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¢antibioterapia empirica o especifica?
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¢CUAL ES LA PREGUNTA ADECUADA
QUE DEBEMOS CONTESTAR?

La pregunta a la que todos los intensivistas desea-
riamos encontrar una respuesta definitiva es: ;cudl
es la manera de curar mds neumonias asociadas a
ventilacion (NAV)? Generalmente en medicina las
respuestas se consiguen eslabén por eslabén y no in-
tentando descubrir la cadena completa. Creemos que
la pregunta adecuada referente al tema propuesto es:
“¢Es obligatorio comenzar un tratamiento empirico
precoz (TEMP) con antibidticos en todos los casos
en que el intensivista sospecha que se ha iniciado
una neumonia durante la ventilacién artificial?”. Ex-
cluimos de estas consideraciones a los pacientes in-
munodeprimidos.

Convengamos que TEMP se refiere a suministrar
antibidticos inmediatamente después de tomar mues-
tras para diagnéstico bacterioldgico y antes de haber
recibido ninguna informacién de laboratorio.

Esta cuestién podria resolverse adecuadamente si
se hubiera realizado una investigacion suficiente-
mente extensa, prospectiva, aleatorizada, incluyendo
solamente NAV bacterioldgicamente diagnostica-
das, mediante el mismo método, y con la poblacién
dividida en dos ramas: una que contuviera a todos
los pacientes que recibieron TEMP, y otra a todos los
pacientes que recibieron tratamiento tras obtenerse in-
formacién del laboratorio: tratamiento especifico
(TESP). Para contestar afirmativamente la primera
pregunta planteada en este trabajo se deberia demos-
trar que la mortalidad bruta (MB) y la mortalidad re-
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lacionada (MR) con la NAV son significativamente
menores en el grupo TEMP que en el grupo TESP.
Aun no se ha realizado un estudio suficientemente
extenso con el disefio comentado, pero si existen
evidencias orientadas a contestar esa pregunta o as-
pectos de ella. A continuacién se presentan.

ANALISIS DE POSIBLES RESPUESTAS
—A FAVOR DE TRATAMIENTO EMPIRICO-
A LA PRIMERA PREGUNTA

Hasta ahora se ha demostrado lo siguiente:

1. Pacientes con sospecha de NAV, casi todos
con antibidticos en curso, estudiados con minilava-
do broncoalveolar (m-BAL) se dividieron en dos
grupos (A y B). En el grupo A o “grupo de necesi-
dad de cambio”, fue necesario indicar antibidticos
diferentes a los que recibian o iniciarlos, si no lo ha-
cian. Este grupo se caracteriz6 por tener m-BAL po-
sitivo en todos los casos; su MB fue del 66% y su
MR con la NAV, del 24%. El grupo B o “grupo sin
necesidad de cambio” con respecto al tratamiento
previo estuvo formado por igual nimero de episo-
dios que el A, pero mas del 80% de los casos tuvie-
ron m-BAL negativo: su MB fue del 30% y su MR
con la NAYV, del 8%. La diferencia de mortalidad
entre los dos grupos fue significativa, y esto permi-
ti6 a Kollef et al' concluir que el tratamiento empiri-
co adecuado (iniciado antes del BAL, evidentemen-
te) es el mds conveniente para tratar la NAV. Este
trabajo permite demostrar que los pacientes con
NAYV bacterioldgicamente documentada y con trata-
miento inadecuado inicial mueren mds que aquellos
con sospecha de NAV pero, en su mayoria, sin con-
firmacién por el BAL y sin necesidad de cambio te-
rapéutico. Sin embargo, su poder para fundamentar
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que el tratamiento empirico de todas las NAV es el
indicado, se ve limitado porque los grupos A y B
son bastante diferentes: en el primero todos tuvieron
NAYV bacteriol6gicamente documentada y en el se-
gundo esto ocurri6 en menos del 20%. Muchos de
los episodios con m-BAL negativo podrian no haber
sido NAV.

2. Luna et al?> establecieron que el tratamiento
empirico adecuado para NAV, iniciado antes de la
préctica del BAL asegura menos MB y MR de la NAV
que el tratamiento empirico inadecuado realizado en
la misma circunstancia. En cambio, el tratamiento
empirico (apropiado o inapropiado) realizado inme-
diatamente después del BAL, o el cambio de trata-
miento tras recibir informacién bacteriolgica (TESP)
procedente del cultivo del BAL, ademads de no ofre-
cer ventajas uno sobre otro, fueron inferiores al tra-
tamiento empirico adecuado previo al BAL. El gru-
po de casos estudiados en esta investigacién, con
diagnéstico bacterioldgico positivo mediante BAL,
es de 65 (en 62 pacientes). Se trata de un grupo de
pacientes ventilados con caracteristicas epidemiol6-
gicas especiales: edad media de 60 afios, la mayoria
con tratamiento antibidtico previo al BAL, suma-
mente graves (mortalidad del 67%) y muy evolucio-
nados en el momento del BAL, pues 27 de 65 pa-
cientes con BAL positivo (37%) fallecieron antes de
que se obtuviera el resultado bacterioldgico del estu-
dio transbroncoscdpico.

3. Alvarez Lerma et al® estudiaron 565 episodios
de NAV en 530 pacientes. Se realizé el diagndstico
bacteriol6gico por un método no uniforme (aproxi-
madamente un tercio mediante muestras profundas
cuantificadas). Uno de los objetivos centrales del es-
tudio fue comparar el resultado del tratamiento em-
pirico inicial apropiado con el que no resulté apro-
piado. El tratamiento empirico inicial apropiado —de
acuerdo con la bacteriologia— se realiz6 en 284 epi-
sodios, y el tratamiento juzgado inapropiado, en 146
(otros 135 fueron declarados no evaluables). El tra-
tamiento apropiado se acompaiié de una MR de la
NAYV significativamente menor (un 16 frente a un
24%; p = 0,034).

4. Rello et al* incluyeron en su estudio 100 pa-
cientes con diagndstico bacteriolégico mediante BAL
o CP. Ninguno recibié tratamiento para la NAV has-
ta despues de la broncoscopia. La edad media fue de
62 aios. Pseudomonas aeruginosa fue el agente en el
50% de los casos y el 38% de los enfermos habian
ingresado por enfermedad cardiovascular. Este estu-
dio concluyé que el tratamiento empirico adecuado
de la NAV (de acuerdo con el estricto resultado bac-
terioldgico), iniciado inmediatamente después de la
broncoscopia (con BAL o CP), se acompafié de MB
no diferente a la de un grupo comparable con trata-
miento empirico inadecuado iniciado en el mismo
momento, pero si de una MR de la NAV significati-
vamente menor (el 17 frente al 37%; p < 0,05).

Muchas de las conclusiones de los estudios pre-
vios han sido empleadas para contestar en bloque
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con un “si” a la primera pregunta, aunque en ningu-

no de ellos se comparé el TEMP con el TESP. De
estas series s6lo hay dos que incluyan en la com-
paracién (confrontacion de diferentes ramas del
estudio) casos y pacientes con NAV bacteriol6gi-
camente confirmada por un mismo método: son los
de Rello et al* y Luna et al’. Rello et al estudiaron
130 casos, pero sélo confrontaron a los 100 pacien-
tes que tuvieron diagndstico transbroncoscépico.
Luna et al estudiaron 132 episodios, pero sélo em-
plearon para comparar a 65 con un diagndstico posi-
tivo mediante BAL. Estos dos estudios son diferen-
tes en su concepcidn y resultados, ya que Luna et al
consideraron el tratamiento para la NAV antes del
BAL, y encontraron que fue el mds eficaz cuando
resultd adecuado. Rello et al, en cambio, demostra-
ron que el tratamiento empirico adecuado después
del BAL es superior al empirico inadecuado. De
cualquier manera, responden sélo parcialmente a la
pregunta por dos razones: en primer lugar, sus po-
blaciones de pacientes con NAV tienen caracteristi-
cas y etiologias particulares y, quizd, sus resultados
no puedan generalizarse totalmente para aplicarse a
poblaciones mds jovenes, con otras enfermedades de
fondo, otras etiologias predominantes y menor gra-
vedad al momento del BAL; en segundo lugar un
“tratamiento empirico inadecuado” posiblemente no
signifique lo mismo que uno especifico puro, aun-
que se transforme en éste después de obtener el re-
sultado bacterioldgico.

Se ha publicado un estudio, prospectivo, de mo-
dalidad, de casos y controles, que compara a pacien-
tes médicos o quirtdrgicos con NAV, con diagnds-
tico mediante BAL, frente a un grupo pareado de
pacientes similares pero sin NAV. En el grupo con
NAYV pudieron compararse (tomando como patrén
de referencia a la bacteriologia) dos modalidades de
tratamiento con antibiéticos: empirico precoz ade-
cuado y empirico precoz inadecuado, con necesidad
de cambio de terapéutica. En este estudio, Heyland
et al® no comprueban que exista mortalidad diferente
en los dos grupos: con TEMP adecuado, la mortali-
dad bruta fue del 22 frente a un 26,7% con un
TEMP inadecuado). La reserva de los propios auto-
res es que el grupo con tratamiento inadecuado es
reducido, de 31 pacientes.

TRABAJOS EN QUE SE HA COMPARADO
EL TEMP CON EL TESP

1. Bomtem et al® practicaron BAL en 138 pacien-
tes ventilados con sospecha clinica de NAV. Setenta
y dos tuvieron NAV bacteriolégicamente documen-
tada, y ellos fueron divididos en dos grupos: En 40
se inicié un TEMP (mortalidad 16/40; 40%), mien-
tras que en 32 se esperd a la informacién que identi-
ficaba el agente (mortalidad 15/32; 47%; p = NS).

2. Pelletier et al’ estudiaron infecciones en pa-
cientes quirtrgicos. En 84 casos de neumonia (no
seflalan cudntos fueron NAV) y puntuaciones Apa-
che II > 15, comprobaron que la evolucién no fue
diferente si iniciaban los antibiéticos antes de las
12 h del comienzo de la fiebre en forma empirica, o
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si éstos eran iniciados mas tarde (12-24, 24 a > 24 h,
a partir del comienzo de la fiebre) tras obtener infor-
macién bacterioldgica.

3. Curtis et al® en un estudio prospectivo y aleato-
rizado diagnosticaron una NAV mediante CP no
broncoscdpico en un grupo de pacientes ventilados.
En todos los casos se trataba de una NAV temprana.
En 25 iniciaron un tratamiento empirico precoz con
ceftriaxona, mientras que en 24 hicieron un trata-
miento especifico. La estancia en la UCI, en el hos-
pital, y la supervivencia no fueron diferentes.

4. Por otra parte el estudio de Alvarez Lerma et
al® tiene, ademds del aspecto observado previamen-
te, otro dngulo a considerar: los autores inician un
tratamiento empirico precoz por sospecha de NAV
en 490 episodios (MB: 33,5%, MR de la NAV:
18,2%), mientras que en otros 56 esperan el resulta-
do de la bacteriologia para iniciar antimicrobianos
(MB: 25% y MR de la NAV: segtin los datos trans-
criptos no supera el 25%). Las diferencias no son
significativas.

Nosotros, en Montevideo, en un estudio prospec-
tivo, no aleatorizado, incluimos 140 casos de NAV
—todos con diagndstico bacterioldgico positivo me-
diante BAL o CP- divididos en dos ramas: una con
TEMP y otra con TESP. Los dos grupos fueron muy
similares en todas sus caracteristicas epidemiologi-
cas y clinicas. No pudieron encontrarse diferencias
en la MB ni en la MR a NAV. Los datos serdn en-
viados para su publicacién®.

CONCLUSION

Si bien estd probado de modo fehaciente (espe-
cialmente en la serie de Rello et al, y con las ca-
racteristicas particulares de sus pacientes) que el
tratamiento empirico adecuado iniciado tras la bron-
coscopia se asocia a menos MR de la NAV que el
empirico inadecuado, esto podria variar en grupos
de pacientes diferentes y con otra etiologia domi-
nante.

En otros trabajos hay resultados diversos referen-
tes al TEMP inadecuado frente al TEMP adecuado,
posiblemente influidos en parte por las diferentes
enfermedades de fondo y por la diferente gravedad
de las NAV. En otros, que comparan el TEMP con
el TESP, no se han encontrado diferencias entre es-
tas dos modalidades, aunque solo la minoria busca
comparar MR de la NAV.

Reflexionando sobre los resultados de los estu-
dios previos, y pensando en los problemas clinicos
diarios en UCI, quizd serfa adecuado agregar dos
preguntas mds a la planteada al inicio: “En esos pa-
cientes con sospecha de NAV, ;no habrd dos grupos
que valga la pena diferenciar: uno en que estd indi-
cado comenzar con TEMP, y otro en que se puede
practicar TESP?”, y “en pacientes diferenciados por
su enfermedad de base y/o por la gravedad de la
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NAYV al comienzo, ;no serd diferente la respuesta a
la primera pregunta?”.
Intentamos responder:

1. Posiblemente existe un grupo de NAV, las de
comienzo mds grave y amenazante (p. €j., con shock
séptico) en que lo mds adecuado de acuerdo con
nuestros conocimientos actuales sea practicar una
TEMP tras tomar muestras para bacteriologia, y otro
en que se pueda optar por un TESP sin sufrir morta-
lidad agregada.

2. Quiza falta investigar en forma mds concluyen-
te el TEMP frente al TESP en la NAV, y caracteri-
zar definitivamente el grupo de pacientes con sospe-
cha de NAV en que el TESP es lo correcto.

El riesgo de esperar una informacién suficiente
del laboratorio para comenzar tratamiento especifico
es que el proceso se agrave en el lapso que va desde
la toma de muestra profunda hasta el informe (iden-
tificacion primaria del agente y recuento de colo-
nias). La ventaja es que se tratardn inutilmente me-
nos infiltrados pulmonares que no son NAV, y se
empleardn menos antibidticos. En cada episodio de
sospecha de NAV que hubiera sido tratada con
TEMP inadecuado (o innecesario) se ahorraran al
menos 24-48 h de empleo initil de antimicrobianos.
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