos empiricos, respuestas al tratamiento, nuevas opciones de antibiéticos y métodos de

administracion, asi como en la prevencion de la enfermedad (Tabla 4).

La Sociedad Europea de Neumologia lideré un proyecto para desarrollar nuevas directrices
internacionales para la NAV, invit6 a otras sociedades europeas, como la Sociedad Europea de Medicina
Intensiva y la Sociedad Europea de Microbiologia Clinica e Infecciones, asi como a la Asociacién
Latinoamericana de Térax. Un panel compuesto por 15 expertos y dos metodélogos, con la participacion de
tres expertos de Estados Unidos, aplico la metodologia GRADE (Evaluacion, Desarrollo y Evaluacion de
Recomendaciones). Se seleccionaron siete preguntas PICO (poblacion-intervencién-comparacion-
resultados) para generar recomendaciones especificas sobre el diagndstico, tratamiento y prevencion de la
NAV (47).

La Sociedad de Epidemiologia Hospitalaria Americana, presentd recomendaciones actualizadas
sobre la prevencion de infecciones asociadas a la atencion de salud (IAAS) mediante la higiene de manos
(48). El esfuerzo colaborativo involucrd a SHEA, la Sociedad Americana de Enfermedades Infecciosas, la
Asociacion para Profesionales en Control de Infecciones y Epidemiologia, la Asociacion Americana de
Hospitales. La guia aborda diversos aspectos, incluida la medicién de la adherencia a la higiene de manos,
el mantenimiento de una piel de manos saludable para los profesionales de la salud, la eficacia de los
desinfectantes de manos a base de alcohol y herramientas para la implementacion.

Estas nuevas guias buscan reflejar los avances cientificos mas recientes, proporcionando
recomendaciones actualizadas y especificas para abordar la Neumonia Asociada al Ventilador, involucrando
a expertos de diversas organizaciones y regiones para ofrecer una perspectiva integral y global (Tabla 4), a

continuacién, se mencionan puntos clave de ambas recomendaciones.
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RECOMENDACIONES EUROPEAS

Se recomienda la toma de muestras cuantitativas distales, previo a la exposicion
de antibidticos con el fin de reducir la exposicién de antibidticos en pacientes estables con sospecha de
NAV. La muestra se debe obtener del tracto respiratorio inferior con el fin de enfocar y reducir la terapia
antibiotica empirica inicial. La terapia empirica dirigida contra Pseudomonas aeruginosa y organismos
productores de Betalactamasas de espectro extendido (BLEE) en las siguientes situaciones clinicas: en
lugares con alta prevalencia de Acinetobacter baumannii, pacientes con sospecha de NAV de inicio
temprano que estén en shock séptico, en hospitales con una alta prevalencia (47).

Se recomienda terapia antibiética empirica combinada para pacientes con NAV de alto riesgo para
cubrir bacterias Gram negativas y SAMR. Estos pacientes de alto riesgo son: pacientes con shock séptico,
altas tasas de patogenos multirresistentes (>25%), uso previo de ATB, hospitalizacion previa (>5 dias),
colonizacion previa con organismos multirresistentes. Posteriormente valorar la monoterapia con base en
los resultados de cultivos y solo considerar mantener la terapia combinada en aislamientos por bacterias

Gram negativas no fermentadoras o en enterobacterias resistentes a carbapenémicos (47).
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RECOMENDACIONES AMERICANAS

Todos los hospitales regularmente deben generar y diseminar un antibiograma local, idealmente
uno especifico a la poblacion de cuidados intensivos. Terapias empiricas deben ir dirigidas contra estos
microorganismos. En pacientes con sospecha de NAV se recomienda la cobertura contra Staphylococcus
aureus, Pseudomonas aeruginosa 'y BGN en todos los regimenes empiricos (48).

Utilizar ATB contra SAMR si se presenta alguno de los siguientes: unidades con mas 10-20% de
aislamientos por SAMR o donde la prevalencia de SAMR se desconozca. Si se recomienda cobertura contra
SAMR, lo indicado es vancomicina o linezolid. Se recomienda prescribir dos ATB antipseudomonicos de
clases diferentes en el tratamiento de NAV en pacientes con alguno de los siguientes: factores de riesgo
para resistencia antimicrobiana, unidades donde mas del 10% de los aislamientos gran negativos son
resistentes a un agente siendo considerado en monoterapia y en pacientes en UCIN donde las tasas locales
de susceptibilidad antimicrobiana no estén disponibles. Evitar los aminoglucésidos como monoterapia si un
agente alternativo con adecuada actividad contra Gram negativos esta disponible (48).

La duracion recomendada del tratamiento es de 7 dias. Se recomienda basarse en la condicion
clinica actual del paciente y apoyarse con valores de procalcitonina para suspender la terapia antibiotica
(48).

Ambas guias comparten algunas similitudes (Tabla 4), como la importancia de la toma de muestras
cuantitativas, la consideracion de resistencias locales al seleccionar antibiéticos, y la duracion del
tratamiento de 7 a 8 dias en ciertos casos. Estas guias buscan mejorar la calidad del manejo clinico de la
neumonia asociada al ventilador, ofreciendo orientacion sobre estrategias preventivas y abordando aspectos
clave del diagnéstico y tratamiento en entornos de atencion aguda.
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PROTOCOLO DE PREVENCION Y DE LAS INFECCIONES ASOCIADAS A
VENTILACION MECANICA DEL HOSPITAL NACIONAL DE NINOS "DR. CARLOS
SAENZ HERRERA".

A nivel nacional existe un protocolo de prevencion y manejo de manejo de las infecciones asociadas
a la ventilacion mecanica en pacientes pediatricos y neonatales del Hospital Nacional de Nifios “Dr. Carlos
Séenz Herrera” (HNN), el cual se encuentra vigente hoy en dia (49). Este protocolo se desarrollé posterior
a revisiones extensas de la literatura médica actual. Siendo el HNN el unico centro de referencia Pediatrico
y Neonatal de Costa Rica sus recomendaciones son de gran importancia nacional, esta revision no planea
sustituir dicho protocolo si no buscar una integracion de este con la literatura médica actual enfocado a la
poblacion neonatal ademas de optimizar la terapia ATB empirica en nuestro medio de acuerdo con la
casuistica local méas reciente (Figura 2).

Respecto a los criterios diagndsticos el protocolo del HNN utiliza los criterios del CDC (6,7 Tabla 1)
y la NHSN (Tabla 2). Ademas de las estrategias de prevencidn mencionadas previamente, se recomienda
evitar la intubacion si es posible y se refuerza la recomendacion de utilizar mecanismos de ventilacion no
invasivos con presion positiva en la medida de lo posible. Minimizar la sedacion, y se fomenta la movilizacion
temprana, asi como la extubacion oportuna. Se refuerza la recomendacion de las guias americanas de la
Sociedad de Epidemiologia en el Cuidado de la Salud americana (48) sobre el educar al personal de salud
en prevencion, limpieza del equipo respiratorio y de dispositivos de la via aérea, higiene de manos, usar
guantes para la aspiracion. Sin embargo, como se menciond previamente, muy pocos estudios en
neonatologia evaluan el impacto de estas intervenciones en la prevencion de la NAV en relacidn con la

duracion de la terapia de ventilacion mecanica, la estancia hospitalaria o mortalidad.

Con respecto al tratamiento se establecen pautas para el manejo inicial de los pacientes que
cumplen con los criterios de NAV en relacion con las guias americanas y europeas de manejo de NAV (47,
48, Tabla 4) haciendo especial énfasis en que cada hospital debe generar y diseminar un antibiograma local,
idealmente uno especifico para la poblacion de UCIN. Se recomienda ante la sospecha de NAV cubrir contra
Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa y BGN en todos los regimenes empiricos. Valorar un
agente activo contra SAMR si la UCIN presenta 10-20% de aislamientos resistentes a meticilina o la
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prevalencia de estos se desconozca. En estos casos lo indicado inicialmente previo a contar con prueba de
sensibilidad antibiotica (PSA) es vancomicina.

Si no hay sospecha de SAMR se sugiere utilizar oxacilina, siempre individualizando cada caso,
clinica y colonizacion por otros gérmenes resistentes. Si el paciente presenta factores de riesgo para
resistencia antimicrobiana o la UCIN presenta brotes de colonizacion por gérmenes resistentes se
recomienda prescribir dos ATB antipseudomonicos de clases diferentes. Se recomienda evitar los
aminoglucdsidos como monoterapia si existe un agente alternativo con adecuada actividad contra gram
negativos. La duracion de la terapia antibidtica recomendada es de siete dias, tomando en cuenta la
presentacion clinica y biomarcadores como la procalcitonina. EI HNN aplica las recomendaciones de la
Sociedad de Epidemiologia en el Cuidado de la Salud americana (48,49).

En nuestro medio (UCIN HNN) con base en la casuistica registrada entre enero del 2022 hasta
noviembre del 2023 hubo un total de 19 pacientes con el diagndstico de NAV, y se aislaron 30 gérmenes de
los cuales se asociaron a 21 episodios de NAV (Figura 2). Se reportaron como agentes etioldgicos
Pseudomonas aeruginosa, Kblesiella pneumoniae, y Staphylococcus aureus, Stenotrophomona maltophilia,
Serratia marcescens y Enterobacter cloacae.

El germen que se aislé con mayor frecuencia fue Pseudomonas aeruginosa la cual se aislé 14
pacientes para un 46.6% del total de aislamientos, mostrando un patrén de resistencia similar al reportado
en la literatura médica, con resistencia a cefalosporinas de tercera generacion en un 21%, y un 78% presenté
resistencia a carbapenémicos (Tabla 5).El segundo germen aislado con mayor frecuencia fue la Klebsiella
pneumoniae la cual se aislo en 6 pacientes para un 20% del total de aislamientos, y mostré resistencia a
cefalosporinas de tercera generacion en un 33.3 %, y en 16.6% resistencia a carbapenémicos (Tabla 6), con
2 de las 6 aisladas BLEE positivas y 4 BLEE negativas (Tabla 7). El tercer germen mas frecuente fue
Staphylococcus aureus, el cual se presento en 4 pacientes para un 13.3% del total de aislamientos, el 75%

mostro resistencia a clindamicina, mientras que solo el 50% mostro resistencia a la oxacilina (tabla 8).
La eleccion del tratamiento de NAV siempre debe basarse en el antibiograma local, el estado de

colonizacion, y antecedentes de aislamientos infecciosos pasados y se debe tomar en cuenta la colonizacion

de la poblacion de la UCIN al momento del diagnéstico y la tendencia de la resistencia antibiética de la
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unidad. En nuestro medio los gérmenes mas prevalentes asociados a NAV durante el 2022 - 2023 fueron
Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae y Staphylococcus aureus. En base a la susceptibilidad

antibiotica que se observd se sugiere como terapia antimicrobiana empirica inicial oxacilina y ceftazidima.

Uno de los pilares mas importantes en el manejo tanto de las IAAS como de las NAV es el
desarrollo y apego a protocolos de diagnéstico y manejo locales con estadisticas que reflejen la realidad
de cada centro hospitalario con miras a la practica de una medicina basada en evidencia y de precision, lo
cual ha mostrado impactar de manera positiva la morbilidad y la mortalidad neonatal.

PRONOSTICO

Los pacientes diagnosticados con NAV tuvieron estancias hospitalarias mas largas, en comparacion
con pacientes que no la desarrollaron. Este hallazgo coincide con otros estudios que indican que la NAV
neonatal puede prolongar la hospitalizacion (43, 45). Debido a la gran variedad de poblaciones, existe muy
poca investigacion de alta calidad que haya examinado la relacion entre la NAV neonatal y el desarrollo de
displasia broncopulmonar. Las nuevas investigaciones sobre el microbioma, la inmunomodulacién y los
biomarcadores pueden ampliar y afinar nuestra comprension de la neumonia asociada al ventilador en
neonatos en los proximos afios. Por ahora, sigue siendo una enfermedad dificil de prevenir, diagnosticar y

tratar de manera efectiva.

CONCLUSION

La neumonia asociada al ventilador en recién nacidos representa una complicacién en las unidades
de cuidados intensivos neonatales, directamente vinculada a la calidad de la atencion en salud. La incidencia
variable y los numerosos factores de riesgo subrayan la necesidad imperante de enfoques mas precisos y
especificos adaptados a esta poblacion vulnerable. La falta de una definicion estandarizada y la variabilidad
en los criterios de diagnostico resaltan la urgencia de mejorar los métodos de identificacion. La prevencion
y el manejo eficaz se erigen como piedras angulares para potenciar los resultados clinicos positivos y
disminuir la carga asociada a esta complicacion en neonatos. Se ha observado que la NAV conlleva
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estancias hospitalarias més prolongadas y mayores costos, lo cual acentua la relevancia critica de

estrategias que reduzcan su incidencia y optimicen su tratamiento.

La creacidn y aplicacion de un protocolo de manejo, como el que se propone, adquiere una
importancia transcendental. Este protocolo no solo busca simplificar y estandarizar el manejo clinico, sino
que también representa un paso significativo hacia la mejora continua de la calidad asistencial. Al establecer
pautas claras y procedimientos uniformes, se espera no solo facilitar la toma de decisiones clinicas, sino
también optimizar la eficiencia del equipo médico. La implementacion exitosa de este protocolo no solo tiene
el potencial de mejorar los resultados de los pacientes, sino también de impactar positivamente en la gestion
de recursos, reduciendo costos asociados y mejorando la eficacia general de la atencion neonatal. Uno de
los pilares mas importantes en el manejo tanto de las IAAS como de las NAV es el desarrollo y apego a
protocolos de diagnostico y manejo locales con estadisticas que reflejen la realidad de cada centro
hospitalario con miras a la practica de una medicina basada en evidencia y de precision lo cual ha mostrado
impactar de manera positiva la morbilidad y la mortalidad neonatal.

FINANCIAMIENTO

Esta investigacion no contd con medios de financiamiento externo y no represento
gastos adicionales para la institucién Caja Costarricense del Seguro Social (CCSS)
ni para el Hospital Nacional de Nifios “Dr. Carlos Saenz Herrera” dado que consistia
unicamente en una revision bibliogréfica de la literatura médica actual. Los gastos de
papeleria, impresion, asi como los de presentacion de resultados fueron cubiertos en

su totalidad por los investigadores.

43



SESGOS Y LIMITACIONES

A pesar de los esfuerzos realizados en esta revision es crucial reconocer ciertas limitaciones que
podrian afectar la amplitud y validez de los hallazgos presentados. La disponibilidad limitada de revistas
médicas en las bases de datos internacionales conlleva un sesgo hacia la literatura médica anglosajona. La
investigacion proveniente de Asia, Europa y, especialmente, de paises latinoamericanos, esta
significativamente subrepresentada en este estudio debido a la falta de estudios. Resalta la necesidad de

futuras investigaciones que aborden esta limitacion. No se cuenta con estudios prospectivos a nivel nacional.

Debido a que la colonizacion de la unidad respecto a gérmenes multirresistentes cambia a lo largo
del tiempo se debe mantener un registro actualizado y una vigilancia activa. Un aspecto crucial por
considerar es el sesgo de publicacion, donde existe una tendencia a dar preferencia a la publicacion de
trabajos que exhiben resultados positivos en apoyo de las intervenciones. Esta inclinacién hacia la
publicacion de hallazgos positivos puede introducir una distorsion en la percepcion general de la efectividad
de ciertas intervenciones en la prevencion de la NAV. Adicionalmente, la alta probabilidad de no publicar
resultados que no respalden las hipétesis originales puede generar un sesgo de seleccion, afectando la

integridad de esta revision.

Dada la naturaleza de este estudio al ser una revision bibliografica, es fundamental reconocer las
limitaciones inherentes a esta modalidad. La falta de acceso a datos primarios y la dependencia de la calidad
y precision de la informacion recopilada de estudios previos pueden afectar los resultados presentados. En
conclusion, estas limitaciones resaltan la necesidad de futuras investigaciones que aborden la diversidad
geografica, mitiguen los sesgos de publicacion y consideren enfoques mas alla de las revisiones

bibliograficas para obtener una comprension mas completa y precisa de esta problematica clinica.
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RECOMENDACIONES

Realizar un estudio prospectivo sobre NAV en nuestro medio para asi poder perfeccionar la terapia
antibiotica empirica segun la realidad del antibiograma local y asi poder identificar y tratar la NAV de manera
oportuna, reduciendo las muertes prevenibles por NAV y la morbilidad asociada. Se debe velar por realizar
un estudio prospectivo englobando pacientes con NAV en UCIN buscando correlacionar factores de riesgo
comunmente asociados como dias de ventilacion, practicas médicas y de enfermeria en relacion con el cuido
y la atencion directa del paciente en el ambito de higiene especificamente de la via aérea descritas en la
literatura médica contra datos locales bien documentados. Se recomienda aplicar el protocolo de manejo de

NAV de manera rutinaria y actualizarlo anualmente.
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GUIA DE MANEJO DE NEUMONIA ASOCIADA AL VENTILADOR

INTRODUCCION

La neumonia asociada a la ventilacién mecanica es una infeccion a nivel de parénquima pulmonar asociada
a la atencion en salud (IAAS). Se define como una infeccion pulmonar en pacientes ventilados
mecanicamente, que comienza = 48h después del inicio de la ventilacién mecanica. Las NAV son un
problema severo, y estan asociados a alta morbimortalidad ademas de ser un problema de salud publica
presentan un alto gasto economico para los sistemas de salud. Amerita utilizar estrategias efectivas para
su prevencion, que sean basadas en evidencia cientifica, ademas de practicas clinicas claras

especificas para cada UCIN.
INCIDENCIA Y EPIDEMIOLOGIA

La incidencia de NAV en Estados Unidos y Europa varia ampliamente, oscilando entre 2.7 y 37.2 episodios
por cada 1,000 dias de ventilacion. Se estima en paises de medianos y bajos recursos la incidencia de NAV
es aproximadamente 10 veces mayor. Factores de riesgo como la duracion de la estancia hospitalaria, dias
de intubacién, ventilacion mecénica, el bajo peso al nacer y la prematuridad aumentan la susceptibilidad a
NAV.

AGENTES CAUSALES Y PRESENTACION CLINICA

Microorganismos gramnegativos, especialmente Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, y
Staphyloccocus aureus, son los agentes mas comunes en nuestro medio. La presentacion clinica de NAV
abarca cambios en la coloracién y cantidad de secreciones respiratorias, alteraciones hematoldgicas,

aumento en los requerimientos de soporte ventilatorio y cambios radiolégicos.

46



DEFINICION Y DIAGNOSTICO

La definicion sigue siendo un desafio debido a la falta de criterios especificos y la variabilidad en la
interpretacion clinica y radioldgica. La literatura médica actual no ha llegado a un consenso sobre cual
definicidn usar sin embargo la mas aceptada es la del CDC (Centro para el control y la prevencién de
Enfermedades) de Estados Unidos de América.

DIAGNOSTICO DE NEUMONIA ASOCIADA AL VENTILADOR NEONATAL

Requisitos Obligatorios:

Deterioro del intercambio gaseoso (Desaturaciones, mayor requerimiento de parametros del ventilador
y/o un aumento del FiO2.

Asociado a

Cambios radiologicos como infiltrados pulmonares nuevos o que hayan empeorado anteriores,

consolidacién, cavitacion o neumatocele.

Al menos tres de los siguientes hallazgos:

Inestabilidad térmica
Leucopenia (GB <4,000/mL [<4x10"9/L]) o leucocitosis (GB >15,000/mL [>15 x 10"9/L]) con una
desviacion a la izquierda (>10% bandas).

Tos

Inicio de esputo purulento, 0 cambios en las caracteristicas del esputo, 0 aumento de las secreciones

respiratorias que requieran mayor frecuencia de aspiracion.

Apnea o aumento del trabajo respiratorio

Roncus, estertores, sibilancias.

Bradicardia (<100lpm) o taquicardia (>170lpm)

Basado en recomendaciones dadas por el centro para el control y la prevencion de enfermedades.
Cdc.gov.2023.https://www.cdc.gov/nhsn/pdfs/pscmanual/6pscvapcurrent.pdf.

FiO2 = fraccion de inspirada de oxigeno, NAV = neumonia asociada al ventilador, GB = glébulos blancos o
leucocitos, LPM = latidos por minuto.
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PREVENCION

Estrategias preventivas incluyen medidas de higiene, reduccion de la duracion de la ventilacion mecénica,

elevacién de la cabecera de la cama, y cuidado bucal, aunque la evidencia de alta calidad para estas

medidas es limitada. La higiene de manos rigurosa sigue siendo la practica mas importante para prevenir la

NAV y otras infecciones asociadas a la atencion médica.

Estrategias de prevencion

Estrategias de prevencion

Resultados

Succién y manejo del equipo respiratorio en condiciones

estériles

Disminucion de 36.3 a 23/1.000

dias de ventilacion

Entrenamiento del proveedor de la atencion, manejo estéril

de la via aérea.

Disminucion de la incidencia de
117 a 1.9/1.000 dias de

ventilacion

Protocolos para desinfectar el entorno del paciente, drenaje
de la condensacion del circuito del ventilador, guias para la

succion.

Disminucion de la incidencia de
8.5a2.5/1.000 dias de ventilacion

Protocolos de higiene de manos, higiene bucal,
posicionamiento, reemplazo de todo el circuito con la
reintubacién, campo estéril durante la intubacién, controles
frecuentes de la posicion del tubo, protocolo para la
extubacion, catéteres de succion de sondas oral y tubo
endotraqueal separados, limpieza de la condensacién en el

circuito.

Disminucion de la incidencia de
8.9 3.9/1.000 dias de ventilacién
en <750g.

Disminucion de la incidencia de
7.826.2/1.000 dias de ventilacion
en pacientes de 751g — 1.000g

Evaluacion de residuos géstricos

Disminucion de la incidencia de
246 a 19.9/1.000 dias de

ventilacion

Estudios sobre estrategias para la prevencion de la neumonia asociada al ventilador (Adaptado de Alriyami

A. etal 2022).
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MANEJO Y TRATAMIENTO
El tratamiento empirico con antibidticos de amplio espectro es crucial una vez identificada la NAV .

Estrategias de manejo incluyen la reevaluacion periddica del paciente y la adaptacion del tratamiento segun
la respuesta y los resultados microbiolégicos.
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Identificar NAV bl dus Mool st G
Desaturaciones, mayor requerimiento de
mu del ventilador y/o un aumento del
8 - Asociado a
— Cambios radiolégicos, infiltrados
E pulmonares nuevos o deterioro de previos,
— o
(§] . neumatocele.
© Eleccion de ATB** Al menos tres hallazgos:
ﬁ Inestabilidad térmica
8_ Consideraciones especificas Leucopenia (GB <4,000/mL [<4x10*9/L]) o
"] leucocitosis (GB >15,000/mL [>15 x 109/L])
[«] con una desviacién a la izquierda (>10%
) bandas).
Tos
de
Colonizacion Inicio de esputo purulento, o cambios en las
Cale.tt carlcbrlstluus del esputo, o aumento de las
que
|_mayor frecuencia de aspiracion. |
Apnea o del trabajo
Roncus, estertores, sibilancias.
pi o
L (>170lom).
ATB empiricos
o
Q
E
Q.
£
g Edad cronolégica <28 diss Edad cronolégica <28 dias
'E Peso <2000g Iz’m cm::l.é‘g ca Peso <2000g Peso >2000g Edad
0-7 | 8-28 29-60dias 0-7 | 8-28 | 0-7 | 8- | 29-60dias
dias | dias dias | dias | dias | 28
—— dias
Sodiv | 75dw 150 div qh 100 150 100 150 | 150 divq8h
q12 q8h div div div div
qi2h q8h qi2h | g8h
Después de 24 — 36h
c
°
5
= V: Condicién clinica y ventilacién
© -D mayor del
> aumento de FiO2, inestabilidad térmica, cambios
@ esputo
(]
14 A: Laboratorios anormales
) de PCR
P: Cultivos de secreci6n traqueal
itive

Suspender ATB si 00 1 Continuar ATB y revalorar a las 48 Slee r pa:mg?&‘tllokoP se
parametros V.A.P. -72h si 2 parametros V.A.P. c 7 dias de 4 g o

FIGURA 4. PROTOCOLO DE MANEJO DE NAVEN UCIN HNN

o = Tomado de Centro para el control y la prevencién de enfermedades: pneumonia (ventilator-associated
[vap] and non-ventilator associated pneumonia [pneu]) event [internet]. Cdc.gov.

2023 .https://www.cdc.gov/nhsn/pdfs/pscmanual/6pscvapcurrent.pdf (29). ¢ =Tomado de Bradley, J. S.
(2023). 2023 Nelson’s pediatric antimicrobial therapy. American Academy of Pediatrics (52). Protocolo

basado en Goerens et al (17).
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