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Introduccién: Dos de las complicaciones mas frecuentes de la neumonia bacteriana son el
derrame pleural paraneumanico y el empiema pleural, y su incidencia ha venido en aumento
en los Gltimos afios. El propdsito del presente estudio fue hacer una caracterizacion clinica y
epidemioldgica completa de pacientes con esta entidad con el fin de tener un impacto positivo
en el manejo de la enfermedad en la institucion.

Métodos: Estudio descriptivo. Se revisaron todas las historias clinicas de los pacientes con
infeccién pulmonar hospitalizados en un centro de referencia de alto nivel de complejidad y
se determinaron las caracteristicas clinicas, paraclinicas y epidemioldgicas de la poblacion.
Se presenta el analisis en términos descriptivos.

Resultados: De un total de 2139 pacientes, 50 pacientes tuvieron derrame pleural y 6
pacientes presentaron empiema confirmado. La prevalencia calculada fue de 2.3%; la
mediana de edad fue 36 meses de edad. EI 100% tuvo derrame pleural, tan solo 12% present6
empiema. Se presentd un fallecimiento en la poblacién en estudio. El antecedente de
sindrome broncoobstructivo recurrente y asma mostré asociacion significativa con peor curso
de la enfermedad (p < 0.0000), al igual que la presencia de leucocitosis al ingreso (p < 0.01).
Discusion: El derrame y empiema sigue siendo un reto clinico en el contexto pediatrico. Se
requiere continuar con una vigilancia permanente para establecer cambios en el
comportamiento de esta patologia. Nuestro estudio invita a realizar futuras investigaciones
con disefio analitico.

Palabras clave: derrame paraneumdnico empiema pleural; infantes, caracterizacion,
pediatria
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Background: Two of the most frequent complications of bacterial pneumonia are
parapneumonic pleural effusion and pleural empyema, and its incidence has been increasing
in recent years. The purpose of the present study was to describe a complete clinical and
epidemiological characterization of patients with this entity in order to have a positive impact
on the management of the disease at the institution.

Methods: A descriptive study was performed. All clinical records of patients with pulmonary
infection hospitalized in a reference center of high level of complexity were reviewed and
the clinical, paraclinical and epidemiological characteristics of the population were
determined. The analysis is presented in descriptive terms.

Results: Of a total of 2139 patients, 50 patients had a pleural effusion and 6 patients had
empyema confirmed. Only one patient died. The association between recurrent
wheezing/asthma and worse clinical course of entity, showed a significant difference (p <
0.000), similar to the presence of leukocytosis at admission (p < 0.01).

Discussion: Parapneumonic pleural effusion and empyema is still a clinical challenge in
pediatric context. Continuous surveillance is mandatory to establish changes in the behavior

of this disease. Our findings suggest the importance of further prospective research.

Keywords. parapneumonic effusion pleural empyema; infants, characterization, pediatrics
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1. Introduccion

La neumonia es una de las patologias con mayor prevalencia en la poblacién pediatrica (1), siendo
una causa frecuente de consulta al servicio de urgencias y a los centros de atencion primaria a nivel
global. La incidencia de neumonia varia de acuerdo al grupo etario y la distribucién geogréafica entre
los paises desarrollados y los paises en via de desarrollo; se estima una incidencia anual en nifios
menores de cinco afios de 150 a 156 millones de casos a nivel mundial (1). Segun la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), y como se cita en el reporte de mortalidad infantil del Fondo de las
Naciones Unidas para la Infancia (UNICEF), de los 5.9 millones de muertes que ocurrieron en
menores de cinco afios en el afio 2015, la mitad tuvieron como causa enfermedades infecciosas, siendo
la neumonia la principal. Para el afio 2015 la neumonia representd el 16% de las causas de muerte en
niflos menores de cinco afios alrededor del mundo (2).

Las complicaciones supurativas mas frecuentes de la neumonia son el derrame pleural paraneumonico
y el empiema pleural (DPN/EP). Cerca del 1% de los pacientes con Neumonia Adquirida en la
Comunidad (NAC) desarrollar&n DPN/EP, sin embargo, hasta el 40% de los pacientes hospitalizados
con diagnoéstico de NAC pueden complicarse con DPN/EP (3). La epidemiologia del DPN/EP se ha
ido modificando, mostrando una tendencia hacia el aumento a nivel mundial desde la década de los
noventa (3). En Colombia no se conoce con precision las tasas de morbilidad-del DPN y/o EP en
poblacion pediatrica. Ambos fendmenos se asocian con alta morbilidad por ello el reconocimiento y
entendimiento de estas complicaciones son fundamentales.

Segun la literatura, el Streptococcus pneumoniae sigue siendo el principal agente etioldgico de
DPN/EP en nifios, se estima que es el responsable del 60% de los casos. Entre otros agentes
etioldgicos de alta prevalencia se encuentran Streptococcus pyogenes y Staphylococcus aureus, pero
puede deberse a otros gérmenes (4).

El propédsito de este estudio es describir la epidemiologia, los hallazgos clinicos, paraclinicos,
radiologicos y microbioldgicos de los pacientes pediatricos con derrame pleural paraneumonico y

empiema en una clinica de tercer nivel en Bogota, Colombia.
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2. Planteamiento del problema

La Neumonia Adquirida en la Comunidad (NAC) es una de las patologias con mayor prevalencia en
la poblacion pediétrica, asociada a una importante morbilidad. Dos de las complicaciones supurativas
maés frecuentes son el Derrame Pleural Paraneumdnico y el Empiema Pleural (DPN/EP), sobre todo
en aquellas neumonias de origen bacteriano. La incidencia de la neumonia neumococcica complicada
ha ido incrementandose de forma constante en las Ultimas décadas (5).

El DPN/EP tienen una incidencia estimada entre 3,5 a 12,5 por cada 100.000 nifios dependiendo del
area geogréafica (6). Se calcula que el 1% de las neumonias en poblacién pediatrica cursaran con DPN
y 0.6% con EP (7). Esta tendencia ha sido descrita antes y después de la introduccion de la vacuna
neumocaoccica conjugada heptavalente (PCV7) en la poblacion pediatrica en el afio 2000, la cual se
encuentra como obligatoria en el Programa Ampliado de Inmunizaciones PAI de nuestro pais.

En afios posteriores, se presentd la introduccion de la vacuna neumococcica conjugada 10-valente
(PVC10) y para el afio 2009 en Estados Unidos se present6 la vacuna neumococcica conjugada 13-
valente (PVC13). Sin embargo, la incidencia de EP en menores de 19 afios de edad en EEUU entre
los afios 1994-2007 y en Australia entre los afios de 1998-2010 tuvo un aumento de 0,9 a 12,5 por
cada 100.000 habitantes (5). La incidencia mas alta se report6 en nifios con edades comprendidas
entre los 0 a 4 afios (8). Asi mismo en Espafia entre los afios 2002 y 2006 la tasa de neumoniay / o
EP en nifios menores de cinco afios aumentd de 3,6 episodios a 15,1 episodios por cada 100.000
habitantes (9). Cabe destacar, respecto a la vacunacion masiva con PCV13, un impacto perfilado en
dos estudios que describen una disminucion significativa de EP tras la introduccion de la misma en
el programa de inmunizacion pediatrica (10,11). Si bien no se ha establecido con claridad la causa
del incremento reportado, se ha propuesto que es el resultado del cambio en los serotipos prevalentes
de su principal agente etiol6gico: Streptococcus pneumoniae (12,13).

En Latinoamérica al igual que en nuestro pais, existe informacion limitada respecto a la
epidemiologia local. En Colombia, un estudio realizado entre 1984 y 1988 en el Hospital General de
Medellin, Antioquia reportd una incidencia del 11% de DPN/EP (14). Otro estudio retrospectivo
realizado en el Hospital Pablo Tobon Uribe, en la ciudad de Medellin entre 1987 y 1998, reportd una
mayor frecuencia en pacientes menores de dos afios. Los principales agentes etioldgicos aislados
incluyeron S. aureus y H influenzae (15). Despues de dos décadas y tras la introduccion de la vacuna
antineumocdccica de 10 valencias no se ha definido cuales son los agentes etiolégicos predominantes

y cual ha sido el impacto de la inmunizacién masiva en nuestro pais.
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Por otro lado, el manejo de DPN/EP se encuentra estrechamente relacionado con el estadio
fisiopatoldgico y por tanto con el tiempo de evolucion de la sintomatologia. Aunque ain no existe
consenso en el algoritmo terapéutico de DPN/EP es de resaltar que la pronta instauracion del
tratamiento puede modificar el curso fisiopatoldgico de la enfermedad y su morbimortalidad. Es asi
como surge la necesidad de describir el papel de las diferentes intervenciones terapéuticas,
complicaciones asociadas, desenlaces en salud y carga epidemioldgica.

En Colombia se desconoce las estadisticas actuales con relacion a este tema, en especial para la ciudad
de Bogotd, y la literatura que hay esta limitada a unos pocos estudios publicados hace mas de dos
décadas. Lo anterior nos motiva a realizar el presente estudio que busca describir el comportamiento
epidemiolégico, clinico y paraclinico de los pacientes con esta patologia en la Clinica Infantil

Colsubsidio; institucion de tercer nivel de la capital del pais en el afio de 2018.

2.1 Pregunta De Investigacion

¢Cuales son las caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y paraclinicas de los pacientes pediatricos
con Derrame Pleural Paraneumonico y/o Empiema Pleural en la Clinica Infantil Colsubsidio durante
el afio 2018?
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3. Justificacion

Se ha observado un incremento en la incidencia del DPN/EP en la poblacion pediatrica documentado
en estudios realizados en Norte América, Europa y Australia (13,16-18). Al conocer los datos
epidemioldgicos sobre el DPN/EP y describir el panorama actual se da el paso inicial para crear una
linea de investigacion en el tema, esto con el fin de hacer estudios que permitan formular mejoras en
la atencion de esta patologia.

Analizar los hallazgos en una poblacion tomada en una clinica de referencia como es la Clinica
Infantil Colsubsidio permitira obtener conclusiones respecto al abordaje diagnostico y el enfoque
terapéutico que alcancen un impacto positivo en términos de disminucién de la morbilidad asociada.
Esto finalmente debe traducirse en la mejoria en los desenlaces en salud al favorecer la reduccion de
la estancia hospitalaria, la necesidad de manejo en la Unidad de Cuidado Intensivo, asi como la
reduccién de la mortalidad y el mejoramiento en la calidad de vida de los pacientes que ingresan a la
institucidn por infeccion respiratoria de tracto inferior y/o neumonia bacteriana.

Asimismo, este estudio puede ser la base de futuras investigaciones que contribuyan a generar

conocimiento cientifico extrapolable a otras regiones del pais.
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4. Marco teérico

4.1 Epidemiologia

El Derrame Pleural Paraneumdnico y el Empiema Pleural (DPN/EP) son dos de las principales
complicaciones en pacientes pediatricos con diagnostico de neumonia. Aunque su mortalidad es baja,
es causa de morbilidad significativa con hospitalizaciones prolongadas y requerimiento de procesos
invasivos como parte de su diagndstico y tratamiento (16). Se estima que 3.3 por cada 100.000 nifios
a nivel mundial cursaran con empiema. Entre los pacientes hospitalizados por neumonia alcanza el
40% de los casos. El grupo etario con mayor prevalencia incluye los pacientes menores de cinco afios
(8,19).

Su incidencia se encuentra en aumento como lo han registrado estudios en Estados Unidos, Espafia,
Canada, Francia, Reino Unido y Australia (13,16-18,20). La evaluacion del comportamiento de la
neumonia complicada en poblacion pediatrica durante el periodo de ampliacién de esquemas de
vacunacion antineumocaoccica con siete, diez y trece valencias desarrollados durante los ultimos 15
afios demuestra este incremento (8,16,19,21-25). En Estados Unidos se duplicé su incidencia en las
ultimas dos décadas. En el periodo entre 1996 y 1998 se estimaban 3,5 por 100.000 nifios. Para el
periodo entre 2005 a 2007 se estimo 7 por 100.000 nifios (4). No se ha esclarecido la causa de este
incremento, la principal teoria postula el aumento de los serotipos no incluidos en la vacuna
antineumocdccica de siete valencias (PCV7). Tras la administracion masiva de PCV7 se produjo la
reduccion de la incidencia de NAC y Enfermedad Neumococcica Invasiva (ENI). De forma
paraddjica se observd aumento en la incidencia de neumonia complicada, lo que podria estar en
relacion con serotipos emergentes especialmente los serotipos 1, 3 y 19A (13).

Posterior a la introduccién de PCV10 en el afio 2010 y luego del lanzamiento de la vacuna PCV13 se
esperaba una reduccion en los serotipos anteriormente descritos. Un estudio preliminar sobre el efecto
de la vacunacion con PCV10 y PCV13 en los dos primeros afios de implementacion (2011-2012)
registré un descenso estimado de empiema paraneumonico neumocéccico de 5.72 a 3.12 (P < 0.05)
especialmente de los serotipos 1 y 19A (P < 0.05) (11). Un estudio reciente realizado en Alemania,
muestra que la incidencia de DPN/EP por neumococo en nifios menores de 5 afios, disminuy6 de 7.9
nifios por millon en el afio 2010 a 3.2 nifios por millén en el afio 2013 tras la introduccién de la vacuna
de siete valencias en 2006 (21). Los registros mas recientes anotan un nuevo incremento a 7.2 nifios
por milloén en 2017 a pesar de la introduccion de PCV13 sucedida en Alemania para el afio 2009.
(19). Lo anterior no parece estar explicado por el cambio en el esquema de vacunacion porque la

mayoria de los pacientes incluidos en el estudio recibieron desde el inicio del esquema la vacuna de
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trece valencias. Aln se reporta la importancia creciente del serotipo 3 a pesar de los esquemas de
vacunacion vigentes (15).
La nueva epidemiologia del DPN/EP dicta que si bien el S. pneumoniae sigue siendo prevalente,
existe un incremento de esta complicacion secundaria a otros gérmenes incluyendo S. pyogenes, S.
aureus y otros agentes microbioldgicos con incremento de la etiologia viral (19,22,26).
En Colombia no existen datos publicados frente al comportamiento epidemioldgico del empiema
paraneumadnico neumocaccico tras la implementacion masiva de PCV10 en el Programa Ampliado

de Inmunizaciones (PAI) en 2012.

4.2 Definiciones

El término neumonia complicada encierra un amplio espectro de lesiones que pueden tener su
presentacion en el parénquima pulmonar, la pleura, el arbol bronquial o a nivel sistémico. Entre las
complicaciones mas relevantes asociadas a la neumonia se incluyen el Derrame Pleural
Paraneumonico (DPN), el Empiema Pleural (EP), el absceso pulmonar, la neumonia necrotizante y
el neumatocele (1).

El DPN/EP representa dos estadios clinicos de un proceso continuo. Tras la infeccion del parénquima
pulmonar y si persiste sin tratamiento puede extenderse la infeccion a la superficie de la pleura
visceral con produccion de sustancias proinflamatorias, acumulacion de liquido y posteriormente
translocacion bacteriana. EI DPN es por tanto la acumulacion de liquido de tipo exudado en el espacio
pleural secundario a una infeccion pleuropulmonar ipsilateral. Se refiere a derrame pleural
complicado cuando se ha documentado la invasién del liquido pleural por el agente infeccioso y
empiema se define por la presencia de pus franco en el espacio pleural (27). De acuerdo con los
hallazgos del analisis citoquimico y microbioldgico, asi como la caracterizacion ecografica puede ser
clasificado en siete subtipos (28). (Ver Tabla 1)

Por otro lado, el absceso pulmonar es una acumulacion de células inflamatorias que se acompafia de
necrosis del tejido produciendo una o mas cavitaciones en el pulmon. Se puede presentar como
resultado de un tratamiento inadecuado o retrasado de la neumonia lobar. Los organismos mas
frecuentemente involucrados son la microbiota anaerobia del tracto respiratorio superior, S. Aureus y
Klebsiella (29). Cursa con manifestaciones clinicas inespecificas y similares a las de la neumonia.
La neumonia necrotizante se considera una complicacion grave de la NAC y hace referencia al
proceso de necrosis y licuefaccion del parénquima pulmonar. Se sospecha en nifios con fiebre

prolongada y/o con apariencia gravemente enfermos y puede estar desencadenado por
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microorganismos como S. pneumoniae (especialmente serotipo 3y 19A), S aureus, Streptococcus del

grupo A, Mycoplasma pneumoniae, Legionella, Aspergillus (1).

Los neumatoceles son quistes de paredes delgadas y con aire en su interior. Pueden ser

desencadenados por una variedad de microorganismos, sin embargo, el agente mas frecuente

responsable de esta complicacion es el S aureus. Esta complicacién puede asociarse al empiema

pleural (1).

Tabla 1. Clasificacion de derrame paraneumoénico

Tipo de DPN

DPN Clase 1

DPN Clase 2

DPN Clase 3

DPN Clase 4

DPN Clase 5

DPN Clase 6

DPN Clase 7

Hallazgos

DPN no significativo con estudio radioldgico (Radiografia de Torax) que revela

liquido menor a 10mm en angulos costofrénicos.
DPN no complicado: acimulo de liquido mayor a 10mm. Con analisis
citoguimico sin afectacion del pH, sin elevacion de LDH, sin descenso en

concentracion de Glucosa, Gram y cultivos negativos (liquido estéril).

Derrame complicado leve: pH 7.0-7.2. LDH>1000. Glucosa >40mg/dl y/o

Gram o cultivos negativos.

Derrame complicado simple: pH<7.0, LDH>1000. Glucosa <40mg/dl y/o Gram

o cultivos positivos. No hay tabicaciones ni pus.

Derrame complicado complejo: pH<7.0, LDH>1000. Glucosa <40mg/dl y/o
Gram o cultivos positivos. Presencia de Tabicaciones. No hay pus.

Empiema no complicado. Material purulento libre.

Empiema complicado. Material purulento con maltiples tabicaciones.

Fuente: Tomado de “Etiologia y diagnéstico de la neumonia adquirida en la comunidad y sus formas complicadas”. An
Pediatr. 2012;76(3). (28).
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4.3 Fisiopatologia pulmonar

El espacio pleural es un espacio virtual delimitado por la pleura visceral y la pleura parietal. Estas
membranas serosas ofrecen poca resistencia al movimiento del liquido o de proteinas. En el espacio
pleural existe una pequefia cantidad de liquido estéril compuesto por una baja concentracion de
proteinas que forman una pelicula lubricante entre las membranas lo que previene la friccion entre
estas. El liquido pleural debe tener un fino equilibrio entre su formacion y su absorcion. En
condiciones homeostaticas, a través de los vasos pleurales sistémicos surge el liquido pleural, el cual
atraviesa las membranas pleurales hacia el espacio pleural y finalmente va a ser absorbido por el
sistema linfatico pleural (30). El flujo linfatico es de aproximadamente 15 cc/dia, que corresponde a
la cantidad de liquido pleural que se forma diariamente, sin embargo, la capacidad de flujo linfatico
puede llegar a ser hasta de 300 a 700 cc/dia, lo que indica que si se presenta un derrame pleural debe
existir una condicién asociada y no Unicamente un dafio linfatico (30). La presion intrapleural y la
presion intersticial juegan un papel importante en este equilibrio; al igual que la permeabilidad de las
membranas pleurales.

Los procesos inflamatorios que se desarrollan a nivel del parénquima pulmonar y que hacen que se
precipite un desequilibrio entre la formacién y aclaramiento de dicho liquido van a contribuir al
acumulo en el espacio pleural (31). La causa mas comun del aumento en la formacion de liquido
pleural es el incremento de edema intersticial, lo cual puede ocurrir secundario a varios procesos de
origen inflamatorio y/o infeccioso. Este mecanismo predomina en el derrame pleural paraneuménico,
asi como también el aumento de la permeabilidad capilar y la rapida liberacion de liquido que
contiene células inflamatorias en el espacio pleural. Las comorbilidades como la insuficiencia
cardiaca empeoran al edema intersticial (30). (Ver Figura 1). La primera causa de derrame pleural
pediatrico es de origen infeccioso, que representa cerca del 50 al 70% de los casos (32).

La disminucion de las presiones pleurales también puede contribuir a la acumulacién de liquido
pleural, como en el caso del empiema avanzado. En el caso de los derrames de etiologia maligna la

obstruccion linfatica es el mecanismo comun desencadenante.
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Figura 1. Mecanismo de desarrollo de la efusion pleural en la neumonia

Microvasculatura

intercostal Comorbilidad

JQH//@\

0
E E \ Fr:ieer:‘szlcnal " )
‘ (+) r\{eutrt?filos \ ké A\
2 (+) Citoquinas A
il = i\
H H

Depésito de fibrina

(+) VEGF q q Inﬂamaclon /7' S
(+) TNFa

\“ €< uﬁﬁ hp

Invasién
Bacteriana

)
Y,

Linfaticos

Capllares /
pulmonar

. -~ ey Fuerza )j
Espacio pleural d hidrostatica

Pleura Parietal Pleura visceral

Alvéolos

Fuente: Adaptado de Pneumonia and empyema: causal, casual or unknown. J Thorac Dis 2015;7(6):992-8. (30)

En los primeros 2 a 5 dias el derrame pleural es estéril (Fase exudativa) y contiene un liquido rico en
proteinas lo que resulta en un gradiente que conduce liquido desde el intersticio al espacio pleural.
Esto se produce por aumento de la permeabilidad microvascular debido a los efectos proinflamatorios
de citoquinas como la Interleucina 8 (IL-8) y el Factor de Necrosis Tumoral a (TNF-a) (30). Las
caracteristicas citoquimicas pueden ser normales. Si la neumonia permanece sin tratamiento con el
paso del tiempo, 5 a 10 dias después, se produce la segunda etapa (Fase fibrinopurulenta)
caracterizada por la invasion bacteriana del espacio pleural a través del dafio endotelial,
contribuyendo a acelerar la respuesta inmune con migracién de células Polimorfonucleares (PMN),
activacion de la cascada de la coagulacion y disminucion en los niveles de glucosa por metabolismo
bacteriano. Al metabolizar la glucosa, se genera didxido de carbono y acido lactico que disminuyen
el pH de este exudado. Hay elevacion de la deshidrogenasa lactica (LDH), generalmente superando
1.000 U/L.. El paso de sustancias procoagulantes y la disminucién de la actividad fibrinolitica aumenta
el dep6sito de fibrina. Para este momento hay migracion y activacion de los fibroblastos produciendo
colageno, que en conjunto con la fibrina llevara al desarrollo de septos. La tercera etapa sucede 10 a
21 dias después (Fase Organizativa). Lo que solia ser un liquido escaso y estéril, es ahora un coagulo
purulento espeso, abundante en restos celulares, fibrina y coldgeno. Esta coleccion y la produccion
de una coraza inelastica disminuyen ain mas el drenaje del liquido y causan deterioro de la expansion

pulmonar (Paquipleuritis) (29,31,32). (Ver Figura 2)
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Figura 2. Fases y caracteristicas para la formacion de derrame pleural paraneumonico y empiema

pleural.

Complicado No complicado

Empiema

Factor desencadenante (ej. Neumonia)

Exudativo

Aumento de la permeabilidad vascular 2-5 dias
IL-8 y TNF-a

LP: no viscoso, fluye facilmente, cultivo

negativo, glucosa, pH v LDH normales

Fibrinopurulento

Invasidn bacteriana, respuesta inmune

VEGF, MCP-1, IL-8 y TNF-a 5-10 dias
LP: turbio, Gram y/o cultivo positivo, pH <

7.2, glucosa < 60 mg/dl, LDH > 3 veces

el limite superior normal sérico

Organizacion

Proliferacién e invasion de fibroblastos, )
engrosamiento pleural que llevan a 10-21 dias
"pulmén atrapado”

IL-8 = Interleucina 8, TNF-a = Factor de Mecrosis Tumoral a, VEGF = Factor de crecimiento endotelial,
MCP-1 = monocitoproteina quimiotactica 1 , LDH = Lactato Deshidrogenasa, LP = Liguido Pleural

Fuente: Adaptado de Pneumonia and empyema: causal, casual or unknown. J Thorac Dis 2015;7(6):992-8.
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Figura 3. Relacion de fisiopatologia con manejo médico y quirurgico.
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4.4 Etiologia

Dentro de los agentes etiol6gicos del DPN/EP se describen diferentes microorganismos; siendo el
principal agente identificado en la actualidad Streptococcus pneumoniae. Se estima, en algunos
estudios, que es el responsable de méas del 60 % de los casos. Ocupando el segundo lugar se encuentra
el Streptococcus pyogenes, seguido de Staphylococcus aureus en tercer lugar (4). Se ha descrito el
aislamiento de otros microorganismos entre los que se incluyen Haemophilus influenzae, Klebsiella,
Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, especies del grupo Streptococcus milleri, anaerobios y
bacterias atipicas. Adenovirus e Influenza, entre otros virus que de igual forman juegan un papel
importante (4).

A pesar de la reduccion en la incidencia de NAC por S. Pneumoniae luego de la administracion
masiva de la vacuna heptavalente, se documentd un incremento en la incidencia global de DPN/EP,
hasta duplicar la incidencia inicial de acuerdo a algunas series (4). Las razones de este incremento no
se han esclarecido, una de las teorias que se ha propuesto es el aumento de los serotipos emergentes

no vacunables. Sin embargo, algunos estudios han documentado el aumento de la DPN/EP por los
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serotipos emergentes especialmente 1, 3 y 19A a pesar de la introduccion de las vacunas que los

incluyen (34,35). (ver Tabla 2)

Tabla 2. Comparacion de serotipos en vacuna neumocdccica

Vacunas conjugadas

PCV7 PCV10 PCV13 PCV15

4 4 4 4
6B 6B 6B 6B
9V 9V 9V 9V
14 14 14 14

18C 18C 18C 18C
19F 19F 19F 19F
23F 23F 23F 23F
7F 7F Uz
19A 19A
6A 6A
22F
33F

Vacunas
polisacaridas
PCV23
4 2

6B 8
9V ON
14 10A
18C 11A
19F 12F
23F 15B
17F
20
22F
33F
7F
19A

Fuente: Tomado de Elaine | Tuomanen, MD. Pneumococcal (Streptococcus pneumoniae) conjugate vaccines in

children. UpToDate, 2017 (36)

4.5 Factores de riesgo

Se han identificado algunos factores de riesgo como edad mayor de tres afios, infeccion reciente por

varicela, infeccion neumocaoccica por serotipo 1, enfermedad febril prolongada y uso de antibioticos

e ibuprofeno previo al ingreso a la hospitalizacion (37). La asociacion del uso previo de ibuprofeno

ha sido descrita en varios estudios. Se ha postulado que podria ser simplemente el reflejo del manejo

de los pacientes con fiebre alta de dificil control. Sin embargo, la fiebre desempefia un papel

importante regulador frente al control de la infeccion considerandose incluso en algunos estudios que
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su supresion podria estar interfiriendo en la respuesta inmunoldgica. Por tanto el uso de ibuprofeno
en dicho contexto podria llegar a ser inmunomodulador (37). Asimismo, Prymula y colaboradores
describen como el uso profilactico de acetaminofén estuvo asociado con una respuesta
significativamente disminuida de anticuerpos neumococcicos posterior a la vacunacion (38).
Respecto al tabaquismo parental no se encontrd una asociacion fuerte como factor de riesgo para
DPN/EP y esto podria presentarse debido a que la recoleccidon de los datos se realizd por auto-registro
Ilevando a una subestimacion de la asociacion (37).

Finalmente, los serotipos no incluidos en PCV7 estan asociados con la ENI, es asi como el aumento
de neumococo serotipo 19A se encuentra fuertemente asociado con neumonia complicada con

empiema (39).

4.6 Diagnostico clinico e imagenologico

4.6.1 Presentacion Clinica

El cuadro clinico del DPN/EP es similar al de la neumonia. Los sintomas predominantes iniciales son
tos, fiebre y disnea, asi como la aparicion de signos de dificultad respiratoria. A medida que progresa
se observa deterioro del estado general, existiendo con mayor frecuencia dolor pleuritico con la
inspiracion profunda y con la tos, afectando la movilidad del hemitérax ipsilateral al derrame (28).
En algunas ocasiones se trata de pacientes que a pesar de un diagndstico y tratamiento correctos no
presentan mejoria en 48 horas siguientes de haber iniciado el manejo (28). Dentro de los hallazgos al
examen fisico se puede evidenciar un paciente con taquipnea y/o polipnea, signos de variables de
dificultad respiratoria que dependeran del grado de compromiso pulmonar. Asi mismo, se puede
encontrar disminucion de la expansibilidad y distensibilidad del hemitérax afectado, matidez a la
percusion ipsilateral, hipoventilacion acompafiado ocasionalmente de crépitos y/o frote pleural y

presencia o no de saturacion de oxigeno baja (28).

4.6.2 Métodos Diagndsticos: Biomarcadores

Conocer la posible etiologia (bacteriana vs viral) y la gravedad del curso de la patologia ha sido por
varios afios el interés de las investigaciones en aras de establecer un adecuado tratamiento, uso
racional de los antibidticos y disminuir la morbilidad asociada al curso de la enfermedad. Es por esto
que los reactantes de fase aguda y otras pruebas son motivo de numerosos estudios que buscan
establecer posibles asociaciones que lleven a facilitar el abordaje del paciente con esta patologia.

El correcto empleo de algunos biomarcadores como son el recuento de leucocitos, la proteina C

reactiva (PCR), las interleucinas (IL) y la procalcitonina (PCT), podrian ser Utiles para hacer una
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aproximacion diagnostica sumados al conocimiento de la epidemiologia local y la correlacién con los
hallazgos clinicos. Sin embargo, su utilidad es limitada.
De forma tradicional se ha relacionado un recuento de globulos blancos elevados para la edad con
desviacion a la izquierda a un proceso infeccioso secundario a etiologia bacteriana, sin embargo, estos
hallazgos también podrian ser encontrados en infecciones de etiologia viral. El valor de neutréfilos
tiene una especificidad discreta para definir una infeccion como de origen bacteriano, solo valores
muy elevados podrian tener cierta prediccion (28).
La PCR se puede encontrar elevada por procesos infecciosos y/o inflamatorios. Se han realizados
estudios donde se determina una asociacion significativa con consolidacion lobar y derrame pleural.
Es asi como se ha identificado que pacientes con valores mayores de 49 mg/dL tienen mas
frecuentemente consolidacion lobar (P 0.007) y derrame pleural (P = 0.002) (40). La PCR no tiene
suficiente especificidad y sensibilidad para orientar la etiologia de la infeccidon respiratoria (28).
En la actualidad la PCT ha sido estudiada de forma méas extensa en la poblacién adulta respecto a su
valor prondstico en NAC. La PCT ha mostrado que tiene una mayor capacidad que la PCR en la
evaluacion de la gravedad de NAC en adultos y una mayor sensibilidad y especificidad para
discriminacion de la etiologia bacteriana vs viral de NAC tanto en pacientes pediatricos como en
adultos. Es asi, como se ha documentado que un valor >2 ng/ml en poblacién pediatrica hospitalizada
tiene una especificidad > 80 % para neumonia bacteriana (41). En otros estudios se ha evaluado su
utilidad para valorar la gravedad de la NAC en nifios. Se ha confirmado que su valor mantiene una
relacion lineal con la gravedad de la enfermedad (28).
Respecto a la medicién de las interleucinas no se recomienda su uso de rutina sumado a la baja

disponibilidad de la misma en los centros de atencion (28).

4.6.3 Métodos Diagnosticos: Diagnostico microbioldgico

Hemocultivos

Se deben realizar en todos los nifios hospitalizados que cursen con enfermedad grave, es decir, en
todos los casos de neumonia complicada. El rendimiento diagnostico aumenta de 30 a 40% en los
casos de DPN/EP a diferencia del rendimiento en NAC que llega a ser hasta sélo del 10 al 12% (1).
No se esta indicada la toma de hemocultivos de seguimiento en caso de que el paciente presente
mejoria clinica.

Aspiracién del liguido pleural vy su analisis

Debe realizarse la toma de muestra del liquido pleural diagndstica mediante la aspiracion con aguja

idealmente guiada por ecografia ya que esto mejora la tasa de éxito y ademas disminuye las
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complicaciones. Dentro de las muestras solicitadas en el liquido pleural se encuentra: el andlisis
citoquimico con recuento de leucocitos y proteinas, medicion de lactato deshidrogenasa (LDH),
tincion Gram y cultivo microbiolégico (42). El estudio del liquido pleural idealmente deberia
realizarse previo al inicio del manejo antibiotico; sin embargo la mayoria de pacientes ya han recibido
tratamiento antibiotico para el momento de la toma de las muestras mediante toracentesis diagnostica
y/o terapéutica, lo cual lleva a una disminucion significativa del rendimiento de los cultivos
convencionales (1). En estos casos entonces, la prueba de antigeno y la PCR pueden ser Utiles para
identificar el agente causal (1). Los estudios de pH, glucosa, proteinas y LDH no modifican el manejo
establecido por tanto no son recomendados. El conteo de glébulos blancos si se debe establecer con
el fin de diferenciar causas bacterianas de micobacterias o derrames asociados a malignidad. (ver
Tabla 3)

Tabla 3. Hallazgos encontrados en citoquimico del liquido pleural

Empiema Pleural

pH <71
Glucosa < 40 mg/dL
Lactato Deshidrogenasa >1000 IU/mL
Gramy cultivo Bacteria
Aspecto Purulento

Fuente: Adaptado de Gereige RS, Laufer PM. Pneumonia. Pediatr Rev. 2013;34(10):438-56. (1)

Establecer la diferencia entre un derrame pleural de tipo trasudado con uno de tipo exudado es un
paso inicial importante porque puede reducir las posibilidades diagnosticas y facilitar el enfoque
diagndstico y terapéutico. El principal componente que permite establecer esta diferencia es la
concentracion de las proteinas en el analisis del liquido pleural, entendiéndose como exudado >30
g/L y como trasudado un valor <30 g/L. Cabe anotar que esta clasificacion no es exacta, por lo cual

se recomienda aplicar los criterios de Light (42). (Ver Tabla 4)
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Tabla 4. Criterios de Light
El liquido pleural corresponde a un exudado si se cumplen uno o méas
de los siguientes criterios:
e Proteina del liquido pleural / Proteina sérica es > 0,5
e Lactato deshidrogenasa pleural (LDH) /Lactato
deshidrogenasa suero (LDH) es > 0,6
e LDH del liquido pleural es > 2/3 el limite superior normal del

laboratorio para la LDH sérica

Fuente: Tomado de BTS- British Thoracic Society. BTS Pleural Disease Guideline 2010. Thorax. 2010;65(supp 2):1-
76.

4.6.4 Métodos Imagenologicos: Radiografia simple, Ecografia y Tomografia de Térax

Para el correcto entendimiento de este capitulo es necesario hacer la diferenciacion en la terminologia:
Loculacién: hace referencia a un estado mediante el cual una coleccion pleural ya no se mueve
libremente en el espacio pleural secundario a adherencias pleurales fibrosas. Para determinarla se
requiere una evaluacion dinamica del torax es decir, realizar cambios de posicion y evaluar la
presencia 0 no de movimiento con los mismos (43).

Septacion: hace referencia a la presencia de pequefios I6bulos formados por la presencia de multiples
septos (43).

Radiografia simple de térax

Generalmente es el primer estudio que se realiza para establecer la presencia de DPN/EP a pesar que
ésta no puede establecer con certeza la presencia de los mismos (43). Dentro de los primeros signos
se incluye el borramiento de los angulos costofrénicos. (Ver Figura 4). Un derrame muy extenso
puede causar la opacificacion completa o casi completa del hemitorax, y puede ejercer efecto de masa
causando desplazamiento mediastinal contralateral (43). (Ver Figura 5) La radiografia de torax
postero-anterior es anormal frente a la presencia de 200 ml de liquido pleural. Sin embargo, la
presencia de liquido pleural de al menos 50 ml puede llevar a obliteracion de los angulos
costofrénicos. La pérdida de la silueta del hemidiafragma ipsilateral y la presencia de liquido en las
cisuras oblicua u horizontal pueden ser otros hallazgos. El volumen del liquido pleural en una
radiografia de torax generalmente es subestimado, la ausencia del mismo no excluye la presencia de
derrame (43)
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Figura 4. Imagen radiografica de Derrame pleural paraneumonico en un infante

Radiografia de térax donde se observa consolidacién
basal izquierda (asterisco) con obliteracion del angulo
costofrénico izquierdo (flechas)

El asterisco muestra una pequefia area de pulmén
aireado, el resto del hemitérax izquierdo se observa una
opacidad casi completa. Las flechas sefialan el
desplazamiento del mediastino hacia la derecha.

Fuente Tomado de Imaging of parapneumonic pleural effusions and empyema in children. Pediatr Radiol.
2009;39(6):527-37.

Ultrasonografia de térax

La ecografia de torax es Gtil para la confirmacion del DPN, sirve para caracterizar la naturaleza del
liquido pleural y emplearse como guia para drenaje. Se ha convertido en la imagen de eleccion para
la evaluacion primaria de DPN/EP, sus ventajas incluyen su amplia disponibilidad y accesibilidad
permitiendo una evaluacion oportuna, de bajo costo y segura. Ademas, es superior al TC de torax en
la demostracién de septos de fibrina. De forma mas reciente, el ultrasonido mejorado con contraste a
base de microburbujas esta ganando aceptacion como herramienta diagndstica en nifios con DPN/EP
(44).
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Figura 6. Hallazgos Ultrasonogréaficos: (A) DPN anecoico. (B) Derrame pleural con multiples septos

y loculaciones. (B)

Fuente Tomado de Management of pleural infections. Expert Review of Respiratory Medicine. 2018. DOI:
10.1080/17476348.2018.1475234 (45)

Tomografia computarizada de térax (TC)

No se considera un estudio de rutina. La gran ventaja es la visualizacion adecuada de la pleura que
se ve facilitada por el uso de medio de contraste. Debe tenerse en cuenta que los septos de fibrina

suelen ser muy delgados para ser evaluados por este método. (43)

4.7 Manejo y Tratamiento

El desarrollo DPN/EP esta relacionado con la duracién de la sintomatologia y el tiempo de
instauracion del tratamiento. (Ver Figura 3) El inicio temprano y oportuno del tratamiento puede
modificar el curso fisiopatologico y la morbimortalidad de esta patologia, es por ello de gran
importancia realizar un analisis dindmico en razén de su naturaleza progresiva (33,46).

La piedra angular del manejo es la antibioticoterapia, pero un porcentaje no despreciable requerira
drenaje de la cavidad pleural. (46) EI manejo terapéutico 6ptimo del DPN/EP es controversial, aln
no existe consenso acerca del algoritmo ideal de tratamiento (42,46,47). Las opciones para el manejo
de esta entidad incluyen antibioticoterapia y toracentesis, tubo de drenaje pleural, fibrinoliticos
intrapleurales, toracoscopia video-asistida (VATS), minitoracotomia y toracotomia abierta. (48) El
método elegido debe asegurar la resolucion de la infeccidn pleural, restablecer la funcién pulmonar
y reducir la morbilidad asociada. Otros objetivos son la reduccién en la estancia hospitalaria y los

costos asociados a la atencién en salud.
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En cuanto al manejo inicial las medidas generales en un paciente que cursa con neumonia complicada
por DPN/EP incluyen la administracion de oxigeno suplementario si presenta hipoxemia o dificultad
respiratoria, asi como el manejo con farmacos antipiréticos y analgésicos. Es pertinente evaluar y
corregir el estado de hidratacion y asegurar un adecuado aporte calérico. No hay indicacion de terapia
respiratoria (49), pero la posicion en sedente puede favorecer la expansion pulmonar en pacientes con
NAC (50).

4.7.1 Tratamiento médico

Antibidticos

El tratamiento antibidtico endovenoso es el primer paso y la piedra angular en el manejo de DPN/EP
(42). Para la eleccion del agente antimicrobiano se debe tener en cuenta si el germen pertenece a la
comunidad o esta asociado a cuidados de la salud. Se indica el uso empirico de antibidticos que
permitan la cobertura de los principales agentes etioldgicos como S. pneumoniae y S. aureus,
idealmente considerando los patrones locales de resistencia (51). Una vez se logre el aislamiento
microbiologico en los hemocultivos o si es posible en el cultivo de liquido pleural se debe dirigir el
tratamiento y reducir el espectro antibiotico. Si hay historia de antibioticoterapia previa puede ocurrir
la negativizacion de los cultivos, es alli cuando se hacen relevantes las nuevas técnicas de anéalisis
molecular. De acuerdo a las comorbilidades del paciente y si existe un alto riesgo de aspiracion debe
recibir cobertura para gérmenes anaerobios y las especies que componen el grupo Streptococcus
milleri (49). Aln no ha se ha establecido con claridad la duracion apropiada del tratamiento en
relacion con el estadio o el agente etioldgico por lo que todavia existen grandes variaciones en la
duracion de los esquemas antibioticos.

Estudios en adultos han demostrado adecuadas concentraciones pleurales de Penicilinas y
cefalosporinas alcanzando hasta un 75% del valor sérico. Otros farmacos con buena penetracion
incluyen carbapenémicos, ciprofloxacina, clindamicina y cloranfenicol. No existe indicacion para el
uso de aminoglucdsidos en el manejo de DPN/EP (51).

No hay claridad frente a la duracion ideal del esquema antibidtico. La mayoria de los centros
contindan el manejo antibiotico endovenoso hasta la resolucion de la fiebre o hasta que se ha retirado
el tubo de torax (49,52). Varios estudios han sugerido hacer la conversion de antibidtico endovenoso
a oral tras 1 0 2 semanas de terapia parenteral. Por recomendacién de la Sociedad Britanica de Torax
(de su nombre en inglés British Thoracic Society, BTS) se administran antibiéticos orales por 1 a 4
semanas mas (49).

Un porcentaje de los DPN resuelven con manejo antibiotico, aunque el analisis de los hallazgos

radioldgicos y el estado clinico puede indicar la necesidad del drenaje de la cavidad pleural. Si existe
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un derrame mayor a 10 mm en el estudio radioldgico se indica la puncién del espacio pleural que
puede tener fines tanto terapéuticos como diagndsticos. Los hallazgos en el andlisis citoquimico
pueden sefialar la necesidad de drenaje con tubo de tdrax o intervenciones adicionales. En caso de
DPN/EP asociado a deterioro de la funcidn respiratoria con o sin fiebre, los antibioticos por si solos
no son suficientes por lo que puede resultar necesario el drenaje de la cavidad pleural bien sea por
toracentesis Unica o multiple, o toracostomia cerrada (49).
En un estudio nacional de vigilancia aleman que incluyd el analisis del manejo inicial en 645 nifios
con diagndstico de DPN/EP solo el 22% recibieron manejo antibidtico endovenoso no asociado a
tratamientos invasivos como el drenaje de la cavidad o la conversion a toracoscopia o decorticacion.
En este estudio se reportd una estancia hospitalaria estimada de 14 dias para los pacientes con manejo
médico no asociado a toracostomia (53).
Desde las primeras descripciones de esta patologia se reconocid la importancia del drenaje de la
cavidad pleural para el manejo definitivo. Dentro del manejo conservador se lista la combinacion de
manejo antibiotico endovenoso con toracentesis, y la toracostomia cerrada con o sin el uso
concomitante de agentes fibrinoliticos intrapleurales. EI consenso de la Sociedad Espafiola de
Infectologia Pediatrica (SEIP) y de la Sociedad espafiola de Neumologia Pediatrica (SENP) propone
como primera linea de tratamiento para el manejo de pacientes con DPN con septos el uso de
fibrinoliticos intrapleurales (50). De acuerdo con la Asociacion Americana de Cirugia Torécica en
pacientes pediatricos con empiema la toracostomia con o sin instalacion de agentes fibrinoliticos se

incluye como tratamiento inicial (Recomendacion I1A) (54).

Toracostomia cerrada

El enfoque tradicional y el primer método empleado para el drenaje de la cavidad pleural ha sido la
insercion de un tubo de térax. Se recomienda el drenaje guiado por imagen pues la insercién ciega
puede causar complicaciones o evitar el drenaje apropiado (42). Si el tubo se ha desplazado fuera de
las loculaciones o existen loculaciones no comunicantes no habra drenaje funcional. Tras la
colocacion del tubo se recomienda controlar su produccion y evitar la obstruccion con lavado
periddico. No se tiene claro el tamafio 6ptimo del tubo, aunque parece haber mejor tolerancia a
catéeteres Pigtail, recomendados por las Guias BTS. Se cree pertinente retirar el tubo de drenaje una
vez la produccidn diaria se reduzca a <40-60cc (50) y el paciente presente mejoria de la fiebre y su
patrén respiratorio.

Esta descrito que el 60 a 80% de los DPN resolveran con antibioticoterapia y drenaje simple sin

necesidad de reintervencion, aunque se ha anotado mayor estancia hospitalaria (42). En un estudio
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reciente por Proesman y colaboradores el enfoque de manejo médico estandarizado, es decir
tratamiento antibiotico sumado a toracostomia con o sin fibrindlisis, se registrd la necesidad de
intervencion quirurgica de rescate en el 20% de los casos (55). Yu y colaboradores en un estudio de
17 afios en 100 nifios con diagnostico de DPN/EP, reportaron una tasa de fracaso del 50% con el
manejo con drenaje por tubo de torax (56). Para DPN complicadas y con loculaciones se prefiere el
drenaje asociado a fibrindlisis 0 VATS como se explica mas adelante (46).

Toracostomia cerrada asociada a fibrinoliticos.

La presencia de septos de fibrina y loculaciones en el espacio pleural en derrames complicados
estadios 2 y 3 hace que el drenaje por toracostomia cerrada simple tenga tasas altas de fracaso. En
estos casos la instilacion de agentes fibrinoliticos intrapleurales favorece la lisis quimica de las
adhesiones de fibrina y el drenaje de la cavidad. Aunque el enfoque terapéutico ideal en derrames
complicados aln es motivo de investigacion, existen buenos resultados en pacientes con manejo
conservador asociado a fibrinoliticos.

Un metaanalisis reciente reportd la reduccion de la necesidad de conversién a cirugia y la duracion
de estancia hospitalaria con el uso de fibrinoliticos intrapleurales, sin diferencia significativa en la
reduccion de la mortalidad (57). En un estudio que incluia 239 nifios con DPN/EP Long y
colaboradores describieron una buena respuesta clinica tras el manejo con fibrinoliticos intrapleurales
en el 71% de los casos, con una tasa de fracaso global del 11,3% (58). Livingston y colaboradores
describieron factores predictores de fracaso para la terapia con fibrinoliticos. Incluidos en esta lista
se encuentran la admisién inmediata a UCIP, la positividad en los hemocultivos y la ausencia de
septos complejos en el estudio ecografico. Este Gltimo hallazgo en probable relacion con la demora
en la administracion de fibrinoliticos tras identificar en ecografias iniciales derrames libres sin
indicacion de drenaje (59). La mayoria de los estudios reportan reduccion de estancia hospitalaria y
recuperacion rapida lo que indica que la fibrindlisis intrapleural es una opcion segura y eficaz en
nifios con DPN complicado. Para la realizacién de la fibrindlisis quimica se pueden emplear
diferentes agentes farmacologicos entre los que se listan estreptoquinasa, uroquinasa y el Activador
De Plasmindgeno Tisular (tPA). Este ultimo ha ganado popularidad al tener un perfil de seguridad
maés favorable (60). Se desconoce cual es el agente fibrinolitico con mayor efectividad.

Estreptoquinasa

Es un fibrinolitico no especifico producido por el Streptococcus Beta hemolitico. Su accién se
fundamenta en la formacion de un complejo activador de plasmindgeno. Al ser de origen bacteriano
posee capacidad antigénica, lo que puede conducir a reacciones alérgicas o inmunitarias. En un

ensayo clinico multicéntrico controlado en adultos con empiema (MIST1) se concluyé que la
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administracion de estreptoquinasa intrapleural comparada con placebo no mejora la mortalidad, la
tasa de cirugia en los primeros 3 meses de evolucién o la duracion de la estancia hospitalaria (61).
De forma similar un ensayo clinico aleatorizado de 40 nifios con DPN/EP por Singh y colaboradores
concluy6 que no existe beneficio clinico a corto plazo tras la administracion de estreptoquinasa
intrapleural, y postula su utilidad en pacientes con empiema estadio 7 en aras de prevenir el
engrosamiento pleural a largo plazo (62).
Uroquinasa
Actla como activador enddgeno del plasminogeno no fibrino-especifico. Es el agente recomendado
por las guias BTS. Al igual que la estreptoquinasa no estd disponible en EEUU. En un estudio
retrospectivo con 71 nifios con diagndstico de DPN/EP tratados con toracostomia percutanea y
administracion intrapleural de uroquinasa o alteplasa los autores concluyeron que ambos agentes
facilitan el drenaje de la cavidad pleural sin diferencias significativas en estancia hospitalaria (63).
Alemén et al reportaron mejores resultados para pacientes adultos con DPN no purulento tras el
manejo con uroquinasa en comparacion con alteplasa (64). Un estudio clinico aleatorizado en seis
centros de atencion espafioles report6 desenlaces similares en pacientes menores de quince afios con
DPN/EP llevados a instilacion de uroquinasa comparados con pacientes que recibieron manejo por
videotoracoscopia (VATS) (65). La tasa de reintervencion tras la instilacion de uroquinasa se estimo
en 10-15% (65,66).

Alteplasa: Activador De Plasmindgeno Tisular (tPA)

Su mecanismo de accion se fundamenta en la union directa con la fibrina catalizando la conversion
de plasmindgeno en plasmina lo que da lugar a la fibrindlisis. A diferencia de los agentes de primera
generacion no produce reacciones de hipersensibilidad y su farmacocinética es mas predecible (60).
AUn no se ha estimado con claridad la dosis 6ptima, la frecuencia de dosificacién ideal o la duracion
de la terapia (60). En un estudio prospectivo, doble ciego, aleatorizado se compard la instilacion
intrapleural de alteplasa vs solucion salina. Se demostré6 mayor drenaje y descenso del volumen de
desechos inflamatorios en el grupo que recibi¢ alteplasa (67). St Peter et al compararon la
videotoracoscopia con el uso de tPA intrapleural, sin encontrar diferencias en estancia o dias de fiebre

entre los dos grupos. (68)

4.7.2. Manejo quirurgico
Los nifios sin respuesta al manejo médico deben ser llevados de forma obligatoria a cirugia (69). El

factor mas importante para decidir si hay necesidad de llevar el paciente a cirugia es la disponibilidad

y la experiencia local. Como se ha descrito el manejo quirdrgico temprano puede ser una estrategia
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efectiva (65,66) especialmente las estrategias menos invasivas como la Videotoracoscopia (VATS).
En general los estadios avanzados de DPN organizados con loculaciones multiples o cortezas gruesas
son mas pronos a ser resistentes al manejo conservador. Las opciones quirurgicas incluyen
videotoracoscopia, minitoracotomia y toracotomia abierta. En un estudio reciente que incluia 115
DPN, se reporto la necesidad de intervencién quirurgica por VATS o toracotomia en el 37.1% de los
pacientes, esto en relacion con la presencia de complicaciones asociadas como pacientes con fistulas
broncopleurales.(70)

Videotoracoscopia (VATS)

Esta técnica ha ganado auge en la Gltima década desde su descripcion por Kern y Rodgers en 1993
(71). La evaluacion de la cavidad pleural bien sea por vision directa o asistida por video se realiza
bajo anestesia general. El propdsito es eliminar de la cavidad el material fibrinoso y deshacerse de
los septos alli formados. La visualizacién de la cavidad permite identificar la fase de la enfermedad
y realizar una inspeccion de los espacios costofrénicos y los &pices pulmonares asi como dirigir el
tubo de drenaje (69). En comparacién con la toracotomia, cuenta con ventajas descritas que incluyen
menor dolor postoperatorio, recuperacién mas rapida, menor estancia hospitalaria y reduccion en la
morbilidad a largo plazo (49). En un paciente que ha recibido manejo con pleurofibrinolisis quimica
y que persiste clinicamente enfermo y se documenta persistencia de loculaciones por imagenes
diagnosticas debe considerarse VATS como una opcion terapéutica (72). Las complicaciones
asociadas al procedimiento incluyen lesion del parénguima pulmonar, formacién de atelectasias y
fugas de aire.

Toracotomia

A través de una incision posterolateral se accede a la cavidad pleural para el retiro del material
engrosado Y la corteza que se ha formado. En general se reserva para pacientes con empiema en su
fase mas tardia o en aquellos pacientes con corteza pleural fibrosa significativa, empiemas complejos
y empiema crénico (49). Entre las complicaciones descritas se encuentran defectos en la cicatrizacion
e infeccion del sitio quirtrgico, formacion de fugas de aire, sangrado, neuralgia intercostal y
complicaciones anestésicas (73).

4.7.3 Enfoque inicial: Manejo quirirgico versus conservador

Hasta el momento la evidencia disponible demuestra que la pleurofibrinolisis es equivalente a la
videotoracoscopia en términos clinicos. Las ventajas de la lisis quimica en DPN/EP incluyen ser un
procedimiento menos invasivo y generalmente llevado a cabo bajo sedacion, ademéas menores costos
con respecto a VATS (74). En un estudio retrospectivo en 323 nifios, Krenke reportd que

aproximadamente el 3% de los pacientes requirieron intervencién quirdrgica (6). Redden y
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colaboradores realizaron una revisién sistematica de ocho ensayos controlados aleatorizados, seis de
ellos en poblacion pediatrica. Compararon el tratamiento quirargico (VATS o Toracotomia) versus
el manejo no quirdrgico (toracostomia con o sin fibrinoliticos intrapleurales) del empiema pleural.
Entre los hallazgos reportaron que no existe diferencia significativa en mortalidad entre el manejo
quirdrgico primario y no quirdrgico del empiema pleural en todos los grupos de edad. En cuanto al
tiempo de estancia hospitalaria y limitados por la heterogeneidad de los estudios, no se encontro

diferencia estadisticamente significativa en nifios con esta patologia (75,76).

4.8 Estado del arte: otras terapias

Mucoliticos

La Desoxirribonucleasa Recombinante (DNasa) es un agente mucolitico que pretende favorecer el
desbridamiento del espacio pleural. En estudios animales se ha demostrado que la combinacion con
estreptoguinasa es superior a la estreptoquinasa o la uroquinasa en monoterapia, asimismo, se reporto
reduccién en la viscosidad en combinacion con alteplasa al ser comparada con alteplasa como
monoterapia, solucion salina o contra ella misma como monoterapia (72). El estudio MIST2 en
adultos con empiema evidencio que la combinacion de alteplasa (10 mg) y DNasa (5 mg) mejoro el
drenaje de la cavidad pleural y redujo la frecuencia de la derivacion quirdrgica y la duracion de la
estancia hospitalaria. (77) Hace falta estudios de mejor calidad metodoldgica que evalUen diferentes
regimenes de combinacion tPA/DNasa. (78). No existe evidencia de la combinacion de tPA y DNasa
en el manejo de DPN/EP en nifios, por ello se esta desarrollando el estudio “Intrapleural DNase and
Tissue Plasminogen Activator in Pediatric Empyema (DTPA Trial)” que propone establecer como
desenlace primario el tiempo de estancia hospitalaria.

Esteroides

Recientemente se ha postulado que el manejo antimicrobiano en conjunto con la administracion de
esteroides tendria efectos benéficos en el manejo de pacientes pediatricos con DPN/EP. En un ensayo
clinico controlado multicéntrico aleatorizado que incluia 60 nifios con NAC y DPN, se administro
Dexametasona endovenosa (0,25 mg/kg/dosis) o placebo cada 6 horas durante dos dias, en conjunto
con el tratamiento antibiotico. La dexametasona fue superior al placebo independiente del grupo de
severidad siguiendo el modelo multivariado de Cox (HR, 1,73, IC del 95%, 1,02-2,9, P = 0,042).
Ademas, los pacientes que recibieron manejo con dexametasona presentaron menor tiempo medio de
recuperacion, esto es, en 68 horas, estimando un HR de 1,95. En cuanto a las complicaciones, no
hubo diferencia entre los dos grupos, exceptuando una mayor incidencia de hiperglicemia en los

pacientes que recibieron dexametasona (79).
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5. Objetivos

5.1 Objetivo General

Determinar las caracteristicas epidemiologicas, clinicas y paraclinicas de los pacientes pediatricos
con derrame pleural y empiema en la Clinica Infantil Colsubsidio, en Bogota, Colombia durante
2018.

5.2 Objetivos especificos

- Describir las caracteristicas sociodemograficas de la poblacion en estudio.

- Clasificar severidad de DPN en la poblacion en estudio.

- Describir caracteristicas clinicas y paraclinicas por grupo (pacientes con DPN y pacientes con
evolucion a EP)

- Describir las estrategias diagnosticas y terapéuticas empleadas en los pacientes de interés.

- Establecer asociaciones entre necesidad de manejo quirdrgico y la frecuencia de los factores
de riesgo segun lo que esté descrito en literatura.
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6. Metodologia

6.1 Tipo y disefio de estudio

Se llevo a cabo un estudio observacional descriptivo basado en la revision de historia clinicas de
pacientes atendidos en el periodo comprendido entre enero y diciembre de 2018.

Se considerd como caso todo paciente con diagndstico confirmado de derrame pleural paraneumaonico
y/o empiema pleural, como complicacion de una neumonia. Se calculd la prevalencia teniendo en

cuenta la totalidad de pacientes que ingresaron con diagnéstico confirmado de neumonia.

6.2 Poblacion de referencia y muestreo

Universo: Pacientes pediatricos de la Clinica Infantil Colsubsidio con neumonia atendidos en area de
hospitalizacion.

Poblacién accesible: Pacientes pediatricos de la Clinica Infantil Colsubsidio con diagnostico de
derrame pleural paraneumonico/empiema pleural

Poblacion objeto: Pacientes pediatricos de la Clinica Infantil Colsubsidio con diagnéstico de derrame
pleural paraneumdnico/empiema pleural durante 2018.

Tipo de muestreo: Para nuestra investigacion se empled un muestreo consecutivo por conveniencia
incluyendo la totalidad de los pacientes atendidos en la institucion con diagnostico confirmado de
DPN/EP.

Marco muestral: En agosto y septiembre 2016 se atendieron un total de 4.234 pacientes en el area de
hospitalizacién de la Clinica Infantil Colsubsidio (aproximadamente 2.100 pacientes por mes). Entre
estos hay en promedio 90-100 casos mensuales con diagndstico de neumonia. Se desconoce el dato
exacto de cuantos de estos pacientes presentan derrame pleural o empiema, pero se calcula que

aproximadamente el 8% de ellos.

6.3 Criterios de seleccion

Criterios de inclusidn:

- Pacientes hospitalizados en la Clinica Infantil Colsubsidio durante 2018.

- Pacientes pediatricos con edades entre 1 mes de vida hasta 17 afios 11 meses.

- Pacientes con diagnosticos de derrame pleural, empiema, derrame paraneumdnico como
complicacién de una neumonia.

- Cualquier tipo de manejo (médico o quirdrgico).
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Criterios de exclusién

- Derrame pleural de etiologia diferente a infecciosa.

- Pacientes inmunodeficientes: inmunodeficiencias primarias o adquiridas, bajo tratamiento

inmunosupresor (esteroide mas de 2 mg/kg por mas de 14 dias 0 méas de 20 mg por 14 dias de

esteroide, bajo tratamiento de farmacoterapia bioldgica, pacientes oncolégicos con tumores

solidos y hematoldgicos bajo quimioterapia).

- Pacientes con otros diagnosticos respiratorios como Fibrosis Quistica, malformacion

pulmonar congénita, disquinesia ciliar primaria entre otras.

6.4 Variables

Tabla 5. Tabla de Variables

enfermedad del estudio que

puede condicionar el

recurrente
Asma
Cardiopatia/HTP

Fuente de Variable Definicion conceptual Definicion operacional Tipoy
informacion (opciones) naturaleza
de la
variable

Epidemiologicos

Historia Clinica | Sexo Variable biol4gica de Femenino Cualitativa

(HC) género. Masculino nominal

HC Edad Tiempo transcurrido entre Meses y afios cumplidos Cuantitativa
el nacimiento y el dia de de razén.
ingreso a la institucion

HC Peso Medida antropométrica que | Kilogramos Cuantitativa
define la masa corporal, de razon
expresado en Kg.

HC Fecha de ingreso Fecha en la cual se Fecha Fecha
hospitaliza el paciente con
diagndstico de DPN/EP

HC Escolaridad Hace referencia a la Si Cualitativa
situacion educativa del No nominal
paciente Sin datos

HC Patologia de base Presencia de uno o mas Sano Cualitativa
enfermedades ademas de la | Sindrome broncobstructivo | nominal
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pronostico o el manejo del | Prematuridad
paciente con DPN/EP Desnutricién
Enfermedad renal crénica
Sin datos
Aplicativo PAI Tipo de Vacuna Habla del nimero y PCV 7 Cualitativa
Secretaria contenido de serotipos que | PCV10 nominal
Distrital de incluye la Vacuna PCV13
Salud
Aplicativo PAI Esquema Describir nimero de dosis | NUmero de dosis Cuantitativa
Secretaria (completo o incompleto) de razén.
Distrital de
Salud
Aplicativo PAI Influenza estacional | Detalla el estado vacunal Adecuado Cualitativa
Secretaria para influenza estacional (1 | No adecuado nominal
Distrital de afio) Sin datos
Salud
Sintomas
HC Inicio de primer Fecha en la cual inici6 el Fecha Fecha
sintoma primer sintoma de la
patologia
HC Fiebre Aumento de la temperatura | Si Cualitativa
del cuerpo por encima de No nominal
38°C Sin datos
HC Vémito Presencia de emesis como | Si Cualitativa
sintoma en el cuadro No nominal
clinico Sin datos
HC Tos Expulsion brusca y ruidosa | Si Cualitativa
del aire producida por la No nominal
irritacion de la via Sin datos
respiratoria.
HC Dolor pleuritico Dolor toracico agudo que Si Cualitativa
sucede al respirar o toser. No nominal
Sin datos
HC Dolor abdominal Dolor abdominal que tiene | Si Cualitativa
referido origen en 6rgano o sistema | No nominal
extra-abdominal. Sin datos
HC Disnea Sensacién subjetiva de Si Cualitativa
falta de aire. No nominal
Sin datos
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HC Rinorrea Emision de mucosidad Si Cualitativa
nasal. No nominal
Sin datos
HC Conjuntivitis Inflamacion de la Si Cualitativa
conjuntiva. No nominal
Sin datos
HC Exantema Erupcion cutanea Si Cualitativa
generalizada de No nominal
morfologia, extension y Sin datos
distribucion variable
HC Diarrea Cambio en la frecuencia, Si Cualitativa
consistencia y volumen de | No nominal
las deposiciones. Sin datos
HC Hiporexia Disminucién del apetito Si Cualitativa
No nominal
Sin datos
HC Otalgia/ Otorrea Presencia de dolor o Si Cualitativa
secrecion Gtica No nominal
Sin datos
HC Odinofagia Dolor de garganta Si Cualitativa
No nominal
Sin datos
HC Cefalea Dolor de cabeza Si Cualitativa
No nominal
Sin datos
Factores de riesgo y Antecedentes
HC Infeccién previa Paciente con infecciones OMA Cualitativa
[Factores de riesgo recurrentes, severas o Rinosinusitis cronica nominal

para
Inmunodeficiencia

primaria (IDP)

inusuales, que cumplen
criterios para banderas

rojas de IDP.

recurrente

Neumonia recurrente
Infecciones inusuales o
presentaciones inusuales en
pacientes VIH+

Diarrea crénica o colitis
Dermatitis crénica
Abscesos

Infecciones del Sistema
Nervioso Central
Complicaciones debidas a

vacunas vivas atenuadas
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HC Otitis Media Aguda | Antecedente de OMA 'y Si Cualitativa
(OMA) namero de ocasiones que No nominal
ha recibido ese diagnéstico | Sin datos
HC Neumonia Antecedente de Neumonia | Si Cualitativa
y ndmero de ocasiones que | No nominal
ha recibido ese diagnéstico | Sin datos
HC Infeccion piel/ Antecedente de Infeccion Si Cualitativa
tejidos blandos en piel o tejidos blandosy | No nominal
namero de ocasiones que Sin datos
ha recibido ese diagndstico
HC Meningitis Antecedente de Infeccion Si Cualitativa
en sistema nervioso central | No nominal
y numero de ocasiones que | Sin datos
ha recibido ese diagndstico
HC Infeccién Antecedente de Infeccion Si Cualitativa
Osteoarticular osteoarticular y nimero de | No nominal
ocasiones que ha recibido Sin datos
ese diagndstico
HC Sepsis Antecedente de Sepsis y Si Cualitativa
ndmero de ocasiones que No nominal
ha recibido ese diagnéstico | Sin datos
HC Otros Antecedentes | Antecedentes personales Si Cualitativa
relevantes para la No nominal
enfermedad actual Sin datos
Signos
HC Frecuencia cardiaca | Valor registrado al ingreso | Taquicardia Cualitativa
de pulsaciones cardiacas FC normal nominal
por minuto. Bradicardia
Resultados normales de
acuerdo a la edad
Bebés de 1 a 11 meses de
edad: 80 a 160 Ipm
Nifios de 1 a 2 afios de
edad: 80 a 130 Ipm
Nifios de 3 a 4 afios de
edad: 80 a 120 Ipm
Nifios de 5 a 6 afios de
edad: 75a 115 Ipm
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Nifios de 7 a 9 afios de
edad: 70 a 110 Ipm

Nifios mayores de 10 afios:
60 a 100 latidos por

minuto.
HC Frecuencia Valora registrado al Taquipnea Cualitativa
respiratoria ingreso del nimero de FR normal nominal
respiraciones por minuto. Bradipnea
1-6 meses: 30 a 50 rpm
6-12 meses: 20 a 40 rpm
1-2 afios: 20 a 30 rpm
2-6 afios: 15 a 25 rpm
6-10 afios: 15 a 20 rpm
Mayores de 10 afios: 14 a
20 rpm
HC Sindrome de Alteracion del patron Si Cualitativa
dificultad respiratorio caracterizado No nominal
respiratoria por retracciones Sin datos
subcostales, intercostales y
supraesternales, aleteo
nasal, cianosis peribucal
y/o quejido
HC Requerimientos de Hace referencia a la Si Cualitativa
g:gliﬂgn tario necesidad de administrar No nominal
O, suplementario por Sin datos
diferentes dispositivos para
mantener SO, > 90 %

HC Hipoxemia Disminucién de la presion | Si Cualitativa
parcial de oxigeno en No nominal
sangre arterial, se utiliza Sin datos
como medida la SO2 por
oximetria de pulso.

S02 <90 %
HC Alteracion del Trastornos del estado de Obnubilacion o letargo Cualitativa
Estado de conciencia que modifica el | Estupor nominal
Conciencia estado de alerta o de Coma
vigilia. No
Sin datos
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HC Llenado capilar Prueba de llenado capilar Normal Cualitativa
lento alterada que da cuenta de la | Alterado ordinal
capacidad de reperfusion. Sin datos

HC Hipotension Cifras tensionales Normal Cualitativa

Arterial inferiores al percentil 5 0 Alterado nominal
inferior a 90/50 mmHg Sin datos
para nifios de 10 afios o
mas

HC Crépitos Sonido anormal en la Si Cualitativa
auscultacion pulmonar que | No nominal
es fino y burbujeante. Sin datos

HC Disminucion del Disminucién de la Si Cualitativa

murmullo vesicular | intensidad del sonido No nominal
producido por la entrada de | Sin datos
aire hacia los alveolos.

HC Broncoespasmo Estrechamiento de la luz Si Cualitativa
bronquial que puede tener No nominal
como manifestaciones Sin datos
clinicas la presencia de
roncus o sibilancias.

HC Signos de Signos clinicos que indican | Si Cualitativa

hipoperfusion alteraciones en la perfusion | No nominal
tisular secundarios a Sin datos
proceso infeccioso. Se
incluyen
Llenado capilar lento
(mayor a 3 segundos)
Alteracidn del estado de
conciencia
Disminucién en amplitud e
intensidad de los pulsos
Cifras de presion arterial
menor de percentil 5 para
la edad

HC Diagnostico de Cadigo CIE 10 de ingreso | Codigo CIE 10 Cualitativa

ingreso nominal

HC Diagnostico Diagnostico de Diagnostico (texto libre) Cualitativa

Principal hospitalizacion nominal
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HC Diagndstico Paciente que cuenta con Si Cualitativa
DPN/EP ingreso diagndstico inicial de No nominal
con radiografia y DPN/EP con resultados Sin datos
laboratorios paraclinicos

Radiografia De Torax

HC Radiografia de Estudio radioldgico de Si Cualitativa
Térax de Ingreso torax en primeras 48 horas | No nominal

Sin datos

HC Fecha de la Fecha de realizacion de Si Fecha

radiografia radiografia de térax No
Sin datos

HC Tipo de infiltrados Tipos de infiltrados Intersticial Cualitativa
reportados en estudio Alveolar nominal
radiolégico del tdrax. Mixto

Lobar
Multilobar

HC Liquido Signos de presencia de Si Cualitativa
derrame pleural No nominal
(obliteracidn de angulo Sin datos
costofrénico y/o
cardiofrénico, signo del
menisco)

HC Magnitud Cantidad de liquido Menor a 1 centimetro Cualitativa
presente en estudio Mayor a 1cm, pero menos | nominal
radiolégico. de la mitad del hemitérax.

Més de la mitad del
hemitdrax.

HC Atelectasia Disminucién del volumen Si Cualitativa
pulmonar. No nominal

Sin datos

HC Lateralidad Lateralidad de los Derecho Cualitativa
hallazgos radioldgicos Izquierdo nominal
(DPN/EP) Bilateral

Sin datos
HC Otros hallazgos Neumatoceles, bulas, Neumatoceles Cualitativa
radioldgicos neumotodrax. Bulas nominal
Neumotorax.
Otros
HC Fecha de Ecografia | Fecha de realizacién de Fecha Fecha

de Torax

estudio ecografico de tdrax
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HC Ecografia Volumen | Descripcidn cuantitativa Centimetros cubicos Cuantitativa
del volumen presente en de razon
estudio ecografico de tdrax.

HC Descripcion Descripcion cualitativa del | Hallazgos Cualitativa

radiologia volumen presente en nominal
estudio ecografico de tdrax.

HC Derrame pleural Descripcion del liquido Liquido libre /anecoico Cualitativa

libre presente en estudio Derrame ecoico con septos. | nominal
ecografico de torax. Septos de fibrina
Septos >1/3
HC Tomografia Si presenta estudio Si Cualitativa
computarizada (TC) | tomografico del térax No nominal
de torax durante su hospitalizacion

HC Fecha TAC Fecha de realizacion de Fecha Fecha
TAC

HC Descripcion de Reporte de estudio TAC Hallazgos Cualitativa

radiologia por radiologia nominal

HC Necrosis Hallazgos escanogréficos Si Cualitativa
de tejido necrético No nominal
(neumonia necrotizante)

HC Neumonia lobar Compromiso infeccioso de | Si Cualitativa
un lébulo pulmonar No nominal

HC Neumonia Compromiso infeccioso de | Si Cualitativa

multilobar maés de un I6bulo pulmonar | No nominal

HC Derrame Pleural Hallazgos escanogréficos Si Cualitativa
sugestivos de liquido en No nominal
cavidad pleural

HC Empiema Hallazgos escanograficos Si Cualitativa
sugestivos de material No nominal
purulento en cavidad
pleural

HC Atelectasia Hallazgos escanograficos Si Cualitativa
sugestivos de colapso No nominal
alveolar

HC Otros hallazgos Hallazgos tomogréficos Si Cualitativa
adicionales No nominal

Laboratorios iniciales
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HC Hemograma inicial | Primer hemograma Recuento de leucocitosis, Cuantitativa
realizado durante la neutréfilos, linfocitos y
hospitalizacion en un plaquetas
paciente en quien se hace Valor Hemoglobina
diagnostico de DPN/EP (48
horas de ingreso)
Se analiza de acuerdo al
rango de edad.
HC PCR inicial Primer Proteina C Reactiva | Valor absoluto Cuantitativa
realizada durante la
hospitalizacién en un
paciente en quien se hace
diagndstico de DPN/EP
HC Panel viral Aislamiento Adenovirus, Cualitativa
microbioldgico por prueba | Influenza A nominal
rapida de Adenovirus, Influenza B
Influenza Ao B, 0 VSR VSR
Sin datos
HC Citoquimico de Glucosa Valor Cuantitativa
liquido pleural Normal de razon
Glucosa Baja 40-60 mg/dL
Muy Baja <40 mg/dL
HC Citoquimico de LDH Valor Cuantitativa
liquido pleural Normal < 1.000 UI/L de razon
LDH Alta > 1.000 UI/L
HC Celularidad y Conteo de Leucocitos y su | Valor Cuantitativa
diferencial diferencial de razén
Normal O
Alto >1000-10.000
Muy alto >10.000
HC Tincién Gram LP Hallazgos en coloracion Coco Gram positivo Cualitativa
Gram de Liquido pleural Coco Gram negativos nominal
Bacilos Gram positivos
Bacilos Gram negativos
HC Cultivo de Liquido | Estudio microbiol6gico de | Positivo Cualitativa
Pleural la muestra de liquido Negativo nominal
pleural en el paciente en Sin datos

quien se hace diagndstico
de DPN/EP.

S. pneumoniae
S. aureus (MSSA, MRSA)
S. pyogenes
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H. Influenzae
Mycoplasma pneumoniae
Anaerobios

Contaminado

Otros
HC Hemocultivos Estudio microbioldgico en | Positivo Cualitativa
sangre. Incluye latomade | Negativo nominal
dos muestras. Sin datos
S. pneumoniae
S. aureus
(MSSA, MRSA)
S. pyogenes
H. Influenzae
Mycoplasma pneumoniae
Anaerobios
Otros
HC Fecha hemocultivos | Fecha de toma de las Fecha Fecha
muestras para la
incubacidn de los cultivos.
Tratamiento
HC NUmero de Hace referencia a la Valor Cuantitativa
Antibidticos cantidad de sntibidticos de razon
empiricos formulados previo al
aislamiento
microbiologico.
HC Fecha de inicio AB | Fecha de inicio de terapia Fecha Fecha
1 antimicrobiana
HC Fecha de Fecha del dltimo dia de Fecha Fecha
terminacion AB 1 antibidtico
HC Nombre AB 1 Agentes antimicrobianos Oxacilina Cualitativo
indicado en el paciente con | Cefazolina nominal
DPN/EP Amikacina
Gentamicina
Clindamicina
Cefepime
Vancomicina
Ceftriaxona
Ampicilina
Amoxicilina
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Ampicilina Sulbactam
Penicilina Cristalina
Piperacilina tazobactam
Metronidazol

Claritromicina

Linezolid

HC Cambio de AB Modificacion de terapia Si Cualitativa
empirico 1 linea a antimicrobiana con cambio | No nominal
empirico 2 linea de esquema antibidtico

empirico a otro esquema
también empirico.

HC ¢Por qué cambio de | Razdn(es) por la que se Respuesta clinica Cualitativa
AB empirico a otro | modific6 antibioticoterapia | Cambios radioldgicos nominal
empirico? Alergia/hipersensibilidad

Disponibilidad
Sin datos

HC Persistencia de la A pesar de tratamiento AB | Si Cualitativa

fiebre a dosis adecuadas persiste No nominal
la fiebre por mas de 72
horas.

HC Deterioro patrén Presenta evolucién Si Cualitativa
respiratorio respiratoria térpida No nominal

HC Aumento Durante su evolucién Si Cualitativa
requerimiento requiere aumentar fraccion | No nominal
oxigeno inspiratoria de oxigeno

HC Aspecto séptico Hay deterioro en la Si Cualitativa

apariencia general. No nominal

HC Signos de Presenta hallazgos clinicos | Si Cualitativa
hipoperfusion sugestivos de mala No nominal

perfusion tisular

HC Deterioro Se observan resultados Si Cualitativa
paraclinico paraclinicos que muestren No nominal

mala respuesta al manejo
instaurado

HC Fecha de inicio AB | Fecha de inicio de terapia Fecha Fecha
2 antimicrobiana

HC Fecha de Fecha del ultimo dia de Fecha Fecha

terminacion AB 2

antibiético
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HC

Nombre AB 2

Agentes antimicrobianos
indicado en el paciente con
DPN/EP

Oxacilina
Cefazolina
Amikacina
Gentamicina
Clindamicina
Cefepime
Vancomicina
Ceftriaxona
Ampicilina

Amoxicilina

Ampicilina Sulbactam

Penicilina Cristalina

Piperacilina tazobactam

Metronidazol
Claritromicina

Linezolid

Cualitativo

nominal

HC

Fecha de inicio AB
3

Fecha de inicio de terapia

antimicrobiana

Fecha

Fecha

HC

Fecha de

terminacion AB 3

Fecha del ultimo dia de

antibidtico

Fecha

Fecha

HC

Nombre AB 3

Agentes antimicrobianos
indicado en el paciente con
DPN/EP

Oxacilina
Cefazolina
Amikacina
Gentamicina
Clindamicina
Cefepime
Vancomicina
Ceftriaxona
Ampicilina

Amoxicilina

Ampicilina Sulbactam

Penicilina Cristalina

Piperacilina tazobactam

Metronidazol
Claritromicina

Linezolid

Cualitativo

nominal

Procedimientos

HC

Toracentesis 1

Primer Drenaje por catéter

del material contenido

Si
No

Cualitativa

nominal
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entre la pleura parietal y la | Sin datos
pleura visceral.

HC Fecha 1 Fecha de realizacion del Fecha Fecha
primer drenaje quirlrgico.

HC Volumen de drenaje | Cantidad estimada de Cantidad en centimetros Cuantitativa

1 material extraido en cubicos (cc). de razon
primera toracentesis. No aplica

HC Toracentesis 2 Segundo Drenaje. Si Cuantitativa

No de razon
Sin datos

HC Fecha 2 Fecha de realizacion del Fecha Fecha
segundo drenaje
quirdrgico.

HC Volumen de drenaje | Cantidad estimada de Cantidad en centimetros Cuantitativa

2 material extraido en cubicos (cc). de razén
primera toracentesis. No aplica

HC Toracostomia Tras el drenaje por catéter | Si Cuantitativa
(toracentesis) se hace No de razén
necesaria la colocacién de | Sin datos
un tubo de torax.

HC ¢Por qué? Razon por la cual se Hallazgos/Deterioro Cualitativa
requirio la conversion a clinico nominal
toracostomia Pobre respuesta clinica

Hallazgos/Deterioro
radioldgico

HC Inicio Fecha de insercion de tubo | Si Fecha
de toracostomia No

No aplica

HC Fin Fecha de retiro de tubo de Si Fecha

toracostomia No
No aplica

HC Toracoscopia Exploracion de cavidad Si Cualitativa
pleural con drenaje y No nominal
desbridamiento Sin datos

HC Fecha Fecha de realizacion Fecha Fecha

HC Hallazgos Descripcion de las Liquido libre claro Cualitativa

quirdrgicos caracteristicas Liquido libre purulento nominal

macroscadpicas tras
intervenir el espacio

pleuropulmonar.

Septos/membranas

Quilotorax
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HC Toracotomia Seccion quirurgica de la Si Cualitativa
pared toracica que puede No nominal
incluir la exploracién, Sin datos
drenaje, desbridamiento de
la cavidad pleural. Puede
estar asociado a
decorticacién
pleuropulmonar.

HC Fecha Fecha del procedimiento Fecha Fecha

HC Descripcion Hallazgos anotados por el Desbridamiento Cualitativa

quirdrgica cirujano Decorticacién nominal
Fistula
Necrosis
HC Fecha Retiro Fecha de retiro del tubo de | Fecha Fecha
Toracostomia torax

Desenlaces

HC Fecha de egreso Fecha de egreso de la Fecha Fecha
institucion.

HC Estancia Tiempo de hospitalizacion | Dias Cuantitativa
total (Célculo desde el continua
ingreso hasta el egreso
hospitalario)

HC Requirié UCI Se documenta la necesidad | Si Cualitativa
del manejo en la unidad de | No nominal
cuidado intensivo
pediatrico

HC Estancia en UCIP Tiempo de hospitalizacion | Dias Cuantitativa
en la Unidad de Cuidados continua
Intensivos pediatrica

HC Ingreso UCIP Fecha de ingreso a la Fecha Fecha
Unidad de cuidados
intensivos pediatrica

HC Egreso UCIP Fecha de egreso de la Fecha Fecha
Unidad de cuidados
intensivos pediatrica

HC Estancia Unidad de | Tiempo de hospitalizacién | Dias Cuantitativa

intermedios

en la Unidad de Cuidados

Intermedio pediatrica

continua
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HC Ingreso UCIP Fecha de ingreso a la Fecha Fecha
intermedia Unidad de cuidados
Intermedio pediatrica
HC Egreso UCIP Fecha de egreso de la Fecha Fecha
intermedia Unidad de cuidados
Intermedio pediatrica
HC I0T/VM Necesidad de intubacion Si Cualitativa
orotraqueal y ventilacién No nominal
mecénica Sin datos
HC Fecha inicio Primer dia de intubacién Fecha Fecha
I0T/VM orotraqueal y ventilacién
mecénica
HC Fecha fin IOT/VM Dia de retiro (exitoso) de Fecha Fecha
intubacién orotraqueal y
ventilacién mecanica
HC Inotropia/ Necesidad de manejo con Fecha Fecha
Vasopresor farmacos inotrépicos y/o
vasopresores
HC Fecha inicio Primer dia de manejo con Fecha Fecha
Inotropia/ farmacos inotrépicos y/o
Vasopresor vasopresores
HC Fecha fin Inotropia/ | Ultimo dia de manejo con Fecha Fecha
Vasopresor farmacos inotrépicos y/o
vasopresores
HC Mortalidad Defuncidn del paciente con | Si Cualitativa
diagndstico de DPN/EP No nominal
HC Estancia Tiempo de hospitalizacion | Dias Cuantitativa
total continua
HC Complicaciones Presencia de Absceso pulmonar Cualitativa
complicaciones Neumonia necrosante nominal

pleuropulmonares posterior
a DPN/EP

Lobectomia
Neumonectomia
Fistula broconpleural
Otros.
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6.5 Fuente de recoleccion de datos

Se analizaron las historias clinicas obtenidas por medio del sistema de historias clinica electrénica
institucional (SAP) de los pacientes de la Clinica Infantil Colsubsidio hospitalizados durante 2018
con los diagnosticos de:

Neumonia Bacteriana, No Clasificada En Otra Parte (CIE-10 J15)

Otras Neumonias bacterianas (CIE-10 J158).

Neumonia bacteriana (CIE-10 J159).

Neumonia En Otras Enfermedades Clasificadas En Otra Parte (CIE-10 J178)

Neumonia, Organismo No Especificado (CIE-10 J18)

Bronconeumonia, No Especificada (CIE-10 J180)

Neumonia Lobar, No Especificada (CIE-10 J181).

Neumonia, no especificada (CIE-10 J189)

Derrame Pleural No Clasificado En Otra Parte (CIE-10 J90)

Derrame Pleural En Afecciones Clasificadas En Otra Parte (CIE-10 J91)

Paquipleuritis (CIE-10 J92)

Paquipleuritis Sin Asbestosis (CIE-10 J929)

Otras Afecciones De La Pleura (CIE-10 J94)

Otras Afecciones Especificadas De La Pleura (CIE-10 J948)

Afeccioén Pleural, No Especificada (CIE-10 J949)

Influenza con otras manifestaciones respiratorias (CIE-10 J101)

Insuficiencia respiratoria aguda (CIE-10 J960)

Insuficiencia respiratoria, no especificada (CIE-10 J969)

Se obtuvo un total de 2139 episodios de hospitalizacion registrados durante 2018 con los diagnosticos
anotados. Tras la revision de las historias clinicas se descartaron pacientes con diagnosticos diferentes
a infeccion del tracto respiratorio bajo (es decir, Otitis media aguda, laringitis, croup, otomastoiditis,
amigdalitis) y otros diagnosticos no respiratorios (mordedura de perro, infeccion de vias urinarias,
meningitis entre otros). Se obtuvieron 1808 pacientes con diagndstico de infeccidn respiratoria del
tracto inferior. De estos pacientes, 1390 pacientes cumplian con la definicion de caso para Neumonia.
Adicionalmente se reviso el libro de cirugia institucional, para establecer qué pacientes se llevaron a
toracostomia y demas procedimientos quirargicos enmarcados en el manejo de DPN/EP. De igual
forma, se examino el libro del laboratorio de microbiologia correspondiente al periodo del estudio
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para identificar los cultivos de liquido pleural. Fue revisada la base de datos de ecografias de torax
realizadas en ese afio. Se identifico si presentaban hallazgos radiologicos de DPN/EP mediante la
evaluacion en la historia clinica y los reportes de radiologia. Se seleccionaron los pacientes que
cumplieron con los criterios de inclusion y exclusion. Se reviso el esquema de vacunacion de los
pacientes con criterios de inclusion a través del aplicativo del PAI de la Secretaria Distrital de Salud,
con el fin de describir las dosis y tipo de vacuna recibida. Los datos se recolectaron en una base de
datos en Epilnfo® en un formato disefiado para tal fin, para registrar datos provenientes de la historia
clinica con el fin de cumplir con los objetivos. Dicha recoleccion se realizé por parte de las
investigadoras principales, no se contd con ayuda de otras personas diferentes, por tanto, no fue
necesario realizar capacitaciones para ello. Se establecieron definiciones de cada una de las variables

por consenso previo a la recoleccién de los datos.

Diagnostico CIE10 de
Neumonia

2139 pacientes

Se descartaron 331
pacientes sin diagnéstico
de infeccion respiratoria

del tracto inferior.

Diagndstico de infeccion
del tracto respiratorio
inferior

1808 pacientes

Definicién de Caso

Neumonia
1390 pacientes
Empiema Derrame Paraneumonico/
n=6 pacientes N=50 pacientes
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De los pacientes que cumplian con criterios para su inclusion, se excluyeron 17 pacientes. Cuatro
pacientes fueron descartados por contar con estudio ecografico de torax sin derrame pleural, tres
pacientes cursaron con derrame pleural de etiologia oncoldgica, tres pacientes con derrame pleural
secundario a patologia cardiaca, dos pacientes presentaban derrame pleural bilateral secundario a
sindrome nefrético, dos pacientes cursaban con derrame secundario a patologia inflamatoria, un
paciente con diagndstico de neumotdrax, un paciente con diagnostico de inmunodeficiencia primaria

y un paciente que cursé con mediastinitis con infeccion contigua del espacio pleural.

6.6 Control de errores y sesgos

Los datos fueron recolectados por las dos investigadores principales (VB- LB) asegurando
previamente alcanzar consenso en las definiciones de las variables. Durante la seleccion de la muestra
pudo ocurrir pérdida de informacion si existian pacientes que no habia sido codificados en el sistema

de historias clinicas de la institucion bajo los diagnosticos previamente anotados.

6.7 Plan de analisis

Inicialmente se realiz6 un analisis descriptivo segln la naturaleza de la variable, se presentaron en
proporciones y frecuencias las variables cualitativas, y por medio de medidas de tendencia central las
variables cuantitativas. Si la poblacion presenté una distribucion normal, los datos fueron reportados
en media aritmética y si no fue normal los datos fueron reportados en términos de mediana. Se usé la
prueba de Kolmogorov-Smirnov como prueba de normalidad de la poblacion (de las variables
cuantitativas).

Se establecieron asociaciones esporadicas entre diferentes variables con valor de p en el cual, todo
valor por debajo de p<0.05 se consideré como significativo. Para la comparacion de variables
cualitativas, se uso chi cuadrado y/o prueba de Fisher (en caso de encontrar casillas con valor menor
a 5) en tablas de contingencia de 2x2, para la comparacion de variables cuantitativas se usé prueba
de T-student si era paramétrica, Kruskall Wallis si era no paramétrica.

Los datos se sistematizaron en un cuestionario de Epilnfo® y luego se exportaron a una hoja de
calculo Ms. Excel. Posteriormente el analisis se realizé con el programa SPSS version 21 con licencia

de la Universidad del Rosario.
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7. Consideraciones éticas

El presente estudio esta regido por la Resolucion No. 8430 del 4 de octubre de 1993 que dicta las
normas cientificas, técnicas y administrativas para la investigacion en salud y por la cual se clasifica
como una investigacion sin riesgo. Se trata de una investigacion de tipo documental que registra
informacidn obtenida de la base de datos de historias clinicas de los pacientes con el diagndstico de
interés, por lo que al proteger su identidad no requiere consentimiento informado. Respeta la norma
internacional de la Declaracion de Helsinki procurando la confidencialidad de los pacientes.

En todos los pacientes se vel6 por el cumplimiento de los cuatro principios bioéticos: beneficencia,
no maleficencia, justicia y autonomia.

El estudio fue sometido a evaluacion por el comité de ética del Centro de Investigaciones de la Clinica
Infantil Colsubsidio para su aprobacion, previo a la recoleccion de los datos. Recibimos la carta de
aprobacién con fecha 02 de febrero de 2018 (ver anexos). Se dara crédito a esta institucion en el

informe final del estudio.
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8.1 Cronograma

Tabla 6. Cronograma

8. Aspectos administrativos
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8.2 Recursos y presupuesto

Los recursos fueron de ingreso personal. No se recibié financiacion de ningun tipo.

GASTOS (COP)

RECURSO HUMANO

Investigadores 14.400.000
Recoleccidon de pacientes

RECURSOS TECNICOS

Computadores portatiles y/o escritorio (1) 2.000.000

INSUMOS

Papeleria, fotocopias, lapiceros 150.000

Transporte a destino de trabajo 1°000.000

Presentacion de informes 500.000

MATERIAL BIBLIOGRAFICO

Informacion en bases de datos 200.000
TOTAL 18.250.000 COP
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8.3 Organigrama
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9. Resultados

En el periodo comprendido entre enero y diciembre de 2018 en la Clinica Infantil Colsubsidio se
atendieron 2139 pacientes con diagnostico CIE10 de neumonia, de ellos 1808 pacientes recibieron
diagndstico de infeccion de tracto respiratorio bajo y 1390 que cumplieron con definicion de caso
para neumonia. De los 1390 pacientes, hubo 66 pacientes con DPN/EP, entre los cuales una paciente
tuvo dos hospitalizaciones diferentes con este diagnostico. Cincuenta pacientes cumplieron con los
criterios de inclusion en el presente estudio. La prevalencia calculada de DPN en la poblacion en
estudio fue 3.59% y la prevalencia de empiema fue 0.43% en el periodo de estudio (el 9% de los que
cursaron con derrame pleural).

La mediana de edad en el momento de la admision fue 36 meses (IC 95% 13-93 meses). Hubo 31
hombres (62%) y 19 mujeres (38%). Al menos el 60% de los nifios se encontraban escolarizados en
el momento del diagnostico. El peso promedio fue de 18.5 kg (IC 95% 8.0-22.5 kilos).

Tabla 7. Caracteristicas sociodemograficas de la poblacion en estudio (n=50)

Caracteristicas de los Opcidn N/ Mediana
pacientes
Edad Meses Mediana 36 meses
Género Masculino/Femenino 31/19
Peso Kilos 18.5 kg (Mediana 13 kg)
Asistencia Jardin/Colegio Si 30 (60%)
Ninguno 31 (62.0%)
SBO 14 (28.0%)
Asma 4 (8.0%)
Comorbilidad Cardiopata 3 (6.0%)
Desnutricion 2 (4.0%)
Enfermedad renal crénica 0 (0.0%)
Otros diagnosticos 10 (20.0%)

Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019

Se registraron comorbilidades médicas en al menos 19 pacientes (38%), siendo el Sindrome
broncobstructivo recurrente (28%) y el asma (8%) los antecedentes mas comunes. (Ver Tabla 7).
Entre otros diagndsticos se encontraron bajo peso al nacer (n=3), prematuridad (n=2), Sindrome
Prune Belly (n=1), gastrosquisis (n=1), Sindrome de Down (n=1), Sindrome nefrético (n=1),
Enfermedad de Kawasaki (n=1).

Las admisiones fueron mas altas en abril y noviembre, mostrando un patron bifasico. Ver Figura 7.
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Figura 7. Distribucién por meses del momento de ingreso a hospitalizacion (n=50)

Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019

Respecto al esquema de vacunacion, 70% de los pacientes contaron con al menos una dosis PCV10.
El 68.5% de los pacientes recibieron 3 dosis. Ochenta y ocho por ciento de los pacientes contaban
con el esquema antineumocécico adecuado para su edad. En cuanto al esquema de vacunacion contra
Influenza estacional estaba incompleto en el 54% de los pacientes. Al considerar el esquema de
vacunacion con PCV-10 y vacuna de la influenza estacional el 16% (n=8) contaba con esquema
completo, el 54% (n=27) incompleto y el 30% (n=15) contaron con un registro no confiable. Ver
Tabla 8.

Tabla 8. Condiciones de vacunacién en la poblacion en estudio (n=50)

Variable Caracteristicas N %
Vacunacion Adecuada 8 16.0%
Incompleta 27 54.0%
Registro no confiable 15 30.0%
Tipo de vacuna PCV7 0 0.0%
antineumocaccica PCV10 35 70.0%
PCV13 0 0.00%
Sin datos 15 30.0%
Dosis 1 dosis 3 8.57%
antineumocaccica 2 dosis 7 20.0%
(n=35) 3 dosis 24 68.5%
Sin datos 1 2.8%
Vacuna contra Si 4 8.0%
Influenza No 29 58.0%
estacional Sin datos 17 34.0%

Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019
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Se evalud la frecuencia de factores de riesgo para inmunodeficiencia en la poblacion en estudio. El
factor de riesgo presente en el 28% de los pacientes fue haber cursado con neumonia previa, seguido
de otros diagndsticos en el 14%, rinosinusitis cronica recurrente, sepsis y abscesos en el 8%, y 6%
respectivamente. El 5.8% tuvo como antecedente complicaciones asociadas a vacunas vivas
atenuadas. En menor frecuencia tuvieron antecedentes de otitis media recurrente, infeccion
osteoarticular, infeccion del sistema nervioso central, infeccion de piel, infeccion inusual y dermatitis

cronica en un 2% para estos ultimos items descritos.

Sintomas al momento del ingreso

En cuanto a los sintomas de ingreso a hospitalizacion, el tiempo entre el ingreso y el inicio del primer
sintoma fue en promedio entre 3 y 5 dias, con un valor minimo de 0 dias (8 pacientes) y un valor
méaximo de 19 dias (en un paciente). Al momento del ingreso la sintomatologia referida con mayor
frecuencia fue tos hasta en el 90.2% de los casos y fiebre en el 78.4% de los casos. Ademas, fue
motivo frecuente de consulta la disnea (64.7%) y otros sintomas como la hiporexia (62.7%), emésis
(49%), dolor abdominal (39.2%) y diarrea (29.4%). Ver Figura 8.

Figura 8. Sintomatologia de ingreso en la poblacion en estudio (n=50)
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Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019
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Signos al momento del ingreso

Cuarenta y siete pacientes (94%) presentaron taquicardia al momento de la valoracién en triage,
siendo también frecuente la presencia de taquipnea (88.2%) e hipoxemia (68%). En los pacientes con
saturacion baja de oxigeno por pulsoximetria se encontré que la saturacién promedio fue 83% (IC
79%-87%). Un porcentaje no despreciable debutd con alteracion del estado de conciencia (18%) e
hipoperfusion (18%). Tan s6lo un paciente se presentdé con hipotension arterial. El hallazgo
auscultatorio méas frecuente fue la disminucion del murmullo vesicular (62%), seguido por el

broncoespasmo (56%) y los crépitos (38%).

Figura 9. Diagnostico principal de ingreso a hospitalizacion (n=50)
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Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019

EL DPN se identificé al ingreso en 33 de los 50 pacientes (66.0%) y se desarroll6 durante la estancia
hospitalaria en 17 pacientes (34%). Hubo 6 casos de EP identificados. Se detectaron 3 casos que

cumplieron criterios de Infeccion Asociada al Cuidado de la Salud (IACS) de acuerdo con la OMS.

Laboratorios en pacientes con derrame pleural (n=50)

Cuarenta y ocho pacientes (96%) contaron con hemograma y PCR de ingreso. A continuacion, se

describen sus reportes. Ver Tabla 9.

Tabla 9. Hemograma y PCR al momento del ingreso en pacientes con derrame pleural(n=48)

Promedio Mediana Minimo Maximo IC 95%
Plaquetas 329.000 107.000 1.326.000 246.000-601.000
Hemoglobina 12.1 mg/dl 7.5 mg/dl 23.5 mg/dl 11.0-14.1
Leucocitos 12.240 1.820 41.320 6.910 — 24.070
Neutréfilos 7.510 260 39.240 2.250- 18.020
Linfocitos 3010 490 13.210 1.000 - 5.570
PCR (mg/L) 48.3 1.8 376 8.9-237.3
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Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019

Panel viral respiratorio en pacientes con derrame pleural (n=50)

Se procesd muestra nasofaringea para Panel viral respiratorio (incluyendo Influenza A y B, Virus
Sincitial respiratorio y Adenovirus) a 23 pacientes (46%) en el momento de ingreso. De estos, se
logré el aislamiento microbiolégico por inmunofluorescencia en 10 pacientes (43.4%). La

distribucion de aislamiento microbioldgico se observa en la Figura 10.

Figura 10. Distribucidn aislamiento microbiol6gico por inmunofluorescencia en Panel viral

respiratorio en la poblacion en estudio, 2018
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Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019

Hemocultivos

Se procesaron 31 hemocultivos en los pacientes con diagnéstico de DPN. No hubo aislamiento en
28/31 de los hemocultivos tomados. En dos pacientes (6.4%) se aislé S. pneumoniae. A todos los
pacientes con diagndstico de EP se les realiz6 hemocultivo. A un paciente se aislo S. pneumoniae y

a otro paciente de Staphylococcus aureus meticilinosensible. Ver Figura 11.
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Figura 11. Resultado hemocultivos en la poblacién en estudio (n=31)
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Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019

Estudios imagenoldgicos

Se le realiz6 radiografia de torax al ingreso de la hospitalizacién a 48 de 50 pacientes. Los hallazgos
radiolégicos mas frecuentes en la totalidad de pacientes fueron la Neumonia lobar representando el
37.5%, la Neumonia multilobar (33.3%) y los infiltrados intersticiales (14.5%). Cincuenta y ocho por
ciento de los pacientes (n=28) presentaron atelectasia asociada. Cuarenta y un pacientes de la
poblacion en estudio fueron llevados a estudio ecogréafico de torax. De la totalidad de pacientes, 11/50
requirieron TC de torax.

En la poblacién en estudio se documento derrame pleural por ecografia de térax en un paciente y por
radiografia de torax en 32 pacientes (66.6%). La magnitud del derrame pleural fue descrita como
“menor a 1 cm” en el 50% de los pacientes (n=24), derrame pequefio sin cuantificar volumen en el
33% de los casos. Hubo cuatro pacientes con DPN en Rx de torax descritos como “mds de 1cm vy
menos de medio hemitdrax” y otros cuatro pacientes descritos como “mas de medio hemitoérax”. Los
cambios neumonicos del parénguima pulmonar fueron derechos en 21 pacientes, izquierdos en 17
casos y bilaterales en 12 pacientes. La lateralidad del DPN fue derecha en 19 pacientes, izquierda en
24 casos Yy bilateral en 7 pacientes.

En cuanto a la Ecografia de térax, el 56% de los pacientes tenian una distancia interpleural menor a
10 mm, el 39% era mayor a 10 mm y 4% no registraba este dato. El 87.8% de los pacientes tenian

derrame libre, y el 4.8% anotaban derrame ecoico.
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De los pacientes sometidos a TC de torax, hubo una distribucién similar entre neumonia lobar,
atelectasia, empiema, derrame y necrosis (36.3% n=4) en cada categoria. Tres pacientes tenian

neumonia multilobar por escenografia. No se registraron neumatoceles o bulas. Ver Tabla 11.

EMPIEMA O DETERIORO CLINICO

En la poblacion en estudio (n=50), se presentaron 6 pacientes que deterioraron su condicidn clinica,

inicialmente llegaron por neumonia (n=17) y/o derrame pleural (n=33), y 6 de ellos durante la
hospitalizacion desarrollaron empiema EP. Se presentan las caracteristicas a continuacion:

Caracteristicas de deterioro en los pacientes gue cursaron con EP

Cuatro de los 6 pacientes (66.6%) cursaron con deterioro clinico y dos pacientes (33.3%) cursaron
con deterioro identificado por cambios radiologicos. Respecto a la clinica presentada, la persistencia
de la fiebre y aumento en requerimiento de oxigeno suplementario correspondi6 al porcentaje mas
alto en un 83.3%, seguido por cambios auscultatorios, progresion de signos de dificultad respiratoria,

deterioro paraclinico y otros en un 66.6%. Ver Figura 12.

Figura 12. Caracteristicas de deterioro en los pacientes que cursaron con EP.
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Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019

Paraclinicos de deterioro en los pacientes que cursaron con EP

A continuacion, se describen los reportes de los laboratorios de los 6 pacientes que cursaron con EP.
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Tabla 10. Paraclinicos de deterioro de derrame a empiema (n=6)

Variables Mediana Minimo Maximo IC 95%
Plaguetas 420.500 269.000 941.000 330.000 - 827.000
Hemoglobina 10.2 mg/di 7.2 mg/dl 13.3 mg/dl 9.2-11.3
Leucocitos 16.600 10.790 47.270 12.900 - 33.270
Neutrofilos 10.435 8.360 36.370 9.370 - 10.400
Linfocitos 4.280 1.000 7.450 1.460 - 5.100
PCR 205.2 138 351 138 - 351

Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019

Imagenologia complementaria en Empiema Pleural

Para el subgrupo con diagndstico de EP, el 66.6% tenian radiografia de ingreso. Al momento del
deterioro la radiografia de torax mostraba cambios por neumonia multilobar n=2, neumonia lobar
n=1, infiltrados intersticiales n=1. Dos pacientes documentaban la presencia de liquido sin anotar el
tipo de infiltrado neumdnico. En cuanto a la lateralidad del empiema tuvo igual distribucion
(derechol/izquierdo). En el 80% de los pacientes con EP (n=5) se realizd ecografia de torax,
registrando derrames ecoicos en 3 de ellos y derrames libres en 2 de los pacientes. Los seis pacientes
con empiema fueron llevados a TC de térax. El hallazgo mas frecuente fue la neumonia lobar (n=3),
hubo 1 paciente con bulas y 1 paciente con neumatocele con diagnéstico por escenografia. Ver Tabla
11.

Tabla 11. Hallazgos imagenoldgicos en los pacientes del estudio (n=50) por patologia

Hallazgos Caracteristicas Derrame Empiema
DPN (n=50)  (n=6)
¢ Se le realizd Rx Si 48 4 (66.6%)
de torax al No 2 2 (33.3%)
ingreso?
Radiografia Tipo de infiltrados  Intersticial 7 (14.5%) 2 (33.3%)
Torax (n=48) Alveolar 4 (8.3%) 0 (0.00%)
Mixto 3 (6.2%) 0 (0.00%)
Lobar 18 (37.5%) 1 (16.6%)
Multilobar 16 (33.3%) 1 (16.6%)
Atelectasia (n=48) si 28 (58.33%) 3 (50.0%)
Presencia de Si 32 (66.6%) 5 (83.3%)

Liquido pleural en
la Rx de ingreso
(n=48)
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Magnitud del Menos de 1 cm 24 (50.0%) 2 (33.33%)
derrame pleuralen Mas de 1cmy 4 (8.33%) 0 (0.00%)
Rx (n=48) menos de Y2

hemitdrax 4 (8.33%) 1 (16.67%)

Mas de %2

hemitorax

Derrame pequefio

(no cuantificado) 16 (33.3%) 2 (33.33%)
Lateralidad dela  Derecho 21 (42.0%) 3 (50.0%)
neumonia Izquierdo 17 (34.0%) 2 (33.3%)

Bilateral 12 (24.0%) 1 (16.6%)
Lateralidad de Derecho 19 (38.0%) 3 (50.0%)
complicacion Izquierdo 24 (48.0%) 3 (50.0%)

Bilateral 7 (14.0%) 0 (0.00%)
¢ Tiene ecografia Si 41 (82.0%) 5 (80.0%)
complementaria?

Ecografia Distancia Menor a 10 mm 23 (56.0.%) 1 (16.6%)
interpleural Mayor a 10 mm 16 (39.1%%) 3 (50.0%)
(n=41) No hay dato 2 (4.8%) 1 (16.6%)

registrado
Hallazgos (n=41)  Derrame libre 36 (87.8%) 2 (33.3%)
anecoico
Ecoico 2 (4.8%) 3 (50.0%)
Septos superan 0 (0.00%) 0 (0.00%)
1/3 hemitdrax
Sin datos 3 (7.3%) 1 (16.6%)
¢Se le hizo TAC?  Si 11 6 (100.0%)
(n=11)

TC de Hallazgosen TC Neumonia Lobar 4 (36.36%) 3 (50.0%)
torax de torax Neumonia 3 (24.24% 2 (33.3%)
Multilobar

Atelectasia 4 (36.36%) 2 (33.3%)
Empiema 4 (36.36%) 2 (33.3%)
Derrame 4 (36.36%) No aplica
Neumatocele 0 (0.00%) 1 (16.6%)
Bulas 0 (0.00%) 1 (16.6%)
Necrosis 4 (36.36%) 1 (16.6%)

Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019

Tratamiento antibiotico

De los 50 pacientes que cursaron con DPN, veintiln pacientes (47.7%) recibieron combinacion de
dos antibidticos, 25% monoterapia y 22.5% recibié combinacion de 3 antibioticos. Doce pacientes se
modificd el manejo antibidtico y diecinueve casos se les asocié segundo antibiético. Solo en un
paciente que curs6 con EP se realiz6 manejo antibidtico dirigido posterior al aislamiento

microbiologico. Dos pacientes iniciaron antibidtico durante la hospitalizacion y no a su ingreso.

70



Ver Tabla 12.

Valeria Bianchini
Liliana Blandon

Tabla 12. Tratamiento antibidtico en los pacientes del estudio (n=50) por patologia

Variable

Cantidad de AB que

recibio el paciente

Cambio de AB o
asociacion (de
segundo AB)
Tercer AB

Se modifica el AB
segun aislamiento
AB dirigidos

Opciones Derrame DPN
(n=50)
1 11 (25.0%)
2 21 (47.7%)
3 10 (22.73%)
Recibieron AB en 2 (4.52%)
deterioro clinico
No aplica 13 (29.55%)
Cambio 12 (27.27%)
Asociacion 19 (43.18%)
Cambio 10 (100%)
Claritromicina 1/10
Vancomicina 4/10
Amoxicilina 1/10
Ampicilina/sulbactam 1/10
Clindamicina 5/10
Si 0 (0.0%)
No 42 (100.0%)
Si 0 (0.00%)
Ninguno 42 (100.0%)

Empiema (n=6)

0 (0.00%)
3 (50.0%)
3 (50.0%)
0 (0.00%)

0 (0.00%)
1 (16.67%)
5 (83.3%)
No aplica

1 (16.67%)

5 (83.3%)
Clindamicina 1/6

5 (83.3%)

Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019

Figura 13. Tratamiento antibiético en los pacientes del estudio (n=50)
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Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019
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Las combinaciones mas frecuentes de AB fueron: cuando hubo dos antibiéticos asociados ampicilina

sulbactam + claritromicina seguido de ceftriaxona + clindamicina. Ver Figura 13

Procedimientos quirlrgicos

De los pacientes con diagnostico de DPN, 6 pacientes se les realizd toracentesis diagndstica. Nueve
pacientes requirieron toracostomia (mediana 8 dias, minimo 3 dias y maximo 14 dias) (IC 95%, 4-
12). Dieciocho por ciento requirieron toracostomia y 4% VATS. Ver Tabla 13.

Entre los pacientes con empiema pleural (n=6), al 50% de los pacientes fueron llevados a toracentesis.
Todos los pacientes recibieron manejo con VATS. El 83.3% requirieron decorticacion. Un paciente

curso con fistula. Ver Tabla 13.

Tabla 13. Procedimientos quirurgicos

Procedimientos Caracteristicas DPN (n=50) Empiema (n=6)
Toracentesis Si 6 (12.0%) 3 (50.0%)
Cantidad de 1 6 (100.0%) 3 (100.0%)

toracentesis (n=3) 2 0 (0.00%) 0 (0.00%)
Toracostomia Si 9 (18.0%) 6 (100.0%)
Toracoscopia Si 3 (6.0%) 6 (100.0%)
Toracotomia Si 2 (4.0%) 2 (33.3%)
Resultados en Decorticacién 2 (100.0%) 5 (83.3%)

toracotomia (n=2) Fistula 0 (0.0%) 1 (16.6%)

y/o toracoscopia Necrosis 0 (0.0%) (0.0%)

Desbridamiento 0(0.0%) 1 (20.0%)

Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019

Estudio microbiolégico de liguido pleural por grupos

En el subgrupo de pacientes con DPN, cinco pacientes tuvieron andlisis de citoquimico de liquido
pleural. Ver Tabla 14.

Tabla 14. Estudio citoquimico y microbiol6gico en liquido pleural en la poblacion en estudio

Variable Opciones DPN (n=44) Deterioro (n=6)
¢Le realizaron estudio Si 5 (10.0%) 5 (83.3%)
al liquido pleural?
¢Le realizaron estudio Si 4 (80.0%) 2 (40.0%)
citoquimico al liquido No 1 (20.0%) 3 (60.0%)
pleural? (n=5)
Gram de liquido Positivo 2 (60.0%) 1 (20.0%)
pleural (n=5) Negativo 3 (40.0%) 4 (80.0%)
Cultivo de liquido Negativo 3 (60.0%) 4 (80.0%)
pleural (n=5) S. pneumoniae 1 (20.0%) 0 (0.0%)
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S. pyogenes 1 (20.0%) 0 (0.0%)

S.aureus multisensible 0 (0.0%) 1 (20.0%)
Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019

Reporte de citoquimico en liguido pleural

La mediana del reporte de LDH en liquido pleural fue de 2.113, con un valor minimo de 68 y maximo
de 3.455 (IC 95% 631 - 2.113), para la glucosa la mediana fue de 94, con un valor minimo de 42 y
un valor maximo de 631 (IC 95% 88 - 100), para leucocitos en liquido pleural la mediana fue de
1.390 con un valor minimo de 610 y un valor maximo de 5.780 (IC 95% 1.330 — 1.430). Para el
diferencial neutréfilos la mediana fue de 706 y para los linfocitos de 2.712, no es posible calcular el
IC.

Desenlaces de pacientes en estudio (n=50) por grupos

Los desenlaces de los pacientes se evaluaron en términos de ingreso a Unidad de Cuidados Intensivos
Pediatricos, necesidad de manejo en Unidad de intermedios, requerimiento de ventilacion mecanica
y vasoactivo. Veintitrés pacientes (52.2%) necesitaron paso a cuidado critico (UCIP) e inicio de
ventilacion mecéanica. EI 31.8% requiri6 uso de vasoactivos. Hubo un fallecimiento, con una
mortalidad estimada de 2%. Ver Tablal5.

Tabla 15. Desenlaces de los pacientes (n=50) por grupos

Variable Opciones DPN (n=44) EP (n=6)
Requirio ingreso a Si 23 (52.2%) 5 (83.3%)
UClIP No 21 (47.8%) 1 (16.6%)
Requirid ingreso a Si 14 (31.8%) 1 (16.6%)
Unidad de intermedios No 10 (68.1%) 5 (83.3%)
Ventilacion mecanica  Si 23 (52.2%) 4 (66.6%)

No 21 (47.8%) 2 (33.3%)
Vasoactivo Si 14 (31.8%) 4 (66.6%)
No 30 (68.1%) 2 (33.3%)
Muerte Si 1(2.27%) 0 (0.00%)
No 0 (0.00%) 0 (0.00%)

Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019
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Se presentan a continuacion la descripcion de los desenlaces por grupos de pacientes. Ver Tabla 16

y 17.
Tabla 16. Andlisis cuantitativo de los desenlaces de los pacientes con DPN (n=50)
Variable Promedio Mediana Minimo Maximo 1C95%
Estancia en dias 18.6 dias 11 dias 2 dias 42 dias 9 — 16 dias
(n=50) DE +6.7
dias
Estancia en 8.5 dias 6 dias 2 dias 30 dias 511 dias
UCIP (n=23)
Estancia en 4.2 dias DE 4 dias 1 dia 7 dias 2-6 dias
intermedios 2.05 dias
(n=14)
Ventilacion 6.4 dias 4.5 dias 2 dias 14 dias 4 —10 dias
mecanica
(n=23)
Vasoactivo 4.3 dias 5 dias 1 dia 7 dias 4 — 6 dias
(n=14)

Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019

El promedio de estancia hospitalaria en pacientes con DPN fue de 18.6 dias. Los pacientes con DPN

requirieron en promedio 6.4 dias de ventilacion mecanica y 4.3 dias de vasoactivo. Ver Tabla 16

Tabla 17. Andlisis cuantitativo de los desenlaces de los pacientes con EP (n=6)

Variable Promedio Mediana Minimo Maximo 1C95%
Estanciaen dias  56.6 dias 20 dias 15 dias 224 dias 19-41 dias
(n=6) DE 7.5
Estancia en UCI 9.8 dias 10.5 dias 3 dias 15 dias 10-11 dias
(n=5)
Estancia en No es No es posible  No es posible No es posible  No es posible
intermedios posible calcular calcular calcular calcular
(n=1) calcular
Ventilacién No es 9 dias 5 dias 11 dias No es posible
mecanica (n=3) posible calcular
calcular
Vasoactivo No es 3 dias 2 dias 9 dias No es posible
(n=4) posible calcular

calcular
Fuente: Datos tomados de historias clinicas en Clinica Infantil Colsubsidio, Permisos registrados. Autoras 2019

Los pacientes con diagndstico de empiema presentaron un promedio de estancia hospitalaria en de

56.6 dias. Ver Tabla 17
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Complicaciones

Dentro de las complicaciones hubo un paciente que curso con absceso pulmonar, un paciente que
curso con fistula pleural y cuatro pacientes con Necrosis. Un paciente fallecid. Cuarenta y cuatro

pacientes no presentaron ninguna complicacion.

Asociaciones de riesgo

Entre los factores de riesgo (como antecedente de SBO y/o asma, leucocitosis al ingreso y valor de
PCR, para el requerimiento de manejo quirargico segun lo que esta descrito en literatura se encontro
lo siguiente:

La asociacion entre el antecedente de sindrome bronco-obstructivo y/o asma y peor curso clinico
muestra una asociacion estadisticamente significativa OR 27.5 1C95% 5.2 — 144 (p 0.000).

La asociacion entre leucocitosis (valores de leucocitos alterados al ingreso y necesidad de
procedimiento quirdrgicos muestra asociacion estadisticamente significativa OR20.0 1C95% 1.77 —
225 (p 0.01).

La asociacion entre PCR elevada y necesidad de procedimiento quirurgicos no fue posible analizar

por no contar con datos en las cuatro casillas.

75



Caracterizacion Epidemioldgica, Clinica Y Paraclinica De Nifios Con Derrame Paraneumonico Y Empiema
Pleural En Bogota En 2018

10. Discusion

El Derrame Pleural Paraneumonicoy el Empiema Pleural (DPN/EP) son dos complicaciones
frecuentes en pacientes pediatricos con neumonia. La incidencia global de DPN/EP
pediatrico ha variado, sin embargo, en Colombia no se conocen datos recientes en relacion a dicha

patologia.

Esta investigacion corresponde a la caracterizacion de 50 pacientes con DPN/EP hospitalizados en
un Clinica privada de tercer nivel de la ciudad de Bogot4 durante el afio 2018. La prevalencia
calculada de DPN/EP en la poblacion en estudio fue 3.59% y la prevalencia de empiema fue 0.43%
en el periodo de estudio (el 9% de los casos de derrame pleural), datos discretamente mayores a la
prevalencia conocida en estudios clasicos como el de Chonmaitree y colaboradores estimada en
3.0% (80). Los datos son menores a otras series mas recientes como Krenke et al quienes estimaron
una prevalencia de 16.7% (6); pero en relacion con los datos colombianos encontramos una
prevalencia para DPN tres veces menor a la descrita por Escobar y colaboradores en 1988, y una
prevalencia para EP diez veces menor (14). Sin embargo, el niumero de neumonias bacterianas
registrados en ese estudio fue bajo, anotando 100 casos de neumonia por afio.

El cambio epidemiol6gico de DPN/EP a nivel mundial parece estar sujeto a distintos condicionantes
incluyendo la modificacion en sus patdgenos causales, el uso inadecuado de antibidticos y la
prevalencia en ascenso de serotipos mas agresivos no vacunables, entre otros factores.

De forma reciente Londofioy Gutiérrez analizaron el comportamiento de la Enfermedad
Neumaocécica Invasiva (ENI) antes y después de la vacunacion con PCV10 en esta misma institucion
durante 2008-2018. Los resultados revelan un descenso de la ENI sin aumento de la incidencia de
neumonia complicada por Neumococo (81), datos congruentes con la evolucion de neumonia en el
periodo posterior a la introduccion de PCV10 en Finlandia (82). En este estudio teniendo en cuenta
el periodo de observacion de 1 afio no es posible identificar la presencia de cambio en la frecuencia
de neumonia complicada en comparacion a periodos previos. Se requiere continuar con una vigilancia
permanente para establecer cambios en el comportamiento de esta patologia que permitan establecer

una variacion relacionada con el impacto de PCV10.

Las caracteristicas demograficas de la poblacion en estudio muestran un ligero predominio en el
género masculino con una relacion hombre-mujer 1.5:1.0, semejante al reporte de Lee y
colaboradores. Las admisiones fueron mas altas en abril y noviembre, mostrando un patron bifasico

que coincide con las épocas de mayor pluviosidad de nuestro pais y mayor circulacion
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viral. En nuestro estudio la mediana de edad en la presentacion de los pacientes con empiema fue
menor a la de los pacientes con DPN (36 meses vs 30 meses) simil al reporte de un grupo de

Turquia (83) y a la epidemiologia australiana y neozelandesa (13,15,22).

Entre las comorbilidades descritas el sindrome broncobstructivo recurrente y el asma bronquial
fueron frecuentes, esto es congruente con lo descrito en la literatura (19,47). En nuestro estudio el
antecedente de sindrome broncoobstructivo recurrente y/o asma, se asocio de manera significativa
(OR 27.51C95% 5.2 — 144, p 0.000) a una peor evolucion clinica. Esta asociacion podria explorarse

en futuras investigaciones con disefio analitico.

En esta serie, describimos DPN en 44 pacientes (88%) y 6 pacientes que finalmente evolucionaron a
empiema (12%). EL DPN se identificé al ingreso en 33 de los 50 pacientes (66.0%) y se desarrollo
durante la estancia hospitalaria en 17 pacientes (34%). Se detectaron 3 casos que cumplieron criterios
de Infeccién Asociada al Cuidado de la Salud (IACS) de acuerdo con la OMS. La evidencia actual
sugiere que la realizacion de reactantes de fase aguda como el hemograma y PCR parece tener mayor
utilidad como parte de la evaluaciéon de la respuesta al tratamiento, mas que para establecer el

diagnostico etioldgico (viral o bacteriano) (84).

En nuestro estudio los pacientes que evolucionaron a empiema contaban con conteo de leucocitos
con medianas mas altas (16.620 células/ul, IC 95% 12.900 — 33.270), asimismo la PCR fue mayor
(Mediana 205 mg/L, IC 95% 144 — 319). Encontramos una asociacién estadisticamente significativa
entre leucocitosis al ingreso y necesidad de procedimiento quirtrgico (OR 20.0 IC 95% 1.77 — 225,
p 0.01).

En el estudio microbioldgico, el aislamiento mas frecuente en el panel viral respiratorio fue VSR.
Coincidimos con otros autores al encontrar que el estudio citoquimico de liquido pleural no parece
ejercer un papel diagndstico tan relevante como sucede en poblacion adulta. (6).

Se pudo establecer la etiologia a través de cultivo liquido pleural tan solo en el 30% de la poblacion,
similar a Krenke y coautores que anotaron un porcentaje de recuperacion microbiolégica en liquido
del 17% (4). Pero por otro lado, en nuestra serie el aislamiento microbiologico por hemocultivos fue
bajo (16%) con una positividad en casos de DPN de 6.4% y de EP de 33%. Recientemente el grupo
de Stankey evalu6 310 hemocultivos de pacientes con EP y su positividad antes y después de la

administracién de antibidticos, la positividad general de los hemocultivos fue del 17%, muy similar
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a nuestros hallazgos. Hubo aislamiento en cuarenta y cinco de cada cien hemocultivos pre-
antibiotico comparado con 4 de cada cien hemocultivos tomados post-antibidtico (p <0,001) (85).

La literatura registra mejor probabilidad de aislamiento microbioldgico en cultivo de liquido pleural
sobre hemocultivos (4,85). Las nuevas técnicas de analisis molecular podrian mejorar el diagndstico
etioldgico elevando la recuperacion hasta el 70% para gérmenes especialmente para S. pneumoniae,
sin mayores cambios en porcentajes de recuperacion de S. aureus, relacionado con su mayor in6culo
en infecciones y mayor posibilidad de recuperacion con métodos convencionales (86). Encontramos
que S. pneumoniae fue el microorganismo identificado mas comun responsable de las infecciones
pleurales en nuestra poblacion. Sin embargo, otras bacterias como S. aureus y S. pyogenes también
fueron aisladas, lo que concuerda con reportes previos de otros paises (19). De forma
reciente S aureus ha cobrado importancia en paises del primer mundo, especialmente al relacionarse
con otras presentaciones de neumonia complicada (22). La incidencia en ascenso de
S. aureus meticilino-resistente adquirido en comunidad se ha convertido en una preocupacion a nivel
global, sin embargo teniendo en cuenta la mayor recuperacion de S. aureus con métodos usuales, se
plantea la posibilidad de la etiologia en la mayoria de nuestros casos de empiema pudieran estar
relacionados con Neumococo, dicha hipétesis podria validarse en estudios posteriores que utilicen

pruebas de biologia molecular en liquido pleural, para aumento en su recuperacion.

El verdadero rol patogénico de Streptococcus oralis, miembro del grupo de S. viridans, en este
estudio es desconocido. Garcia y cols describieron S oralis aislado en el 12% de las muestras de
lavado broncoalveolar en una pequefia serie de pacientes (n=17) con neumonia bacteriana adquirida
en la comunidad con mala evolucion clinica (88). En la revision bibliografica realizada no
encontramos estudios que reporten aS. oralis como patdégeno causal de DPN/EP en nifios.
Resaltamos la ausencia de H. influenzae en nuestros resultados. El porcentaje de DPN/EP de origen
viral o por bacterias atipicas es bajo (83). En nuestro estudio no documentamos DPN/EP por

gérmenes atipicos y se interroga el papel de los virus como causa Unica de neumonia complicada.

En cuanto al manejo y desenlaces clinicos, el antibiético mas utilizado en monoterapia fue ampicilina
sulbactam. Las combinaciones mas frecuentes fueron ampicilina sulbactam + claritromicina, seguido
de ceftriaxona + clindamicina. La eleccion del antimicrobiano debe estar sujeta a los patrones de
sensibilidad locales, grupo etario, esquema de vacunacion y comorbilidades. Teniendo en cuenta la
frecuencia de S. pneumoniae y S. aureus en neumonia complicada, nuestros hallazgos con relacién al
tratamiento son similares con las recomendaciones internacionales del uso de antibiético como

ceftriaxona y clindamicina en casos de neumonia complicada. Datos locales de la red
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Neumocolombia, que vigilan la enfermedad neumocdcica invasiva en 10 instituciones de Bogota.
Describe resistencia de penicilina en cerca de 20% de los neumococos identificados en neumonia

complicada.

Simil a otros reportes, el manejo médico fue exitoso en la mitad de los pacientes con DPN. La
totalidad de los pacientes que cursaron EP se les realizo VATS y una tercera parte requirié conversion
a toracotomia. La asociacion entre la necesidad de manejo quirdrgico podria ser un punto de partida
de futuras investigaciones. Hasta el momento no se ha estandarizado la fibrinolisis intrapleural en el
manejo de DPN/EP en el protocolo local.

Cerca de la mitad de los pacientes cumplieron con criterios de acuerdo a IDSA de neumonia severa
con un porcentaje no despreciable de 52.2% para requerimiento de ingreso a UCIP y VM a diferencia
de lo encontrado en la literatura, en el cual el porcentaje fue inferior (89) . Planteamos como posible
teoria la presencia de sindrome broncobstructivoy asma como factor de riesgo de neumonia
severa. El promedio de dias de estancia hospitalaria para DPN fue similar en nuestro estudio con lo
descrito en la literatura. La mortalidad fue del 2.2% asociada a S. pyogenes.

El presente estudio presenta una caracterizacion muy completa de pacientes con derrame y con
empiema pleural, que permite orientar la realizacion de recomendaciones locales y estudios
posteriores para el abordaje y manejo de esta frecuente patologia en pediatria; como

fortaleza de nuestro estudio se destaca la revision de un amplio numero de historias clinicas que no
solo contiene los pacientes con hospitalizaciones codificadas como neumonia, DPN o EP sino que
incluye otros diagndsticos respiratorios que pueden estar asociados al diagndstico de interés. Este
estudio puede significar el primer paso para realizar estudios multicéntricos prospectivos con
muestras mas grandes que permitan caracterizar de forma mas completa la epidemiologia local. Entre
las limitaciones en la caracterizacion clinica, se encontré que la serotipificacion molecular no se lleva
a cabo en nuestro medio lo que limita la identificacion de las subpoblaciones méas agresivas de

Neumococo Yy su carga sobre la neumonia complicada, especialmente DPN/EP.
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11. Conclusiones y recomendaciones

- El derrame pleural paraneuménico y el empiema pleural en la poblacién pediatrica analizada
tuvo una variacién en la prevalencia en concordancia con lo descrito en algunos estudios. Sin
embargo, existe una gran brecha en lo datos a nivel local y nacional.

- Las caracteristicas demograficas de los casos analizados son congruentes con la literatura.

- El sindrome broncobstructivo recuerrente y el asma se determinaron como factores de riesgo
para neumonia severa, y presencia de derrame parapneumanico asociado.

- Acorde con lo revisado en la literatura, en nuestro estudio el derrame pleural fue la
complicacién de neumonia mas frecuente vs el empiema pleural. Sin embargo, la presentacion
clinica en un porcentaje no despreciable estuvo asociado con mayor severidad.

- Lacobertura de vacunacion antineumococcica para el estudio se asemeja a la esperada a nivel
nacional, pero cabe anotar que la gravedad de la presentacion clinica del derrame pleural
paraneumonico y del empiema pleural con la mitad de los pacientes con requerimiento de
UCIP y/o VM plantea la posibilidad de su etiologia, serotipos no vacunables agresivos.

- El porcentaje de deteccion microbiologica fue el esperado de acuerdo con lo descrito en la
literatura, siendo bajo en términos generales, se recomienda implementar estrategias de
deteccion idealmente pruebas de biologia molecular que permitan ajustes de manejo
antibidtico y/o suspension de este.

- El principal patégeno identificado fue neumococo. Teniendo en cuenta que el S. aureus suele
recuperarse con mayor frecuencia con métodos convencionales, se plantea la hipdtesis, de que
aquellos casos de empiema con cultivos negativos pudieran estar relacionados con
neumococo.

- Se recomienda fortalecer la adherencia a antibioticoterapia de primera linea de acuerdo a las
guias para el manejo de la neumonia complicada, especificamente DPN en busca de
estrategias de optimizacién de politicas de uso racional de antibiético.
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