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RESUMEN

Objetivo: Los objetivos de este estudio multicéntrico fueron evaluar
las caracteristicas clinicas y microbioldgicas de pacientes que ingresaron
en servicios de Medicina Interna y analizar los factores que influyeron en
la mortalidad a los 30 dias.

Método: Se recogieron antecedentes personales de cada paciente,
sintomas y signos, patron radioldgico y pardmetros analiticos incluyendo
albimina y proteina C reactiva (PCR). También se registr6 el nimero de
horas que transcurrieron hasta que se instaurd la primera dosis de anti-
bidtico y el seguimiento en dias. Los pacientes fueron estratificados en
cinco clases de riesgo segtin el Pneumonia Severity Index.

Resultados: Se incluyeron 389 pacientes la mayoria distribuidos en las
clase IIT a V de Fine. La mortalidad global fue del 12,1% (48 pacientes)
elevandose al 40% en los pacientes de la clase V. Ni la edad, ni el sexo, ni
el nimero de horas transcurrido hasta la primera dosis de tratamiento anti-
bidtico influyeron en la mortalidad a los 30 dias. Tampoco los niveles de
PCR en plasma ni el conocer o no el diagnéstico microbiolégico. Los
pacientes orientados (OR 0,138, IC95% 0,055-0,324)y con mayores nive-
les de albimina (OR 0,207, IC95% 0,103-0,417) tuvieron mejor supervi-
vencia .La presencia de carcinoma activo (OR 3.2, IC95% 1,181-8,947)
predijo tambien de forma independiente la mortalidad.

Conclusiones: Concluimos que ademds de los pardmetros universal-
mente aceptados de Fine, deberia utilizarse la albimina para seleccionar
a aquellos pacientes en los que el prondstico podria ser peor.

PALABRAS CLAVE: Neumonia adquirida en la comunidad. Factores
prondstico.
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ABSTRACT

Aims: the aims of the present study were to evaluate the clinical and
microbiological characteristics of patients suffering from community-
acquired pneumonia attended in the Internal Medical Departments of
several Spanish institutions and to analyze those prognostic factors pre-
dicting thirty-day mortality in such patients.

Material and methods: Past medical history, symptoms and signs,
radiological pattern and blood parameters including albumin and C
Reactive Protein, were recorded for each patient. Time from admission
to starting antibiotics (in hours) and follow-up (in days) were also recor-
ded. Patients were stratified by the Pneumonia Severity Index in five risk
classes.

Results: 389 patients were included in the study, most of them in
Fine categories 11l to V. Mortality rate for all patients was 12.1% (48
patients), increasing up to 40% in Fine Class V. Neither age, sex nor
time from admission to the start of antibiotic treatment predicted survi-
val rates. Plasmatic levels of PCR or microbiologic diagnosis were not
related to clinical outcome. In the Cox regression analysis, oriented
patients (OR 0.138, IC95% 0.055-0.324), and those with normal albumi-
nemia (OR 0.207, IC95% 0.103-0.417) showed better survival rates. On
the contrary, those with active carcinoma (OR 3.2, IC95% 1.181-8.947)
significantly showed a reduced life expectancy.

Conclusion: Besides the fully accepted Fine scale criteria, albumin
measurements should be included in routine evaluation in order to
improve patient’s prognostic classification.
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INTRODUCCION

La neumonia adquirida en la comunidad (NAC) constituye
hoy dia una de los motivos mds frecuentes de ingreso en los
servicios de Medicina Interna. Su incidencia es de 5-10 casos
por 1000 habitantes y afo (1), de los cuales un 30% requieren
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ingreso hospitalario. En individuos mayores de 65 afios se ele-
va a 30 casos por 1000 habitantes y afio (2).

Su mortalidad oscila entre el 10-20 % segtin las series, cons-
tituyendo hoy dia la 4* causa de muerte en ancianos y la causa
mds comtin de muerte relacionada con infeccién en la poblacién
general (3). El conocimiento de los factores prondsticos es til
para determinar el manejo del paciente y prescribir el tratamien-
to adecuado. Asi, se han desarrollado indices pronésticos de
mortalidad que son de gran utilidad en la préctica clinica (4-7).
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Entre los factores de mal pronéstico figuran, la enfermedad de
base del paciente, la insuficiencia renal, el shock, la taquipnea o
la alteracion del estado mental. Aunque la edad en algunos estu-
dios ha demostrado ser factor independiente de mortalidad (8),
por si misma no parece influir en el prondstico de los pacientes
sino que factores de comorbilidad asociados a esta condicién
explicarfan no sélo la mayor incidencia de la NAC en ancianos
sino también la mayor mortalidad (9). Por otro lado, algunos
autores recientemente han demostrado que en pacientes muy
ancianos, mayores de 84 afios, los indices de gravedad de Fine
(4), con excepcién del cancer y la insuficiencia renal, no discri-
minan a los que falleceran, por lo que concluyen que estos indi-
ces deben tomarse con cautela en estos pacientes (10).

Otros estudios han introducido ademds pardmetros analiti-
cos tales como la albimina y la proteina C reactiva (PCR) que
no siempre han sido predictivos de un prondstico desfavorable
(5,11-13). Por otro lado, conocer el diagndstico etiolgico de
la neumonia no parece influenciar (14), salvo en determinados
subgrupos de pacientes (15) aunque la existencia de bacterie-
mia generalmente ha demostrado ser factor independiente de
mal prondstico (16). Ademds el retraso en el inicio del trata-
miento antibidtico sélo ha influido en la mortalidad en algu-
nas series (17-19).

Estos resultados dispares justifican la bisqueda de los fac-
tores que mds influyen en la mortalidad en los pacientes que
habitualmente ingresan en los servicios de Medicina Interna,
que por otro lado, suelen ser pacientes con pluripatologia y
gran morbilidad asociada.

Los objetivos de este estudio multicéntrico fueron evaluar
las caracteristicas clinicas y microbioldgicas de pacientes que
ingresaron en los servicios de Medicina Interna en los hospita-
les participantes, valorar si el ingreso se adecuaba a las reco-
mendaciones pautadas por Fine y analizar los factores que de
manera independiente influyeron en la mortalidad a los 30
dias.

PACIENTES Y METODO

Se ha realizado un estudio observacional multicéntrico
prospectivo de los casos de NAC que han ingresado en los
hospitales Universitario Insular de Gran Canaria, Virgen de la
Luz de Cuenca, Virgen del Rocio de Sevilla, Arnau de Villa-
nova de Lérida y Nicolds Pefia de Vigo.

Los criterios de inclusion fueron: a) presencia de un infiltra-
do nuevo en la radiografia de térax; y b) presencia de al menos
dos de las siguientes manifestaciones: fiebre, tos, cambio en la
expectoracion, disnea o dolor tordcico. Se excluyeron: a) los
pacientes menores de 18 afios; b) los infectados con el virus de
inmunodeficiencia humana o en tratamiento citostatico o con
mds de 20 mg/dia de corticoides o con enfermedad hematoldgi-
ca; y c¢) aquéllos que habian ingresado por otro motivo 10 dias
antes por considerarse una neumonia nosocomial.

Se recogieron mediante cuestionario estructurado los
datos relativos a los antecedentes personales de cada paciente,
factores de riesgo para aspirar (disminucién del nivel de con-
ciencia, vomitos o disfagia), sintomas respiratorios en las pri-
meras 24 horas (fiebre, tos, cambio en la expectoracion, dis-
nea o dolor pleuritico) y los no respiratorios (cefalea,
desorientacién, mal estado general, hiporexia, escalofrios), asi
como la duracién de los sintomas en dfas antes de acudir a
urgencias. Ademads se registraron los siguientes signos clini-

cos: temperatura, tensién arterial sistdlica y diastdlica, fre-
cuencia cardiaca y respiratoria, grado de hidratacién, existen-
cia de confusion y boca séptica o escaras a la llegada el servi-
cio de urgencias asi como, el patrén radioldgico de afectacion
pulmonar (multilobar o no) y pardmetros analiticos tales como
hemograma, gasometria arterial y bioquimica con glucosa,
urea, creatinina, LDH, albimina, prealbimina, fibrinégeno y
PCR al ingreso. También se registré el nimero de horas que
transcurrié hasta que se instaurd la primera dosis de antibi6ti-
co y si fue necesario ingreso en el servicio de Medicina Inten-
siva (UMI) y el tiempo de seguimiento en dfas.

Se realizaron al ingreso, hemocultivos, cultivos de esputo,
serologias a Micoplasma pneumoniae, Chlamydia pneumo-
niae, Chlamydia psittaci, Legionella spp y Coxiella burnetii
en la fase aguda y a las 3-4 semanas, y se determind la antige-
nemia en orina a neumococo y Legionella.

Se consider6 diagndstico microbioldgico definitivo el aisla-
miento del microorganismo en cultivo de fluido estéril (hemo-
cultivo o liquido pleural), y la seroconversion o la positividad
del antigeno a Legionella o Streptococcus pneumoniae en ori-
na. Se considerd el diagndstico como probable cuando se obtu-
vo el crecimiento de microorganismos en el cultivo de esputo.

Los pacientes fueron estratificados en cinco grupos segin
el Pneumonia Severity Index (4).

ANALISIS ESTADISTICO

Se realizé mediante el paquete estadistico SPSS 13.0. Para
la comparacion de las distintas variables se utilizé la prueba
de * o el test exacto de Fisher para variables categdricas y la
prueba de t de Student o la U de Mann-Whitney para las varia-
bles continuas. Para aquellos pacientes que fallecieron, la
fecha fin de andlisis fue la fecha de exitus. En el resto de los
pacientes, solo fueron considerados vivos si su seguimiento
fue igual o superior a 30 dias. Como medida de la asociacién
entre los distintos factores prondsticos considerados y la
supervivencia, se utilizé la odds ratio (y su intervalo de con-
fianza del 95%), que se estim6 mediante Cox simple. Para el
andlisis multivariante, se utiliz el andlisis de regresién de
Cox, donde se incluyeron aquellas variables que en el andlisis
univariado se mostraron asociadas con la mortalidad, con un
valor de p inferior de 0,05, a excepcidn de la presencia de
escaras, boca séptica y la prealbimina debido a que el reduci-
do nidmero de casos distorsionaba los modelos finales. En
todas las pruebas estadisticas, se considerd un nivel de signifi-
cacion estadistica de 0,05.

Las curvas de supervivencia se construyeron mediante el
método de Kaplan-Meier.

RESULTADOS

Se incluyeron 389 pacientes con la siguiente distribucién
por hospitales: 198 (49,7%) del Hospital Insular de Gran Cana-
ria, 111 (29,7%) del Hospital Virgen de la Luz, 60 ( 15,1% ) del
Hospital Virgen del Rocio, 18 (4,5 %) del Hospital Arnau de
Villanova de Lérida y 11 (2,8%) del Hospital Nicolds Pefia de
Vigo. El 67% de los pacientes (265) eran varones.

La edad media fue de 71,9 + 14 afos y la media de dura-
cion de los sintomas antes del ingreso de 643 dias. Las
comorbilidades més frecuentes fueron la enfermedad pulmo-
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nar obstructiva crénica (EPOC) (40,9%), la diabetes (35,5%)
y la insuficiencia cardiaca congestiva (31,4%). Setenta y un
pacientes (19,0%) tenian riesgo de aspiraciéon y sélo 15
(39%) vivian en residencias de ancianos. Catorce (4,0%)
ingresaron en la UMI. Los sintomas por orden de frecuencia
fueron: tos (88,9%), disnea (72,2%), fiebre (70,7%), expecto-
racién (54,0%), escalofrios (40,0%), dolor pleuritico (30,0%)
y confusion (20,5%).

La mayoria de los pacientes se distribuyeron en las clase
IIl a V de Fine (clase I: 8 pacientes (2,1%), clase II: 44
(11,6%), clase III: 93 (24,0%), clase IV: 150 (39,7%) y clase
V: 83 (22,0%)). Los pacientes de mayor edad mostraron
menor tendencia a presentarse con fiebre (p = 0,011), escalo-
frios (p = 0,048) y dolor pleuritico (p < 0,01) y estaban signi-
ficativamente mds confusos (p < 0,000) y deshidratados
(p < 0,000). Existia mayor riesgo de broncoaspiracién entre
aquellos pacientes con mayor puntuacioén de Fine (p < 0,000),
no halldndose relacién significativa con la edad (p = 0,29)
ni con el alcoholismo. Ademads los pacientes con neumo-
nia aspirativa presentaron mayor proporciéon de escaras
(p < 0,001), boca séptica (p < 0,000) y patrén radioldgico
multilobar (p < 0,000).

Se realizaron hemocultivos en 228 casos, solo 17 fueron
positivos (7,5%), 202 resultaron negativos (88,5%) y 9 conta-
minados (3,9%). Se recogi6 cultivo de esputo en 219 pacien-
tes, y se determind en 186 casos la serologia a gérmenes atipi-
cos, en 306 la antigenemia en orina a neumococo, y en 296 a
Legionella. Se obtuvo el diagndstico microbioldgico definiti-
vo en 137 pacientes (35% del total y 48,7% de los que se
tomaron muestras microbiolégicas) siendo los microorganis-
mos mads frecuentes el Streptococcus pneumoniae, la Chlamy-
dia pneumoniae, el Mycoplasma y la Legionella (Tabla I).
Dos pacientes presentaron bacteriemia por bacterias gram
negativas. Hubo una alta proporcién de pseudomonas en los
cultivos de esputo recogidos en las primeras veinte y cuatro
horas pudiéndose relacionar este hecho con la toma de anti-
bidticos previa (4/10 pseudomonas). En 9 pacientes coexistié

TABLA |
DIAGNOSTICO MICROBIOLOGICO

Microorganismo Diagndstico  Diagndstico n %
definitivo probable

Streptococcus pneumoniae 54 6 60 34,9
Chlamydia pneumoniae 27 - 27 15,6
Mycoplasma pneumoniae 26 - 26 151
Coxiella burnetii 14 - 14 8,1

Pseudomonas 0 1 " 6,4
Legionella 7 - 7 41

Staphylococcus aureus 2 5 7 41

S. aureus meticilin resistente 0 3 3 17
Empiema 4 - 4 23
Haemophilus influenzae 0 4 4 23
Klebsiella pneumoniae 0 2 2 12
Escherichia coli 1 0 1 0,6
Morganella morganii 1 0 1 06
Enterococcus faecalis 1 0 1 06
Streptococcus viridans 0 1 1 06
Stenotrophomona maltophilia 0 1 1 06
Moraxella catarrhalis 0 1 1 0,6
Haemophilus parainfluenzae 0 1 1 06

la Chlamydia pneumoniae con otro microorganismo (1 Strep-
tococcus pneumoniae, 6 Mycoplasma 'y 2 Coxiella burnetii).

La mortalidad global de los pacientes a los 30 dias fue del
12,1% (48 pacientes) eleviandose al 40% en los pacientes de la
clase V (Tabla IT). Los factores relacionados con la mortalidad en
el anadlisis univariante se detallan en la tabla III. Ni la edad, ni el
sexo, ni la duracion en dias de los sintomas, ni el ndmero de
horas transcurrido hasta la primera dosis de tratamiento antibi6ti-
co influyeron en la mortalidad. Tampoco los niveles de PCR en
plasma ni el conocer o no el diagndstico microbioldgico.

En el andlisis multivariante, sélo la orientacién (OR 0,138,
IC95% 0,055-0,324) y los niveles mayores de albimina (OR
0,207, IC95% 0,103-0,417) como factores de buen prondsti-
co, asi como la presencia de carcinoma activo (OR 3.2,
1C95% 1,181-8,947) como factor de mal prondstico, predije-
ron de forma independiente la mortalidad (Fig. 1-3).

TABLA I

DISTRIBUCION DE LOS PACIENTES POR CLASES Y
MORTALIDAD A LOS 30 DIAS

Clase de Fine Exitus/Total %

| 0/8 0

Il 0/43 0

Il 4/9 4.4

[\ 10/144 6,9

v 32/80 40
TABLA 111

FACTORES RELACIONADOS DE FORMA SIGNIFICATIVA CON
LA MORTALIDAD A LOS 30 DIAS. ANALISIS SUPERVIVENCIA
DE COX UNIVARIANTE

Enfermedad de base OR IC P
Carcinoma activo 472 2.33-9,771 0,000
Cirrosis hepatica 3,70 1,551-8,809 0,000
Demencia 442 2,306-8,465 0,000
Accidente cerebrovascular 2,03 1,016-4,072 0,045
Ingreso en UMI 417 1,624-10,669 0,003
Factor de riesgo para aspirar 6,32 3,209-12,447 0,000
Sintomas

Disnea 2,71 1,064-6,889 0,037
Confusion 3,26 0,164-0,574 0,000
Hiporexia 1.9 0,997-3,810 0,05
Signos

Frecuencia respiratoria 1,11 1,069-1,151 0,000
Hidratado 0,25 0,137-0,476 0,000
Consciente 023 0,106-0,499 0,000
Orientado 0,16 0,087-0,301 0,000
Boca séptica 3,61 1,406-9,27 0,004
Escaras 35 1,369-8,987 0,009
Pruebas complementarias

PO,/FQ, 0,99 0,108-0,711 0,008
Alblimina 0,24 0,151-0,39%4 0,000
Prealblimina 0,83 0,736-0,928 0,001
Bacteriemia 3,22 1.354-7,670 0,008
Afectacion radiologica multilobar 3,12 1,704-5,702 0,000
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Fig. 1. Desorientacion y mortalidad. Andlisis de supervivencia
Kaplan-Meier.
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Fig. 3. Relacién albumina y mortalidad.

DISCUSION

Los pacientes con neumonia adquirida en la comunidad que
ingresaron en nuestros servicios de Medicina Interna presenta-
ron un perfil clinico caracteristico. Se trataron generalmente de
pacientes mayores, principalmente pluripatoldgicos, estando la
gran mayoria distribuidos en las clases IV y V de Fine.

Dentro de las enfermedades asociadas con mayor frecuen-
cia destacaron la EPOC y la diabetes. Recientemente Falguera
(20) y colaboradores publicaron un estudio comparativo de
pacientes con NAC y diabetes frente a no diabéticos y demos-
traron que ésta se asocia significativamente con edad avanza-
da y mayor morbimortalidad. En nuestro estudio la diabetes
no se asocié a peor prondstico aunque si la hiperglucemia en
el andlisis de Mann-Whitney (p = 0,010), hecho demostrado
ya por Fine y colaboradores previamente (4).

Por otro lado, el hecho de que los pacientes de mayor edad
hayan presentado con menor frecuencia fiebre y hayan estado
mads frecuentemente confusos, ya se ha referido en multiples
estudios (9,10,21,22) que han demostrado que en los ancianos
la presentacion clinica es diferente.

La neumonia aspirativa fue mdas frecuente en pacientes
con mayor puntuacién de Fine, lo cual es reflejo de la mayor
comorbilidad (8,15) de los pacientes con este factor de riesgo,
sin embargo no se relacioné en nuestro estudio ni con el alco-
holismo ni con la edad.

Hubo un pequefio porcentaje (13,7%) de pacientes que se
clasificaron en la clases I y Il y que siguiendo las guias de
manejo (4) no deberian haber ingresado, pero se debe consi-
derar que estas guias no valoran la posibilidad de la ausencia
de adherencia al tratamiento como ocurre en los alcohdlicos u
otras enfermedades como la pardlisis cerebral infantil en los
que deberfa aconsejarse el ingreso del paciente para un mejor
manejo y tratamiento.

El diagndstico microbiolégico fue definitivo sélo en el
35% del total de pacientes (9), y la bacteriemia se relaciond
aunque no de manera independiente (16) con una mayor mor-
talidad, resultados similares a los de otros estudios. Sin
embargo el saber o no el germen responsable de la neumonia
no influyé en la supervivencia de los pacientes. A nuestro jui-
cio conocer la microbiologia no es relevante de cara al pro-
ndstico de los pacientes salvo que haya bacteriemia (16), sin
embargo el crecimiento de microorganismos como Pseudo-
monas en los esputos de los pacientes es reflejo de la gran
morbilidad asociada que presentan.

Queremos destacar de nuestros resultados que la edad no
influy6 en el prondstico a diferencia de otros estudios (23),
aunque sea el factor que mds puntuacion otorga a cada clase
de Fine. En nuestro estudio es facilmente explicable este
resultado ya que la distribucién de esta variable fue bastante
homogénea por lo que pierde su poder discriminativo en la
cohorte. El hecho de que la edad no influya en el prondstico
ya ha sido observado por otros autores (9) que consideran que
en realidad contribuye mas la comorbilidad que presenta cada
paciente. En este sentido, la enfermedad de base del paciente,
la presencia de carcinoma activo, demencia, cirrosis, acciden-
te cerebrovascular y el factor de riesgo para aspirar, ya
ampliamente descritos en otros estudios, se relacionaron con
mayor mortalidad a los 30 dias en el andlisis univariante. Ana-
lizamos también otros factores no estudiados en otros trabajos
como la presencia de escaras o boca séptica que si se asocia-
ron en el andlisis univariante con mayor mortalidad. En otros
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estudios (22) el encamamiento previo, muy relacionado con la
existencia de escaras, influyé de manera independiente en la
mortalidad en el andlisis multivariante. Sin embargo, en el
nuestro no pudieron incluirse estos factores en el andlisis de
regresion multivariante porque distorsionaban los resultados
al recogerse ese hecho en pocos casos.

El resultado que nos parece de mayor relevancia e interés
de nuestro estudio es que la hipoalbuminemia (albimina < 3
mg/dl) se asocié de forma independiente a mayor mortalidad
en todos los pacientes de forma global y también analizando
los resultados para cada una de las clases de Fine (III-IV).
Este hecho nos parece de suma importancia clinica ya que
segun las guias clinicas (4) los pacientes de la clase III no pre-
cisan ingreso hospitalario en todos los casos. La determina-
cion de la albimina es (24) una técnica sencilla, econémica y
facilmente aplicable que nos permitiria junto con la valora-
cién clinica de los pacientes cambiar en estos casos la actitud
a seguir. Sus niveles se han relacionado segun estudios pre-
vios de manera inversa con los reactantes inflamatorios de
fase aguda (25), mds que con el grado de nutricion del pacien-
te. En nuestra opinién, podrian ponerse en marcha estudios
que evaluasen si existe relacion entre los niveles de albtimina
al ingreso y la evolucién clinica en las primeras 72 horas de
los pacientes de la clase III de Fine, que permitirian realizar
un mejor manejo global del paciente.

Ademds en estudios de morbimortalidad en pacientes
ancianos (26) y en otras patologias (27), la albimina ha sido
un factor independiente de prondstico. Estudios recientes (28)
han considerado el uso de corticoides en pacientes con neu-
monia severa para controlar esta respuesta inflamatoria. Aun-
que los resultados han sido prometedores, ya que la hidrocor-
tisona ha disminuido la mortalidad hospitalaria, se necesitan
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