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Resumen

Muchas de las patologias quirtirgicas pediatricas intestinales son un reto para el equipo tratante, ya
que comprometen tan seriamente el intestino, que agotan los recursos conocidos de tratamiento y las
opciones de vida para el paciente. Por tal razén, se recurre a la inventiva del cirujano, para que en el
acto quirtrgico busque alternativas que ofrezcan esperanza. Es asi como surgen de forma artesanal,
modificando elementos ya existentes, las sondas de drenaje entérico, que ayudan a proteger el intestino
inflamado, a promover su recuperacién, al drenaje de su contenido y a frenar el deterioro isquémico.
Ademas, evitan la formacién de adherencias obstructivas y limitan la necesidad de realizar resecciones
amplias. El presente estudio busca tecnificar su uso y encontrar elementos de juicio claros para el pos-
terior disefio de una sonda ideal, que cumpla con las caracteristicas fisicas y biolégicas necesarias para
ser una verdadera solucidn frente a las patologias a resolver. Para ello, por medio de una simulacién
hidraulica, se probaron las sondas de drenaje mas utilizadas en el mercado, las cuales, por su diserio,
pueden ser un buen punto de partida para la obtencién de un producto nuevo. Del estudio se concluyé
que la sonda ideal aun no existe y que faltan muchos y similares trabajos de investigacién para llegar
a un resultado 6ptimo, que cuente con los principales beneficios de las sondas actuales: una superficie
lisa del PVC, la suavidad de la silicona y la tecnologia del dren de Blake® , en la bisqueda de una
mayor area de superficie para un 6ptimo drenaje.
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STUDY OF THE EFFECTIVENES OF FOUR DIFFERENT
DESIGNS OF INTRALUMINAL STENTS IN ENTERIC
DRAINAGE AND DECOMPRESSION

Abstract

Multiple surgical pediatric intestinal diseases are a real challenge for the medical team, because they
compromise seriously the intestines limiting the treatment options and with it the survival options. For
that reason the creativity of the surgeon in the surgical field is the resource to find an alternative that
give us hope. It is like this how enteric drain stents were designed, modifying existing elements, as
a solution to protect the compromised gut, help its recovery, drain its contents and stop its isquemic
deterioration. Additionally they limit the formation of obstructive adhesions and the need for wide
resections. The present work intends to raise its use and find common elements for the design of an
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ideal catheter, with optimal biophysical qualities related to the diseases to treat. With these objectives
we did a hydraulic simulation of the most used drains which may serve as an excellent starting point
in the design of a new product. The conclusion is that the ideal stent is not yet developed and more
research like this is necessary for an optimal result, using the main characteristics of actual drains:
smooth surface of pvc, softness of the silicon and the technology of the Blake’s® drain in the search
for a for larger surface for maximum drainage.

Key words: probe, enterocolitis necrotizing, hydraulics

O ESTUDO DA EFICACIA PARA A DRENAGEM E O DECOMPRESSION ENTERIC

DE QUATRO PROJETOS DIFERENTES DO SOUNDINGS INTRALUMINALES
Resumo

Muitos dos pathologies cirtrgicos dos pediatricas intestinal sao um desafio para o equipamento do
tratante, desde que jeopardize o intestine assim seriamente, que esgota o tratamento sabido recursos
e as opcoes da vida para o paciente. Para tal razdo, se recorre ao inventiveness do cirurgiao, de modo
que no ato cirdrgico procure as alternativas que oferecem a esperanca. E assim como se levantam
do formulério do artisan, modificando elementos existentes ja, os soundings da drenagem enteric,
que ajudam proteger o intestine inflamed, promover sua recuperagao, a drenagem de seu indice e
conter a deterioragao do isquémico. Além, evitam a formagao de adesbes dos obstructivas e limitam a
necessidade para fazer resecciones amplos. O estudo atual procura technify seu uso e para encontrar
elementos desobstruidos do julgamento para o projeto mais atrasado de soar ideal, aquele cumpre
as caracteristicas fisicas e bioldgicas necessérias ser uma solucdo verdadeira ao contrario dos patho-
logies a resolver. Para ele, por meio de uma simulacao hidraulica, os soundings usados da drenagem
no mercado foram provados mais, que, por seu projeto, podem ser um ponto bom da partida para
obter de um produto novo. Do estudo se concliu que soar ideal existe nao ainda e que faltam muitas
e trabalhos similares da investigacéo para alcangar um resultado optimal, esse conta nos beneficios
principais dos soundings atuais: uma superficie lisa do PVC, a lisura do silicone e a tecnologia de dren
de Blake®, na busca de uma area mais grande de superficie para uma drenagem optimal.

Palavras-chave: sonda, enterocolite necrosante, hidraulica

Introduccion

El cateterismo gastrointestinal se viene utilizado desde
finales del siglo XIX en el tratamiento del ileo agudo o
postoperatorio, para disminuir la distensién y la pre-
sién abdominal. Y aunque su uso ha estado limitado
al drenaje proximal de estémago o duodeno, con o
sin succién, es tal la evidencia de disminucion en la
mortalidad de pacientes con obstruccién intestinal,
que su uso se estandarizé para el manejo de estapa-
tologias (1). Inicialmente se hizo con tubos elasticos de
caucho, siendo el de mayor difusién el introducido por
Levine para alimentacién enteral animal (2). También
se ha usado para proteccién en casos de obstruccién
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intestinal mecénica por sindrome adherencial y en
peritonitis (3), no solo a través de la nariz, sino tam-
bién por gastrostomias, enterostomias (4) y de forma
transrectal (figura 1). En el mercado se cuenta con
multiples alternativas de catéteres para usar en el dre-
naje intraluminal, pero ninguno con especificaciones
de disefio, o con elaboracion aprobada para ese uso y
sin que aseguren mejores resultados en eficiencia y en
seguridad para los pacientes. Por ello es que en mu-
chas ocasiones se recurre a adaptaciones elaboradas
de forma esponténea e improvisada durante el acto
quirdrgico, con el riesgo de que se presenten efectos
adversos derivados de su uso.
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FIGURA 1. Evidencia de decompresion y ferulizacion intestinal
con sonda entérica

Como parte del manejo de patologias intestinales
complejas como la enterocolitis necrozante multiseg-
mentaria (5,6), las atresias intestinales multiples (7-9)
y las obstrucciones intestinales severas por bridas,
casos en los que las tinicas opciones son las reseccio-
nes amplias, anastomosis y ostomias, que conllevan
complicaciones postquirtirgicas méas morbidas atn,
como es el sindrome de intestino corto, las sondas
intraluminales de drenaje entérico se utilizan de forma
empirica por muchos cirujanos pediatras alrededor
del mundo (10). Con un catéter de drenaje enteral se
puede obtener descompresion, desfuncionalizacion y
ferulizaciéon, lograndose un proceso de recuperacion
intestinal mucho més controlado. Mientras que la
descompresion limita el proceso isquémico intestinal
promoviendo la reperfusién del segmento lesionado, la
desfuncionalizacion permite la recuperacién del tejido
para un reinicio éptimo de las funciones basicas y la
ferulizacién es la guia en la proteccién de anastomosis
de riesgo, lo que evita filtraciones e impide obstruccio-
nes en la organizacion intestinal (figura 2). Ademas,
disminuyen el tiempo quirdrgico, la necesidad de
reintervenciones y favorecen el inicio de nutriciéon
enteral temprana (11).

FIGURA 2. Postoperatorio de paciente con monitoria invasiva y
sonda de drengje enteral luego de laparotomia exploratoria por
enterocolitis necrozante

El objetivo de este trabajo fue determinar, bajo cir-
cunstancias corporales simuladas, si los catéteres que
se encuentran en el mercado, todos ellos de mate-
riales y disefios diferentes, tienen equivalencia en su
desempeno para el drenaje, con el propdsito de tener
argumentos de juicio suficientes para escoger alguno
de ellos, al momento de enfrentar pacientes con estos
tipos de patologia. También, al conocer la calidad
de los diferentes catéteres, de puede promover el
desarrollo de un producto mejor, que cumpla con las
caracteristicas fisicas y biolégicas que permiten una
mejor biocompatibilidad y una menor tasa de efectos
secundarios.

Metodologia

La metodologia fundamental fue la simulacién de la
estructura corporal, para evaluar asi la eficacia de dre-
naje entérico de cuatro diferentes disefios de sondas,
disponibles todas en el mercado. Para ello se utilizé
un modelo hidraulico que consta de un recipiente
transparente acrilico el cual hace las veces de cavidad
abdominal y sirve de contenedor de las asas intesti-
nales y de un sistema de pistén, que ejerce la presién
de la pared abdominal. Tiene ademéas una manguera
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plastica corrugada y flexible plegada dentro de la ca-
vidad que simula el intestino y su organizacién, con
angulos que pueden llegar a ser muy agudos (figura
3). Para comparar en drenaje con el agua y asi evaluar
cual de las sondas ofrecia el mejor rendimiento en
cuanto al drenaje de liquidos con diferente viscosidad,
se escogié una sustancia de viscosidad elevada. Las
caracteristicas de las sondas que se tuvieron en cuenta
fueron la clase de material y el disefo, variables que
definen su comportamiento frente al drenaje y que
ofrecen las ya conocidas ventajas y desventajas (se
exponen més adelante).

1L

FIGURA 3. Esquema y foto del modelo hidrdulico
Clase de materiales
Policloruro de vinilo o PVC. Por su superficie lisa y

de baja porosidad, disminuye la adherencia de las sus-
tancias y facilita el drenaje; sin embargo, su estructura
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quimica tiende a cambiar con la exposicién prolongada
a la humedad v al calor corporal, cristalizindose y au-
mentando su rigidez, con el consecuente incremento de
posibilidades de desarrollar lesiones titulares (12).

Silicona. De mayor biocompatibilidad v flexibilidad,
resulta més estable, no irritante y mas suave con los
tejidos. Pero al ser mas rugosa y adherente su superfi-
cie y al tener un coeficiente de friccién alto, el drenaje
se hace lento, incrementandose el riesgo de infeccién

(13,14).
Tipos de disefio

Estructura tubular con perforaciones v superfi-
cie lisa. No hay obstaculos que detengan el drenaje,
pero hay menor superficie de contacto interno y un
mayor riesgo de angulaciones y de colapsos.

Estructura tubular con perforaciones v estrias
internas. Se aumenta la superficie de contacto y se
protegen del colapso en casos de que un angulo su-
pere su flexibilidad; sin embargo, es mayor el riesgo
de obstrucciones y el retardo en el drenaje.

Dren de Blake®. Tiene el mejor rendimiento en
cuanto a drenaje, comodidad y baja incidencia de
lesién tisular en térax, si se lo compara con el tubo
de térax estandar. Su disefio permite un maximo de
superficie de contacto interno y una comunicacién
exterior en todo su trayecto, por lo que se puede
drenar toda area con la que hace contacto. Con este
no se ha probado el drenaje de sustancias que tengan
una viscosidad similar a las encontradas en el tracto
intestinal (15).

Se evaluaron las sondas PVC lisa 21F, Silicona lisa 21F,
Silicona estriada 21F, Silicona estriada 14F y el Dren
de Blake (figura 4). Se realizaron varias mediciones
de tiempos de drenaje con un volumen constante de
sustancia para cada sonda y se calculd la velocidad
para cada una. Posteriormente se realizaron célculos
hidrostéticos para extrapolar cual de las sondas cuenta
con las caracteristicas fisicoquimicas que ofrecen la
ventaja final en cuanto a drenaje.
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FIGURA 4. Tipos de sonda: a. Silicona con estrias internas. b. Dren
de Blake® de Johnson & Johnson. c. Silicona Lisa d. PVC lisa

Resultados

La efectividad de drenaje en este estudio reflejo la ca-
pacidad que tenia cada sonda para evacuar el liquido
intestinal producido por el paciente durante el dia,
cumpliendo con las funciones de desfuncionalizar y
descomprimir. Por esto se midié el tiempo que tardaba
cada sonda en drenar cinco litros de dos sustancias de
diferente viscosidad.

Como se evidencia en la tabla 1, el drenaje de la sonda
de PVC, tanto para sustancias liquidas como para las
viscosas, fue superior frente al de las deméas sondas.
Sin embargo, las sondas de material siliconado tam-
bién ofrecieron en buen drenaje, cumpliendo con el
drenaje de todo el volumen de las sustancias. El Dren
de Blake y su homoléga de silicona, a pesar tener un
menor didmetro, tuvieron un buen rendimiento dre-
nando sustancias liquidas. Pero como dependian de
la presién para lograr un buen drenaje del contenido
mas viscoso, su drenaje se acercé a cero.

Teniendo en cuenta que los resultados no son compa-
rables por las variaciones de area interna de cada una
de las sondas, se normalizaron los datos mediante el
célculo de velocidad del flujo ya que en su férmula se
incluye el area.

V=Q/AQ=Vol/T
V: velocidad, Q: caudal, A: area Vol: volumen, T:
tiempo

TABLA 1. Tiempos comparativos de drenaje de cada sonda para
dos sustancias de diferente viscosidad. PVC: policloruro de vinilo,
SLSE: sonda larga siliconada estriada, SLSL: sonda larga siliconada
lisa, SCSE: sonda corta siliconada estriada

TIEMPO (S)

SONDA AGUA AZUL
VOLUMEN 1L 5L 1L 5L
PVC 36,75 167,5 1285,83  13074,58
SLSE 67,38 321,92 3091,28  27988,83
SLSL 75,44 346,24 4216,85  34402,75
BLAKE 265,66 1299,08 14400 -
SCSE 267,62 1414.8 - -

TABLA 2. Velocidades comparativas de drenaje de cada sonda para
dos sustancias de diferente viscosidad.

Velocidad (m/s)

SONDA AGUA AZUL
VOLUMEN 1L 5L 1L 5L
PVC 1,38 1,52 0,04 0,02
SLSE 0,76 0,79 0,02 0,01
SLSL 0,83 0,91 0,02 0,01
BLAKE 0,36 0,37 0,01 0
SCSE 0,26 0,25 0 0

Aunque la normalizacién de los datos disminuye las
diferencias entre sondas, con la velocidad se puede
asegurar que la eficiencia de drenaje de la sonda de
PVC es mayor que cualquier otra, incluso frente al
Dren de Blake en el drenaje liquido que es su fuerte.
Con respecto al disefio se encontr6 que las sondas
estriadas, a pesar de contar con un mayor didmetro
interno, no reflejaron beneficio el drenaje frente a las
lisas (figura 5).
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FIGURA 5. Graficas de dinamica hidraulica. A la izquierda
sondas largas v a la derecha sondas cortas, ambas con agua, eva-
luando de forma comparativa velocidad contra tiempo.

Discusion

La patologia pediatrica intestinal, especialmente la
neonatal es de tan dificil manejo, que se requiere de
todas las herramientas disponibles para asegurar la
viabilidad del intestino y con ello, un prondstico vital
del paciente. Uno de estos elementos son las sondas de
drenaje entérico intraluminal, que se utilizan para pro-
teger el intestino comprometido de todas las noxas que
pueden empeorar su estado y limitar su recuperacion,
tales como la distensién, la isquemia y la organizacién
con patrones obstructivos. Pero para tomar la decisién
de escoger una u otra sonda de drenaje es necesario
un analisis multivariado, en el que el drenaje no sea
el Unico aspecto a considerar. Porque si bien es cierto
es ese el objetivo principal cuando se disenan, el que
se usen en organismos vivos implica realizar andlisis
de riesgo beneficio que sopesen la totalidad de los
posibles efectos secundarios.

Las sondas conducen sustancias y funcionan bajo
el principio de que para que un fluido discurra es
necesaria una diferencia de energia, correspondiente
a las pérdidas de rozamiento que se generan por la
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rugosidad del conducto y por la viscosidad del fluido.
Entonces, entre mas lisa sea la superficie de un catéter y
mas liquida sea la secrecién a drenar, més efectiva seréa
la sonda. Para optimizar estos resultados es que surgen
todas las medidas en el disefio de elementos biomédi-
cos, encaminadas a disminuir el rozamiento y lograr
con esto una mejor funcién de los implementos, lo que
se traduce finalmente en un beneficio directo para el
paciente, porque repercute en su recuperacién. Un
ejemplo de ello son los catéteres de irrigacién succidn,
que con su disefo favorecen el drenaje y en los que
aplicando un solvente para su evacuacién, disminuyen
la viscosidad de las sustancias. El disefio también tiene
que ver con lograr la mayor superficie de contacto en
el menor espacio, para favorecer el drenaje, pero sin
que se obstruya la luz. Ademas, también debe contar
con algiin mecanismo que impida el colapso si llegaran
a darse angulaciones excesivas.

En cuanto a los materiales utilizados para la elabo-
racién de catéteres, lo que se busca primordialmente
es lograr una superficie lisa que favorezca el drenaje.
Pero ademaés de ello, que cumpla con las caracteristi-
cas indispensables para un elemento biomédico por
su exposicién a tejidos y sustancias corporales. La
rugosidad de la superficie, por ejemplo, no solo limita
el drenaje, sino que también favorece la colonizacién
bacteriana, haciendo de catéter un elemento potencial-
mente infeccioso. Se busca ademas cierta flexibilidad
que lo haga facil de manipular y con una angulacién
tal que sin quebrarse ni romperse, tenga a la vez un
comportamiento noble con los tejidos, es decir, que
no genere resistencias que lesionan los tejidos. El
compuesto quimico debe reaccionar de manera favo-
rable frente al calor y a la humedad corporal, sin que
se degenere su configuracién, ni se ponga en riesgo
su integridad. Ademas, el material debe ser inocuo,
con un minimo de reacciones a cuerpo extrafio o la
generacién de alergias.

Aungue definitivamente fueron las sondas de PVC
las que mostraron un muy buen drenaje, presenta
una rigidez importante, favorecedora de quiebres y
resistencia frente a los angulos, lo que facilita el co-
lapso. Ademas, es una condicién que aumenta con el
tiempo cuando esta en el organismo, pudiendo llevar
a lesiones iatrogénicas, sobretodo en el momento de
su retiro. Teniendo en cuenta estas consideraciones se
concluye que de las sondas evaluadas no hay ninguna
que cumpla a cabalidad con todas las caracteristicas
requeridas, aunque se obtuvieron elementos que
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pueden tomarse como punto de partida para el de-
sarrollo de una nueva sonda, con superficie lisa poco
adherente como es la de PVC, pero moldeable y suave
como las de silicona y con un disefio que impida el
colapso sin que se reduzca la luz, ya que se impediria
el adecuado drenaje.
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Resumen

La epidemia de malaria ha sido estudiada a partir de modelos mateméticos espacio-temporales, en
bisqueda de relaciones causales que permitan establecer su evolucién, como el clima, la ubicacién
geogréfica y los movimientos poblacionales, entre otros. Basados en el célculo de probabilidades,
se caracterizé la dindmica temporal de malaria en Colombia desde el ano 1960, construyendo un
espacio total de probabilidad que cuantificara la aparicién anual de infectados en rangos de 5.000 y
10.000, evaluando la desviacién media cuadratica para conjuntos de rangos y comparando el carga-
miento de las probabilidades para estos conjuntos. Posteriormente, con el valor asociado a los rangos
correspondientes a los tres Ultimos afnos consecutivos, se predijo que el nimero de infectados de
malaria para el 2007 se encontraria entre 106.000 y 116.000 con la evaluacién de rangos de 10.000
y entre 108.000 y 113.000 con los rangos de 5.000. Estos valores se compararon con los datos del
Instituto Nacional de Salud registrados hasta la semana epidemiolégica 52 del 2007, que registraron
108.848 infectados, obteniéndose con ambos rangos una prediccién 100% acertada del fenémeno.
Se concluyé asi que evaluar la dindmica de la epidemia a partir de la definicién de rangos vy el estudio
probabilista de los valores registrados con respecto a éstos, permite predecir la cantidad de infectados
anuales de malaria en Colombia de forma acausal y simple, con una metodologia de facil aplicacién
que economiza recursos.

Palabras clave: malaria, epidemiologia, probabilidad

TEMPORAL DINAMIC PROBABILITIES OF
THE MALARY EPIDEMIC IN COLOMBIA

Abstract

The malaria epidemic has been studied from space-time mathematical models searching for causal
relationships to predict their development, such as climate, geographical location, population move-
ments, among others. Based on the calculation of probabilities, the temporal dynamics of malaria in
Colombia since 1960 were characterized. For this purpose a total space of probabilities was built that
quantifies the annual appearance of infected cases in ranges of 5,000 and 10,000 , and the mean
square deviation for sets of ranges was assessed, comparing the behavior of the probabilities for the-
se sets. Finally, the number of infected cases in 2007 was predicted with the associated value to the
corresponding ranges for the last three consecutive years. According to the prediction, the number
of malaria cases in 2007 would have been between 106,000 and 116,000 with the assessment of
the ranges of 10,000, and between 108,000 and 113,000, with ranges of 5,000. These values were
compared with the report from the National Institute of Health of the 52° epidemiological week of
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2007, which registered 108,848 infected, obtaining a 100% accurate prediction of the phenomenon
with both ranges. The evaluation of the dynamics of the epidemic based on the definition of ranges,
and the probabilistic study of registered values respect to them, allows to predict the annual number
of infected cases of malaria in Colombia, in an acausal and simple way, with a methodology easy to
implement which also saves resources.

Key words: probability, epidemic, malaria.

DINAMICA DE PROBABILIDADE TEMPORAL DA EPIDEMIA
DE MALARIA NA COLOMBIA

Resumo

A epidemia de maléria tem sido estudade apartir de modelos matemaéticos espaco-temporais em busca
das relagoes de causa que permitam estabelecer sua evolucao, tais como o clima, localizagao gogréfica,
movimentos populacionais, entre outros. Baseado em célculos de probabilidades a dindmica popula-
cional da maléria se caracterizou desde 1960. Foi construido um espaco total de probabilidades que
quantifica o surgimento anual de pessoas infectadas em intervalos de 5.000 e 10.000, foi availiado a
o desvio médio quadrado para conjuntos de intervalos, comparando a quantidade de probablidades
para esses conjuntos. Finalmente, com o valor associado aos intervalos correspondentes aos trés
ultimos anos consecutivos, foi previsto que o nimero de infectados com maléria para 2007 estaria
entre 106.000 e 116.000 com a avaliacéo dos intervalos de 10.000, e entre 108.000 e 113.000, com
os intervalos de 5.000. Estes valores foram comparados com os dados do Instituto Nacional de Salud
, registrados até a semana epidemoldgica 52 de 2007, onde foram registrados 108.848 infectados,
obtidos com ambos intervalos uma previsao de 100% de acerto sobre o fenémeno. Avaliar a dindmica
da epidemia apartir da definicao de intervalos, e o estudo de probabilidades dos valores registrados em
relagao a estes, permite prever a quantidade anual de infectados por maléria na Colémbia de forma
causal e simples, com uma metodologia de facil aplicagao que economiza recursos.

Palavras-chave: probablilidade, maléria, epidemiologia.

Introduccion

La malaria es una epidemia de graves consecuencias
especialmente en paises tropicales, en los que puede
alcanzar tasas de mortalidad hasta de un millén de
personas por ano, cifra que progresivamente tiende
a aumentar (1). Los reportes de la OMS entre 1999
y 2004 indicaron que el nimero de muertes por ma-
laria fue de entre 1,1 y 1,3 millones y que la tasa de
incidencia estuvo entre 350 y 500 millones de casos
en el 2004. Los paises mas afectados siguen siendo los
ubicados en zonas tropicales y subtropicales, especial-
mente de Africa, continente en donde se presenta el
90% de las muertes por esta enfermedad y en donde es
la causa de una quinta parte de la mortalidad infantil.
Sin embargo, la enfermedad se ha extendido a lugares
donde antes no existia, afectando al menos a 90 paises.
La mayoria de las personas afectadas viven en Africa,

Brasil, Colombia, India, Sri Lanka y Vietham. En Co-
lombia, de acuerdo con lo reportado por el Ministerio
de la Proteccién Social, la incidencia de malaria se
duplicé en las ultimas tres décadas, pasando de 2,2
casos/1.000 habitantes en 1975, a 4,5 casos/1.000
habitantes en el 2005, estimandose que 25 millones
de personas presentan riesgo de ser infectadas. El 82%
de la mortalidad atribuible a malaria se reporté en los
departamentos de Chocé, Cauca, Narino y Valle del
Cauca (2,3), pero al ser estadisticas que adolecen de
subregistro, es probable que la magnitud del problema
y la mortalidad sean incluso mayores (4).

La mayoria de las muertes ocasionadas por malaria
se pueden evitar con el uso temprano de medicamen-
tos eficaces, pero esto no suele ocurrir, debido a las
condiciones socioeconémicas de los paises mas afec-
tados. Adicionalmente, el aumento de resistencia del
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parésito a los tratamientos antipalidicos méas usados
anteriormente (cloroquina y sulfadoxina-pirimetamina)
ha impulsado a 68 paises a cambiar sus protocolos de
tratamiento tradicionales y nuevas terapias combina-
das con derivados de la artemisina. Esta problematica
hace que resulte de fundamental importancia contar
con herramientas que describan de manera objetiva
y precisa las caracteristicas de la dindmica de la enfer-
medad, facilitando asi el desarrollo de estrategias de
salud eficaces en su control. Es asf como se ha buscado
establecer la relacién entre el comportamiento de la
epidemia y las condiciones climéticas especificas, como
son las anomalias climéticas producidas por eventos
del ENSO (El Nino-Southern Oscillation). En Pakistan
(5), Venezuela (6), y Colombia (7,8), por ejemplo, se
han asociado picos de malaria al ENSO y en general
se han evidenciado factores climaticos-biolégicos que
afectan los ciclos de vida de los vectores, de los para-
sitos dentro del mismo (9,10) y que también impactan
los ecosistemas de predadores de insectos (11,12), la
temperatura, la humedad y la calidad y distribucién del
agua superficial, sitios de reproduccién de los vectores
(13). Sin embargo, la utilidad de las correlaciones
climéticas generadas por los modelos estadisticos es
limitada, debido a dificultades en la prediccién y a que
sus resultados también son dificiles de extrapolar en
espacio y tiempo.

La probabilidad es una medida matemaética que
permite cuantificar la posible ocurrencia futura de un
evento (14-17) y se aplica a fendmenos que presentan
un numero finito de eventos posibles. En un fenémeno
de resultados equiprobables como el lanzamiento de
un dado, la probabilidad de que se presente una cara
especifica, corresponde al nimero de eventos cuya
probabilidad se quiere determinar, dividido entre el
numero de eventos posibles, en este caso 1/6 (17). En
el caso de fenémenos no equiprobables es necesario
considerar el niimero de veces que se presenta cada
uno de los eventos, en un espacio acotado. El con-
junto de todos los posibles resultados evaluados con
las probabilidades de un experimento en particular
es denominado espacio de la probabilidad o espacio
muestral. Con la representacién de los lanzamientos de
una moneda como una caminata al azar probabilista
se puede determinar la distancia media cuadréatica con
respecto a la posicién de inicio y, ademas, a través de la
desviacion media cuadrética, determinar si la moneda
que se lanza tiene un cargamiento de las probabilida-
des al realizar un nimero especifico de lanzamientos
y comparar los valores esperados y los obtenidos en

el experimento. De forma general, desviacién media
cuadrética es una medida propia de la mecéanica de
la caminata, que permite cuantificar si un espacio de
probabilidad es equiprobable o no, es decir, si hay un
cargamiento de la probabilidad para eventos espe-
cificos del espacio, al comparar la desviacién con su
valor esperado (15).

Teniendo en cuenta que la dindmica de la epidemia
de la malaria presenta un comportamiento complejo
y fluctuante, el objetivo de este trabajo fue caracterizar
de manera objetiva y reproducible, con base en la
teoria de la probabilidad, la dindmica de la epidemia
y realizar una prediccién basada en el cargamiento
de las probabilidades en el tiempo. Para una mejor
comprensién se destacan las siguientes definiciones:

Probabilidad de un rango: La probabilidad de
un rango se define como la frecuencia de veces que
el namero total de infectados anual en Colombia ha
estado contenido en dicho rango, dividido entre el total
de frecuencias, que corresponde al total de afios.

Frecuencia del rango

Ecuacién 1

P(r)y=— - -
Total Frecuencia s

Desviacion media cuadratica de un rango: Para
estudiar si un conjunto de rangos son equiprobables o
no, es decir si hay un cargamiento de la probabilidad
para eventos especificos del espacio muestral, se utiliza
la férmula de la desviacién (15):

Frecuenciadel rango & 1

TN

P(Rn)=

Ecuacién 2

Total Frecuencias

Donde N es el niimero de eventos del espacio muestral,
esto es el total de frecuencias.

Métodologia

El niimero de infectados anuales de malaria desde el
ano 1960 hasta el 2006 se evalud con base en la teoria
de la probabilidad, a partir de la definicién de rangos
de 5.000y 10.000 casos, desde cero hasta el maximo,
encontrados en los reportes de vigilancia epidemiol6gi-
ca del Instituto Nacional de Salud (INS). Posteriormen-
te se definieron dos espacios de probabilidad, uno para
los rangos de 5.000 y otro para los de 10.000, donde
cada rango es considerado como un posible evento;
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este espacio de probabilidad cuantifica la posibilidad
de que en un ano especifico se registre un valor total
para el nimero de infectados de malaria en Colombia
que se encuentre contenido en los rangos estableci-
dos. La amplitud del rango fue escogida con base en
la variacién anual del nimero de infectados para los
ultimos anos con respecto al ano de prediccién, pues
las variaciones en los rangos son de aproximadamente
10.000 infectados y la predicciéon podria ser mucho
maés precisa con los rangos de 5.000.

Posteriormente, se definieron espacios de probabili-
dad que cuantifican conjuntos de rangos de 10.000
agrupados de a cuatro y conjuntos de rangos de 5.000
agrupados de a ocho en orden ascendente, calculando
la probabilidad para cada rango respecto al conjunto
total, para posteriormente calcular la desviacién me-
dia cuadratica de cada rango y finalmente evaluar
las restas entre la probabilidad y su desviacién media
cuadrética, para comparar dichas restas entre los
espacios de probabilidad construidos y determinar si
existe 0 no un cargamiento para la forma en que los
rangos aparecen en el tiempo.

Finalmente se realizé un promedio aritmético de los
valores que representan a los rangos correspondientes
a los Ultimos tres afios, y se establecid el niimero de
infectados a los que éste valor corresponde a través
de una regla de tres, el cual corresponde a la predic-
cién del rango de nimero de infectados para el ano
2007.

Resultados

Con base en los rangos establecidos de 10.000, se
encontré que el rango minimo que contiene el mini-
mo valor de los infectados anuales en el periodo de
1960-2006 pertenece al rango 1, que corresponde a
un nimero de infectados entre 0 y 10.000, mientras
que el valor méximo de infectados pertenece al ran-
go 19, que corresponde un valor de infectados entre
180.000 y 190.000. En el caso de los rangos de 5.000,
el valor minimo de infectados pertenece al rango 2,
que corresponde a un valor de infectados entre 5.000
vy 10.000 y el méaximo valor de infectados pertenece
al rango 38, que corresponde a un valor de infectados
entre 185.000 y 190.000 (tabla 1).

TABLA 1. Determinacién de rangos a los que corresponde el nimero de infectados por arios.

Ano Infectados —Rangos Ano Infectados —Rangos Ano Infectados —Rangos
10.000 5.000 10.000 5.000 10.000 5.000

1960 9000 1 2 1976 40000 4 8 1992 184000 19 37
1961 17000 2 4 1977 64000 7 13 1993 129000 13 26
1962 17000 2 4 1978 53000 6 11 1994 127000 13 26
1963 18000 2 4 1979 62000 7 13 1995 187000 19 38
1964 15000 2 3 1980 57000 6 12 1996 134000 14 27
1965 18000 2 4 1981 62000 7 13 1997 181000 19 37
1966 22000 3 5 1982 79000 8 16 1998 189000 19 38
1967 26000 3 6 1983 106000 11 22 1999 168000 17 34
1968 27000 3 6 1984 55000 6 11 2000 108000 11 22
1969 38000 4 8 1985 56000 12 2001 177000 18 36
1970 33000 4 7 1986 89000 18 2002 150000 15 30
1971 22000 3 5 1987 90000 9 18 2003 125032 13 26
1972 31000 4 7 1988 102000 11 21 2004 126113 13 26
1973 56000 6 12 1989 102000 11 21 2005 111555 12 23
1974 23000 3 5 1990 101000 11 21 2006 92551 10 19
1975 33000 4 7 1991 184000 19 37

Volumen 17 * No. 2 - Julio - Diciembre de 2009 217



DINAMICA PROBABILISTA TEMPORAL DE LA EPIDEMIA DE MALARIA EN COLOMBIA

Para los rangos de 5000, los valores de frecuencia de
aparicién de los rangos oscilaron entre 0 y 4 y los de
probabilidad oscilaron entre 0 y 0,085, datos que no se
muestran, mientras que para los rangos de 10000, los
valores de frecuencia de aparicién del rango oscilaron
entre 0 y 5 y los de probabilidad oscilaron entre 0 y
0,106, (tabla 2).

Se encontré que los valores de probabilidad para los
conjuntos de grupos de 8 rangos variaron en un rango
de [0-0,667], y los valores de la desviacién media cua-
drética para estos rangos variaron entre [-0,207 - 0,871],
encontrando que las diferencias entre estos tGltimos v el
valor de probabilidad (valor esperado) variaron en un
rango de [-0,204 - 0,204] (datos no mostrados).

TABLA 2. Frecuencia y probabilidad de cada rango para cada 10.000 casos

Rango Frecuencia Probabilidad Rango Frecuencia Probabilidad
1 1 0,021 11 5 0,106
2 5 0,106 12 1 0,021
3 5 0,106 13 4 0,085
4 5 0,106 14 1 0,021
5 0 0 15 1 0,021
6 5 0,106 16 0 0
7 3 0,064 17 1 0,021
8 1 0,021 18 1 0,021
9 2 0,043 19 5 0,106

10 1 0,021

Se encontré también que el minimo valor para las
diferencias calculadas para los conjuntos de rangos
de 10.000 y 5.000 estaba asociado al conjunto que
contiene a los primeros cuatro rangos y al conjunto que
abarca los rangos 10 a 13 y 19 a 26 para cada conjunto
de rangos respectivamente; estos ultimos son los que
precisamente contienen a los cuatro ultimos anos,
demostrando el cargamiento de las probabilidades en
el tiempo en este conjunto de rangos v justificando el
uso de la probabilidad en este rango de tiempo para
predecir la dindmica.
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Los rangos asociados a los valores del niimero de infec-
tados correspondientes a los tres tltimos anos para los
rangos de 10.000 infectados estuvieron en el conjunto
de rangos 10-13, mientras que los rangos de 5.000
infectados se encontraron en el conjuntos de rangos
19-26. Los valores de probabilidad para los conjuntos
de grupos de cuatro rangos variaron en un rango de
[0-0,714] y los valores de la desviacién media cuadréa-
tica para estos rangos variaron entre [-0,204 —0,903],
encontrando que las diferencias entre estos ultimos y
el valor de probabilidad (valor esperado) variaron en
un rango de [-0,204 — 0,204] (tabla 3).
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TABLA 3. Valores de Frecuencia (F), valores de probabilidad (P), Desviacién Media Cuadrdtica (+Dmc, - Dmc) v las diferencias entre estas
(+Dmc-E, - Dmc-P), para los cuatro grupos de rangos v el periodo que contiene los ultimos tres anos.

Rangos F P +Dmc -Dmc + Dmc-P -Dmc-P Rangos F P +Dmc -Dmc +Dmc-P -Dmc-P

1 1 0,063 0,1875 -0,0625 0,1250 -0,1250 13 4 0,667 08708 0,4625 0,2041 -0,2041
2 5 0313 04375 0,1875 0,1250 -0,1250 14 1 0,167 03708 -0,0375 0,2041 -0,2041
3 5 0313 04375 0,1875 0,1250 -0,1250 15 1 0,167 03708 -0,0375 0,2041 -0,2041
4 5 0313 04375 0,1875 0,1250 -0,1250 16 0 0,000 0,2041 -0,2041 0,2041 -0,2041

Total 16 Total 6
5 0 0,000 0,1667 -0,1667  0,1667 -0,1667 17 1 0,143 0,3318 -0,0461 0,1890 -0,1890
6 5 0,556 0,7222 03889  0,1667 -0,1667 18 1 0,143 0,3318 -0,0461 0,1890 -0,1890
7 3 0,333 0,5000 0,1667 0,1667 -0,1667 19 5 0,714 09033 0,5253  0,1890 -0,1890
8 1 0,111 0,2778 -0,0556  0,1667 -0,1667  Total 7

Total 9 10 1 0,091 0,2417 -0,0598 0,1508 -0,1508
9 2 0222 0,3889 0,0556  0,1667 -0,1667 11 5 0455 0,6053 03038  0,1508 -0,1508
10 1 0,111 0,2778 -0,0556  0,1667 -0,1667 12 1 0,091 0,2417 -0,0598 0,1508 -0,1508
11 5 0,556 0,7222 0,3889  0,1667 -0,1667 13 4 0364 05144 0,2129 0,1508 -0,1508
12 1 0,111 0,2778 -0,0556 0,1667 -0,1667  Total 11

Total 9

Los afios 2004, 2005 y 2006 estuvieron en los rangos Discusion

13, 12 y 10 respectivamente para los rangos de 10.000,
y en los rangos 26, 23 y 19 respectivamente para los
rangos de 5.000. La evaluacién del promedio de estos
valores dio como resultado predictivo que el rango
para el afio 2007 corresponde a 11,6 en los rangos de
10.000 y a 22,6 en los rangos de 5.000 (tabla 4).

TABLA 4. Rangos asociados a la prediccion para el ano 2007 vy
valores para el limite superior e inferior correspondiente al numero
de infectados predicho.

Rango Rango
Prediccién 2007 10.000 5.000
11,6 22,6
Limite inferior de Infectados 106.000 108.334
Limite superior de Infectados 116.000 113.334

Al comparar las predicciones con los datos del Insti-
tuto Nacional de Salud registrados hasta la semana
epidemioldgica 52 de 2007, se encontré que el valor
real corresponde a 108.848 infectados, obteniéndose
con ambos rangos una prediccién 100% acertada del
fenédmeno (tabla 4).

Este es el primer trabajo en el que se realiza una pre-
diccién del niimero de infectados de malaria basado
en el cargamiento de las probabilidades para cada afo.
Evaluar el cargamiento de la probabilidad en el tiempo
como un sistema dindmico revel6 una autoorganiza-
cién acausal aplicable a la salud publica, que simplifica
la toma de decisiones. Es una metodologia que permite
realizar una prediccién basada en el cargamiento de la
probabilidad en rangos de tiempo acotados, es decir,
los Gltimos tres afios. El cargamiento de la probabilidad
y la prediccién por rangos del nimero de infectados
simplifican las visiones multicausales al realizar una
prediccién acausal directa. La dindmica de la epidemia
de malaria ha sido estudiada desde modelos causales
(18, 19), siendo ejemplo de esta linea de investigacién
los trabajos de Poveda et al (7,8), quienes parten del
andlisis climatolégico para caracterizar la dindmica de
la epidemia. Con la teoria de los sistemas dindmicos
se ha encontrado que dichas dindmicas pueden ser
representadas por atractores cadticos (20). Algunos
modelos con ecuaciones diferenciales intentan repre-
sentar las multiples interacciones que se consideran
caracteristicas de la dindmica y otros trabajos, basados
en el clima o en condiciones de la poblacién, tienen
limitaciones en la medida que su efectividad depende
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de las regiones y de las estaciones del ano, impidien-
do una generalizacién metodoldgica (21, 22). En un
trabajo previo, Rodriguez desarrollé una metodologia
acausal predictiva que parte de la representacién de la
dindmica como una caminata probabilista, con la que
predijo, con una efectividad del 95,6 %, el nimero de
infectados para Colombia en el ano 2007 (proceso de
publicacién). En ese estudio, la evaluacién de la dina-
mica de la epidemia a partir de la definicién de rangos
y del estudio probabilista de los valores registrados
con respecto a estos, permitié predecir la cantidad de
infectados anuales en Colombia de forma acausal y
simple, evitando la impredecibilidad del caos.

Otras investigaciones desarrolladas desde una perspec-
tiva fisica y matematica acausal han producido resul-
tados efectivos en areas como la biologia molecular, la
morfologia celular y la morfologia y fisiologia cardiaca.
Ejemplo de ello son caracterizaciones del fenémeno de
unién de la proteina MSP-1 al receptor de glébulo rojo,
realizadas con la teoria de conjuntos (23) y, posterior-
mente, con las teorias de probabilidad y entropia (24)
que permiten una diferenciacién matematica objetiva
de péptidos de unién y no unién. Del mismo modo se
realizé una caracterizacién del fenémeno de unién de
péptidos nonaméricos al HLA clase Il con la teoria de
conjuntos (25), la que sirvié de base para el desarrollo
de una teoria de unién al HLA con base en las teorias
de probabilidad, combinatoria y entropia, que predice
con un 100% de aciertos, el estado e unién o no unién
de 161 péptidos analizados (26). En el campo de la
dindmica y de la morfologia cardiaca se desarroll6 tam-
bién una metodologia diagndstica, de aplicacién clinica
en la monitoria cardiaca fetal, con base en la teoria de
sistemas dinamicos v la ley de Zipf-Mandelbrot (27),
la que fue refinada y presentada en el XVIII congreso
FIGO (28). Igualmente, una metodologia para el diag-
nostico de la dindmica cardiaca en adultos evaluada
en Holter, con base en la teoria de sistemas dindmicos,
que diferencia dindmicas agudas de crénicas y de
normales (29). En el campo de la morfologia celular
se han desarrollado caracterizaciones de la estructura
eritrocitaria que permiten diferenciar normalidad de
enfermedad (30), asi como una caracterizacién fractal
de células preneoplasicas (31). Tal y como sucede con
la metodologia desarrollada en este trabajo, todas son
investigaciones que evidencian la importancia del
estudio de los diferentes fenémenos de la medicina
desde perspectivas fisicas y matematicas.

220 rev. fac. med

Mientras que la fisica clasica tomé como fundamento el
determinismo de la mecénica (32), la mecéanica cuanti-
ca se basé en el indeterminismo gracias al principio de
indeterminacién (33), lo que llevé a la oposicién entre
Einstein y Bohr, respecto a las concepciones sobre el
universo fisico: el primero un determinista y el sequndo
un probabilista (34). Este trabajo funda el determi-
nismo probabilista para la dindmica de la epidemia
de malaria, donde el determinismo v el probabilismo
coexisten, logrando predicciones acertadas en rangos
probabilistas de la dindmica. La consideracién de los
fenémenos desde la fisica moderna plantea las causas
como “costumbres innecesarias” (35) del pensamiento
que no permiten comprender el fenémeno; el enfoque
acausal caracteristico de la cuantica (33), la mecéanica
estadistica (36) y las teorias del caos (37-38) aplicados
en este trabajo, revela una autoorganizacién matema-
tica y fisica subyacente a la epidemia y evidencia que
no es necesario establecer factores causales para lograr
una prediccién util, simple y precisa, evitando de este
modo complejidades innecesarias y proporcionando
una herramienta objetiva y facilmente aplicable en el
desarrollo de prevencién y manejo en la salud publica.
Este trabajo constituye la base para el desarrollo de
un modelo espacio temporal, que permita predecir no
s6lo el rango de infectados anuales, sino también su
distribucién geogréfica para acciones preventivas més
eficaces. Se concluye entonces que evaluar la dindmica
de la epidemia de malaria a partir de la definicién de
rangos, junto con el estudio probabilista de los valo-
res registrados con respecto a estos, permite predecir
los rangos que incluyeron la cantidad de infectados
anuales en Colombia de forma acausal y simple, con
una metodologia de facil aplicacién que economiza
recursos. El cargamiento de la probabilidad y la predic-
cién por rangos del nimero de infectados simplifican
totalmente la supuesta impredecibilidad de los sistemas
dindmicos cadticos o las visiones multicausales, que se
obvian al realizar una prediccién directa.
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Resumen

La neumonfa asociada a ventilacién mecénica provoca entre el 15% y el 20% de las infecciones
nosocomiales y produce la mayor parte de las muertes secundarias a ellas. Se estima una frecuencia
acumulada de esta patologia entre 2,4 y 14,7 casos por 1.000 dias de ventilacién en distintos tipos de
unidades de cuidado intensivo; sin embargo, no existen datos en nuestro medio de la incidencia de esta
neumonia en el paciente con trauma. El objetivo del trabajo fue determinar la incidencia de neumonia
asociada a ventilacién mecénica en pacientes criticos traumatizados, su impacto en la morbimortalidad
y los microorganismos responsables de ella. Para ello se identificaron 304 pacientes traumatizados
en el periodo comprendido entre enero del 2001 y agosto del 2008 que ingresaron a la unidad de
cuidado intensivo postquirirgica del Hospital Militar Central y que requirieron ventilacién mecénica.
Se encontrd que la incidencia por cada 1000 dias de ventilacién mecéanica fue de diez pacientes, que
el riesgo general de neumonia era del 7,8%, siendo mayor después del dia 16 de ventilacién mecéanica
(34%), que la neumonia era un factor de riesgo independiente de mortalidad (OR 2,7) y que en neu-
monia temprana el germen causal en el 40% de los era Pseudomonas aeruginosa, mientras que en la
tardia era polimicrobiana, principalmente por Staphilococcus aureus en un 66% y por Pseudomonas
aeruginosa en un 34%. Se concluyé entonces que la taza de neumonia en los pacientes de trauma se
sitda en valores muy similares a los encontrados en pacientes con otras patologias; sin embargo, se
encontré que la neumonia era factor de riesgo independiente de mortalidad, de aumento en la estancia
hospitalaria y de la necesidad de soporte ventilatorio invasivo para este tipo de pacientes.

Palabras clave: neumonia, respiracién artificial, Pseudomonas aeruginosa

INCIDENCE OF PNEUMONIA ASSOCIATED WITH MECHANIC
VENTILATION IN PATIENTS WITH TRAUMA ADMITTED TO THE
INTENSIVE CARE UNIT AT THE HOSPITAL MILITAR CENTRAL

Abstract
Pneumonia associated to mechanic ventilation causes 15-20% of the nosocomial infections and pro-

duces most of the secondary deaths associated to them. It is estimated that there is an accumulated
frequency of this pathology between 2,4 and 14,7 cases for 1.000 days of ventilation in different types

Correspondencia: andreavillamill228@gmail.com, adriana_vargasd@yahoo.com Direccién postal: Hospital Militar Central, Tr. 3 No.
49-00, Unidad de Cuidado Intensivo, segundo piso, Bogota, D.C., Colombia
Recibido: Agosto 3 de 2009 Aceptado: Diciembre 2 de 2009

222 rev. fac. med




VILLAMIL A., VARGAS A., OLIVEROS H.

of ICU; however there is no data in our setting about the incidence of this type of pneumonia in the
patients with trauma. The objective of this work was to determine the incidence of pneumonia associ-
ated to mechanic ventilation in the critically traumatized patients, its impact in the morbidity-mortality
and the responsible microorganisms. We identified 304 trauma patients admitted to the surgical ICU
of the Hospital Military Central requiring mechanical ventilation in the period between January 2001
and August 2008. The incidence of pneumonia associated to mechanic ventilation for every 1000 days
of ventilation mechanics was found to be 10 patients, the general risk of pneumonia was 7.8%, the
highest risk was after day 16 of mechanic ventilation in 34%. The pneumonia associated to mechanic
ventilation was an independent mortality risk factor (OR 2,7). In early-onset pneumonia, the most
common pathogen was Pseudomonas aeruginosa in 40% of the cases, and in late-onset polymicrobial
pneumonia, the two main isolated organisms were: Staphylococcus aureus in 66% and Pseudomonas
aeruginosa in 34%. It was concluded that the rate of pneumonia in the trauma patients is similar in
value to patients with other pathologies; however it was found that pneumonia associated to mechanic
ventilation is an independent mortality risk factor, increases the hospital stay and the need for invasive
supportive ventilation in this type of patient.

Key words: pneumonia, artificial respiration, Pseudomonas aeruginosa

INCIDENCIA DE PNEUMONIA ASSOCIADA A VENTILACAO MECANICA
EM DOENTES COM TRAUMA INTERNADOS NA UNIDADE TERAPIA
INTENSIVA DO HOSPITAL MILITAR CENTRAL

Resumo

A pneumonia associada a ventilagdo mecénica constitui entre 15% e 0 20% das infec¢des nosocomiais
e causa a maioria das mortes secundarias nos doentes afetados. Estima se uma freqiiéncia acumulada
desta patologia entre 2.4 e 14.7 casos por 1.000 dias de ventilagao em tipos diferentes de unidades
de terapia intensiva; no entanto, dados em nosso meio da incidéncia de pneumonia de doentes com
trauma nao existem. O objetivo do trabalho foi determinar a incidéncia de pneumonia associada a
ventilagao mecénica em pacientes criticos, traumatizados, e seu impacto na morbi mortalidade e os
microorganismos responsaveis.. Identificaram-se 304 doentes traumatizados no periodo entre janeiro
do 2001 e agosto dos 2008 que internaram-se na unidade de terapia intensiva pos-quirurgica do
Hospital Militar Central e que requereram ventilagao mecanica. Achamos que a incidéncia por cada
1000 dias da ventilagdo mecanica era de dez pacientes, que o risco geral do pneumonia era de 7.8%,
sendo maior apés do dia 16 da ventilacdo mecanica (34%), esse pneumonia era um fator do risco
independente da mortalidade (OU de 2.7) e que na pneumonia cedo o germe causal num 40% dos
casos era por Pseudomonas aeruginosa, enquanto na tardia era polimicrobiana, principalmente por
Staphilococcus aureus em um 66% e Pseudomonas aeruginosa em um 34%. Conclui-se entdo que a
taxa da pneumonia nos pacientes do trauma esta situada em valores muito similares aos encontrados
nos pacientes com outras patologias. Nao obstante, observamos que a pneumonia era fator do risco
independente da mortalidade y, do aumento na estadia do hospital e da necessidade de suporte
ventilatorio invasivo para este tipo de doentes.

Palavras-chave: respiracao artificial, pneumonia, Pseudomonas aeruginosa

Introduccion del 15% al 20% de las infecciones nosocomiales en los

centros de cuidados a pacientes con trastornos agudos
La neumonta es un problema frecuente, grave y costoso v en las unidades de cuidados intensivos (UCI) suele
entre los pacientes hospitalizados. En general ocupa el ocupar el primer puesto. Las neumonias adquiridas
segundo lugar tras las infecciones urinarias y provoca en el hospital producen la mayor parte de las muertes
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secundarias a infecciones nosocomiales y la frecuencia
de casos mortales ha superado el 70% en algunas series
de neumonia asociada a ventilacién (NAV). La media
de las estancias hospitalarias en los pacientes con neu-
monia nosocomial oscila entre una y dos semanas, mas
prolongadas que las de los controles correspondientes,
lo que se traduce en un aumento de los costos (1,2).

Parece que el rendimiento de algunas técnicas diag-
nosticas depende en gran medida del patrén de refe-
rencia elegido (3) vy la ausencia de un patrén de oro
sigue generando incertidumbre y controversia acerca
de la definicién operativa de neumonia nosocomial.
La mayoria de ellas han incorporado una mezcla de
signos, sintomas, hallazgos radioldgicos y resultados
de los cultivos. La escala Clinical Pulmonary Infection
Score (CPIS) es uno de estos abordajes (5,6), mos-
trando una sensibilidad del 93% segn el trabajo en
el que se describe. La CPIS oscila entre 0-12 puntos
y los valores superiores a seis se correlacionan con los
resultados de los estudio de cepillado protegido (MCP)
y lavado broncoalveolar (LBA) en pacientes con NAV.
Las definiciones que incluyen resultados cuantitativos
de los cultivos por encima de un determinado umbral
en las muestras de MCP o de lavado LBA han sido las
preferidas por los investigadores (7-10). La confusién
generada por resultados contradictorios y la dispo-
nibilidad limitada de la broncoscopia han llevado a
seguir utilizando definiciones maés tradicionales de la
neumonia y a seguir valorando otras modalidades y
estrategias diagnosticas.

En los pacientes sometidos a ventilacién mecanica la
frecuencia de neumonia nosocomial es de seis a veinte
veces mas alta (1,2,7,11), con frecuencias aproxi-
madas entre el 1% y el 3% por dia de intubacién y
deventilacién mecénica (12). El resumen del Sistema
Nacional Nosocomial Infection Surveillance (NNIS)
de los Centros para el Control y Prevencién de las
Enfermedades del afio 2002 describié una frecuencia
acumulada de NAV entre 2,4 y 14,7 casos por 1.000
dias de ventilacién en distintos tipos de UCI (13), con
frecuencias que oscilan entre diez y quince casos por
1.000 dias de ventilacién (12, 46).

Entre los factores que influyen la relacién entre
mortalidad y NAV estan el grado de gravedad de la
enfermedad en el inicio, asi como la instauracién del
tratamiento antimicrobiano adecuado en el momento
oportuno (18, 21). Se producen bacteremias secun-
darias y empiema entre el 4% vy el 38% y del 5% al

8% de los pacientes respectivamente (2). Muchos
estudios demuestran una prolongacién de la estancia
hospitalaria y en la UCI que oscila entre cuatro y 21
dias, aunque en general se sitlia entre los cuatro y los
nueve dias (2, 9,11, 17, 22). En general, tienen ma-
yor riesgo los ancianos y los enfermos con procesos
de gravedad moderada o grave, aunque los trauma-
tismos, la cirugia, los farmacos y los dispositivos de
tratamiento respiratorio alteran también las defensas
del pulmén. De ahi que no resulte sorprendente que
la intubacién endotraqueal y la ventilacién mecéanica
representen uno de los principales factores de riesgo
para el desarrollo de neumonia nosocomial (7- 9, 11,
12, 23-28). En los enfermos que llevan mas de cinco
dias hospitalizados es frecuente la colonizacién de las
vias respiratorias altas por bacilos gram negativos y
Staphylococcus aureus (26,31), con micro aspiracion
en pacientes intubados y no intubados (2, 8, 9,11).
Aunque los hemocultivos positivos o la presencia de
microorganismos en los cultivos de empiema pueden
establecer el diagnostico etiolégico en los pacientes
con neumonia nosocomial, se ha encontrado en la
mayor parte de las series, que menos del 15% de los
enfermos tienen cultivos positivos en cualquiera de
esta localizaciones (2, 29,30).

El diagnéstico de la neumonia nosocomial puede ser
desde sencillo y poco complicado hasta extremadamen-
te dificil e incluso imposible. En los pacientes jévenes
sin enfermedad pulmonar de base y sometidos a aspi-
racion tras la cirugia y que después desarrollan fiebre,
leucocitosis, esputos purulentos e infiltrados lobulares
de reciente aparicién en la radiografia de térax, se
plantean pocas dudas diagnésticas, especialmente si el
microorganismo identificado en los cultivos de esputo
y de sangre es el mismo. De ahi que se deba sospechar
la posibilidad de una neumonia en pacientes hospitali-
zados que desarrollen signos y sintomas de enfermedad
respiratoria o una fiebre inexplicada, sobre si existe en
ellos algin factor de riesgo (1, 9, 6, 32, 33). El objetivo
de este estudio fue determinar la incidencia de NAVM en
los pacientes criticos traumatizados que ingresaron a la
unidad de cuidado intensivo postquirtrgico del Hospital
Militar Central de Bogotd, establecer su impacto en la
morbimortalidad, asi como los microorganismos res-
ponsables, para contribuir al establecimiento de proto-
colos y guias de manejo, los cuales se dificultan cuando
se tiene en cuenta que los principales microorganismos
involucrados en esta patologia poseen estrategias gené-
ticas que les permite desarrollar diferentes mecanismos
de resistencia a la antibioticoterapia.
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Metodologia

Se realizé un estudio observacional de casos incidentes
tomando los registros de la base de datos de la Unidad
de Cuidados Intensivos Postquirtrgica del Hospital Mili-
tar Central de Bogot4, durante el periodo comprendido
entre enero 2001y agosto de 2008. El tamano de la
muestra se calculé teniendo en cuenta una incidencia
previa del 10%, de acuerdo con la American Thoracic
Society ; la precision fue del 0,04 y el nivel de confianza
del 95 % es de 215 pacientes. Sin embargo, se inclu-
yeron la totalidad de los pacientes que presentaban el
diagnostico de trauma y que requirieron soporte venti-
latorio, excluyendo aquellos con diagnéstico de trauma
craneo encefélico, trauma raquimedular y térmico y
antecedentes de enfermedad pulmonar obstructiva
crénica, neuropatia con requerimiento de oxigeno,
enfermedad neuromuscular y miopatia.

El diagnéstico de NAVM se confirmé teniendo en
cuenta las guias IDSA y ATS: cambio en las secreciones
traqueo bronquiales, cambios en los infiltrados en la
radiografia de térax, disminucién de los indices de
oxigenacién, signos de respuesta inflamatoria como
taquicardia, fiebre o leucocitosis y cultivo de secrecién
orotraqueal positivo. Quienes no cumplian con estos
criterios no se incluyeron como pacientes con NAVM.
Se registr6 la informacién correspondiente a los agen-
tes etiolégicos, asi como los diagnésticos de trauma
relacionados con el motivo de ingreso a UCI.

Resultados

De 1944 pacientes que ingresaron a la UCI, 304 co-
rrespondieron a pacientes con trauma que cumplian

los criterios de inclusién, de ellos el 7,8% desarrollo
NAVM (figura 1).

1944 pacientes
Ingresan a UCI

[ |
L 304 (16%) ] L1640(84%) con]

Pacientes con trauma Otras patologias
[ ]

[
280 (92,1%) 24 (7,9)
Pacientes sin NAVM Pacientes con NAVM
FIGURA 1. Flujograma de pacientes analizados en el estudio.
UCI: Unidad de cuidados intensivos, NAMV: Neumonia asociada a
la ventilacién mecdnica

Los 304 pacientes con trauma tuvieron 2393 dias de
soporte ventilatorio invasivo, con una incidencia de
NAVM de diez casos por cada 1000 dias de ventilaciéon
mecanica, sin que se encontrara una diferencia signi-
ficativa con los pacientes sin trauma que necesitaron
10222 dias, con una incidencia de NAVM de 9,7
casos por cada 1000 dias OR 1,2 (0,7-1,9) P (0,005).
Como se observa en la tabla 1, el desarrollo de NAVM
aumenté los dias de soporte ventilatorio vy la estancia
hospitalaria, sin observar diferencias por sexo en la
aparicién de la neumonia. Adicional a ello, pacientes
con trauma que desarrollaron NAVM presentaron
una diferencia significativa en la mortalidad del 29%,
comparado con el 13,2% de quienes no presentaron
NAMV; p 0,042 OR 2,7 (1,06- 6,9). Cuando la ne-
cesidad de ventilacién mecénica fue mayor de cinco
dias, la mortalidad aumenté en quienes desarrollaron
NAVM, OR 4,26(1,3-13).

TABLA 1. Caracteristicas de las variables numéricas y su relacién con NAVM

VARIABLE Paciente con NAVM Paciente sin NAVM P
n mediana  percentil n mediana  percentil
25 50 75 25 50 75
Edad 24 23 20 23 28 280 24 21 24 28 0,37
Dias de 24 17 10 17 31 280 3 2 3 6,75 0,000
ventilacion
Estancia 24 19 11 19 26 280 5 3 5 9 0,000
APACHE 19 14 9 14 17 226 11 11 16 0,24

NAVM : Neumonia asociada a la ventilacién mecdnica

Aqui toca quitar unas lineas verticales en la primera fila, es decir, que quede continuo Paciente con NAVM vy Paciente sin NAVM,

Nancy sabe como
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Como se evidencia en la tabla 2, se encontré que la
mortalidad de los pacientes con NAVM se presenta
después del quinto dia de estancia hospitalaria mien-
tras que la mortalidad de los pacientes sin NAVM fue
mayor en los primeros cinco dfas. Ademas, con una
diferencia significativa en el nimero de dias de ventila-
cién mecénica entre el grupo de pacientes con NAVM
y no NAVM, siendo de 17 dias (= 20) y 3 dias (+ 4,5)

respectivamente ( p 0,000). Sin embargo y teniendo
en cuenta el nimero de dias de ventilacién mecéanica
después de realizado el diagnéstico de NAVM, se
encontré una diferencia de tres dias para el grupo sin
NAMV vy de nueve dias para el grupo con NAVM. El
riesgo de NAVM asociado a més de cinco de soporte
ventilatorio es de OR 3,2 con IC 4,2-240.

TABLA 2. Asociacion entre estancia hospitalaria y mortalidad en los pacientes con NAVM vy sin NAVM

VARIABLE ESTANCIA < 5 DIAS ESTANCIA > 6 DIAS OR IC P
MORTALIDAD % (n) % (n)
SIN NAVM 100% (30) 50% (7) 3.5 1,4-8,3 0,01
CON NAVM 0% (0) 50% (7) 1,2 0,3-38 0,01
TOTAL 100% (30) 100% (14) 2,01 1,02-39 0,02

NAVM : Neumonia asociada a la ventilacién mecdnica

La probabilidad de NAVM con relacién a los dias de
ventilacién mecénica se describe en la tabla 3, donde
se nota que la mayor probabilidad de NAVM se en-

TABLA 3. Probabilidad de neumonia

cuentra después del dia 16 de ventilacién mecénica,
siendo de 0,34 el intervalo de confianza.

CON

SIN

DIA VENTILACION  TOTAL PACIENTES NANM NAVM PROBABILIDAD ERROR IC
MECANICA DE NAVM % ESTANDAR
1 304 0 62 0
5 130 1 25 39 0,013 0,92-0,98
10 61 3 7 14 0,037 0,76-0,91
15 30 2 4 31 0,062 0,55-0,79
16 24 1 0 34 0,0657 0,51-0,77
20 21 0 1 34 0,0657 0,57-0,77
30 7 1 2 44 0,1041 0,342-0,74

NAVM: Neumonia asociada a la ventilacion mecdnica

En la figura 2 se observa la relacién entre los dias de
soporte ventilatorio y la probabilidad de desarrollar
NAVM. El trauma cardiaco v el de térax fueron los
diagndsticos principales que se asociaron a mayor
riego de desarrollar NAVM como se demuestra también
en la tabla 4 (OR del2, 6y 4,31 respectivamente).
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En la figura 3 se pueden observar los microorganis- Staphyloccoccus aureus, de 14,5% para Escherichia
mos responsables de NAVM temprana v tardia. La coli, 14,5% Serratia marcenses y en el 14% no se aislé
mortalidad asociada al microorganismo causal fue ningin germen.

28,5% por Acinetobacter baumanni, de 28,5% para

TABLA 4. Riesgos relacionados con NAVM

Pacientes

sin NAVM Pctes. con NAVM RR OR IC P
Variable (N) % %
Mortalidad 37 13,2% 7 29% 2,1 2,7  1,06-6,9 0,0
Mortalidad y soporte ventilatorio
= 6 dias 8 14,30% 7 29% 3,2 4.2 1,3-13 0,01
< 5 dias 29 14,9% 0 0% 2,2 28 0,09-8 0,05
Mortalidad y estancia hospitalaria
= 6 dias 7 5,9% 7 30% 5 6,8 2-22 0,01
< 5 dias 30 18,4 0% 0% 1,8 22 007-67 0,05
Diagnéstico
Trauma de térax 78 27,8% 15 62,5% 3,78 431 1,8-10 0,001
Trauma de abdomen 77 27,5% 2 8,4% 0,25 0,24 0,05-1 0,05
Trauma de cabeza y cuello 18 6,5% 1 41% 0,6 0,6 0,08-5 0,05
Trauma de extremidades 105 37,5% 4 16,6% 0,35 0,33 0,1-2 0,05
Tx cardiaco 2 0,7% 2 8,4% 6,8 12,6 1,6-94 0,01

NAVM: neumonia asociada a la ventilacién mecdnica, PCTE: paciente, IC: Intervalo de confianza

NAVM

TEMPRANA TARDIA
5 Pacientes 19 Pacientes
| |
60% | | |
| 40% Pseudomonas | Klebsiella, Enterobacter, | 48% Ungermen | | 4% Sin germen | | 48% Polimicrobiana |
Serratia, S epidermidis.

- 66% S. aureus.
—| 20% Unico germen | 22% S.aureus — (50% asociado a A.

baumanni)

34% Pseudomonas,
—| 20% Polimicrobiana | 78% Otros — asociado a otros

agentes

FIGURA 3. Microorganismos responsables de NAVM
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Discusion

La NAVM, una complicacién comin en las unidades
de cuidado intensivo, afecta entre 9% vy el 4% de
pacientes que requieren de ventilacién mecéanica a
través de una via aérea artificial, incrementando su
morbilidad y mortalidad. (14-16, 37, 43). La inciden-
cia reportada de NAVM varia de acuerdo con el tipo
de UCI, la duracién de la ventilacién mecanica, el
método de diagnéstico usado y los factores de riesgo
individuales de cada paciente. Un rango amplio, de
uno a mas de veinte episodios de NAVM por 1000
dias de ventilacién ha sido reportado, siendo de diez
episodios de NAVM por 1000 dias de ventilacién
mecanica el encontrado en este estudio. Acorde a los
altimos reportes por NNISS, el promedio de NAVM
(episodios/1000 dias de ventilacién) en los Estados
Unidos, desde enero de 2002 hasta junio de 2003,
era mayor en los pacientes UCI neuroquirtrgicos
(15,1), UCI quirurgicos (9,9) y UCI quemados (9, 6),
frente a la UCI médica (5) y la UCI respiratoria (4,2).
El riesgo acumulado de desarrollar NAVM en este
trabajo fue 1,4% por dia de ventilacién mecéanica. En
varios estudios se ha observado una prolongacién de
la estancia en el hospital y en la UCI entre 4 y 21 dfas,
aunque en general se sitia entre cuatro y nueve dias
(2,11,17,22). En este trabajo se encontré un aumento
en la estancia de quince dias entre los pacientes con
y sin NAVM, lo que se podria deber a que el mayor
porcentaje de pacientes con neumonia presentaban
trauma de térax asociado (62,5%). Debido a que esta
comprobado el mayor riesgo de NAVM en pacientes
con trauma térmico y neurolégico, se decidié retirarlos
del estudio, aunque son pocos los estudios que exclu-
yen esta poblacion.

La incidencia de de NAVM en este trabajo, de 7,9%,
es mas baja que la reportada en la mayoria de pu-
blicaciones, valor que se atribuye a la exclusién de
pacientes con TCE, medular, térmico y EPOC. El tra-
bajo confirma entonces que los pacientes con trauma
(no neurolégico y no térmico) tienen una mortalidad
similar a la reportada en estudios de pacientes con
otro tipo de patologia quirdrgica. La unidad en que se
desarroll6 este estudio es una UCI postquirtirgica y se
asemeja a la mortalidad del estudio de Daren (29 %
vs. 27,3%) (38). Aunque no se encontrd una diferencia
significativa entre la incidencia de NAVM en pacientes
con y sin trauma (en pacientes con trauma fue de 7,9%
vs. 6,4% de la poblacién general), llama la atencién
que la NAVM si fue factor de riesgo para mortalidad

en el paciente critico con trauma (OR 2,7), similar a lo
reportado en la revision sisteméatica realizada de Nasia
con un OR 2,03 (20, 39).

El agente infeccioso mas importante varia con el tipo
de estudio (19), ejemplo de ello el trabajo prospectivo
con 317 pacientes con trauma de Frangois y colabo-
radores en el que Haemphyllus influenza representé
el 50% de los casos vy el de Louis y colaboradores,
con 196 pacientes con trauma, 87% de ellos de tipo
térmico, en que fue Pseudomonas la bacteria méas
frecuentemente aislada. En este trabajo el germen que
con mas frecuencia se aislé fue Staphylococcus aureus,
con una mortalidad del 28%, pudiendo explicarse la
diferencia por el tipo de trauma de cada estudio y por la
microbiota de cada institucién hospitalaria. El germen
que se encontré como causal de neumonia temprana
fue Pseudomonas aeruginosa en un 40% y en neumo-
nia tardia Staphylococcus aureus en un 66%, datos
que se correlacionan con los registros encontrados en
otros estudios en los que Staphylococcus aureus cuenta
para el 78% de todos los cocos gram positivos y para el
41% de todos los microorganismos aislados (45). En la
literatura la mortalidad que se atribuye a las infecciones
por Pseudomonas aeruginosa es del 13,2%, siendo el
Staphylococcus aureus resistente a oxacilina (ORSA)
la segunda causa de muerte en NAVM,; en este trabajo
la mayor mortalidad se relacioné con Acynetobacter
baumanni y con Staphylococcus aureus en un 28,5%
(45). A pesar de que Pseudomonas sea la causante
del 40% de NAVM temprana y del 31% de neumonia
tardia, no se relacioné con mortalidad debido a que la
NAVM por Pseudomonas se encuentra més que todo
en casos de trauma térmico.

En este estudio solo el 11% (32) de los pacientes requi-
ri6 de soporte ventilatorio mayor a 21 dias y de ellos,
tan solo el 3,9% presenté NAVM y soporte ventilatorio
mayor a 21 dias. Se vio también que a pesar del mayor
riesgo de NAVM después del dia 16, en el 37% de los
casos la mediana del dia de diagnéstico, después de
iniciado el soporte ventilatorio fue de diez dias. En el
estudio realizado por Cavalcanti y colaboradores en
190 pacientes se observé que el trauma de cabeza y
cuello era factor de riesgo para la aparicién de NAVM
(OR 10), en contraste con este trabajo, en el que no
se comporté como factor de riesgo esta patologi, se-
guramente por que tan solo el 10,5% de la poblacién
tenia ese diagnéstico. Se encontré por el contrario que
los traumas cardiaco y de térax eran factores de riesgo
para el desarrollo de NAVM. A pesar de los avances
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en los métodos diagnésticos y en las modalidades
terapéuticas, es frecuente en la NAVM la terapia in-
apropiada, lo que incrementa considerablemente la
mortalidad (14, 15, 16,46). Por consiguiente, el tiempo
de inicio v la terapia adecuadas son aspectos de gran
importancia en el cuidado de los pacientes con NAVM,
particularmente en la era actual, en que es indiscutible
la continua aparicién de cepas de bacterias que desa-
rrollan multiples resistencias los agentes antibiéticos.
Precisamente el no conocimiento del manejo antibié-
tico de los pacientes que desarrollaron NAVM en este
estudio se consider6 una limitante del mismo.

Se concluye finalmente que la tasa de neumonia en
los pacientes con trauma ingresados a la unidad de
cuidados intensivo postquirtrgico del Hospital Militar
Central se sitia en valores muy similares a los encon-
trados en pacientes con otras patologias, siendo el
trauma cardiaco y el de térax las lesiones con mayor
riesgo para el desarrollo de NAVM. Ademas, que si bien
hay un aumento de la mortalidad en los pacientes con
trauma y NAVM, esta se incrementa aun més cuando
el soporte ventilatorio supera los cinco dias v que la
mayor probabilidad de desarrollar NAVM se presenta
después del dia 16 de ventilacién mecéanica. De acuer-
do con los gérmenes mas frecuentemente aislados,
Pseudomonas aeruginosa en neumonia temprana y
Staphvlococcus aureus en neumonia tardia, el trata-
miento empirico de NAVM tardia deberia cubrir tanto
a gérmenes gram negativos como a gram positivos.
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Resumen

El desarrollo de nuevos materiales para la regeneracién 6sea es un reto para las ciencias biomédicas,
especialmente aquellos materiales sintéticos que simulan de la mejor manera los componentes del
hueso natural. En este articulo se muestra los resultados de un trabajo en donde se evalué la biocom-
patibilidad de la apatita carbonatada (CAp), preparada por reaccién mecano-quimica de una mezcla
de precursores en polvo, comprimida y luego horneada a altas temperaturas (llamada sintesis seca).
Esta cerdmica fue utilizada como sustrato en un cultivo de células osteoprogenitoras, las cuales se
obtuvieron por medio de aspirados de la médula ésea de porcinos adultos, se aislaron por diluciones
y se cultivaron en platos o sobre CAp con o sin la adicién de factores de diferenciacién osteogénica.
Los cultivos se analizaron a diferentes tiempos por 45 dias, periodo durante el cual se determiné el
doblaje poblacional de las células y la capacidad osteoconductiva del biomaterial, a través de pruebas
bioquimicas y moleculares. Como resultados de este trabajo se establecié un cultivo primario de os-
teoprogenitores de la médula 6sea de porcino, para la evaluacién in vitro de un material cerdmico de
sintesis por reaccién del estado sélido, v se exploré el uso potencial del material como substituto del
hueso natural, al analizar su capacidad osteoconductiva, por medio de microscopia 6ptica y electr6-
nica y de la expresién de marcadores bioquimicos y moleculares, tales como la expresién de fosfatasa
alcalina, deposicién de calcio y acumulacién de xilenol orange concomitante con la detecciéon de
Runx2, osteocalcina y osteopontina.

Palabras clave: bioceramicas, apatita carbonatada, células madre mesenquimales, médula 6sea.

BIOCOMPATIBILITY EVALUATION OF CARBONATED APATITE OF DRY
SYNTHESIS THROUGH PORCINE OSTEOPROGENITORS CULTURE

Abstract

The development of new materials for bone regeneration constitutes a challenge for biomedical sci-
ences, especially when it is desirable to design synthetic materials that simulate the most the composition
of natural bone. In this work biocompatibility of carbonated apatite (CAp) was evaluated. CAp was
prepared through mechano-chemical mixing, compression and sintered at high temperature (referred
as dry synthesis) of powdered precursors. This ceramic was then used as a substrate for the culture
of porcine osteogeprogenitors. Cells were obtained from the bone marrow of adult porcine just after
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