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Introducción

La infección respiratoria constituye uno de los pro-
blemas más frecuentes en los enfermos sometidos a
ventilación mecánica en las unidades de cuidados in-
tensivos (UCI). En este contexto, el desarrollo de
neumonía prolonga la necesidad de ventilación mecá-
nica,1 alarga la estancia del paciente dentro de la
UCI2 y agrava el pronóstico de estos enfermos.3 Aun-
que la técnica de la ventilación mecánica se ha perfec-
cionado y las neumonías necrotizantes producidas por
la contaminación de los equipos de terapia respirato-
ria ya no se presentan,4 las infecciones producidas por
gérmenes patógenos colonizantes continúan ocu-
pando un primer lugar dentro de las complicaciones
de los pacientes tratados con ventilación mecánica.5'6

En esta revisión analizaremos los mecanismos que
conducen a la colonización bacteriana en el paciente
ventilado mecánicamente y las medidas destinadas a
prevenir tanto dicha colonización como la infección
pulmonar en estos enfermos.

Definición de conceptos

Se entiende por colonización la persistencia de mi-
croorganismos en una localización determinada del
organismo humano sin evidencias de una respuesta
por parte del huésped o de efectos adversos produci-
dos sobre el huésped. En cambio infección implica
una respuesta del huésped y/o efectos adversos pro-
ducidos sobre éste.7 Si bien la diferenciación entre co-
lonización e infección puede ser difícil de precisar en
términos clínicos, está bien establecido que en el de-
sarrollo de la neumonía nosocomial la colonización
orofaríngea antecede a la infección pulmonar.5 Revi-
saremos a continuación los mecanismos de coloniza-
ción bacteriana en el paciente crítico.

Factores clínicos asociados a la colonización
bacteriana

La mucosa de la cavidad orofaríngea es una capa
delgada, húmeda y rica en factores nutritivos, y por lo
tanto propicia para la colonización bacteriana. Habi-
tualmente la mucosa alberga una flora catalogada
como «normal», constituida por diversas especies de
Streptococcus, Neisseria y microorganismos anaero-

43

bios.9 Esta flora, como trataremos más adelante, im-
pide el crecimiento de otras especies mediante la pro-
ducción de factores antagónicos o compitiendo por
sustancias nutritivas esenciales,10 y de este modo
ejerce un papel defensivo o de resistencia a la infec-
ción. ''

En huéspedes normales se puede presentar coloni-
zación orofaríngea por bacilos Gram-negativos
(BGN) entéricos en forma transitoria, con una inci-
dencia que fluctúa entre 2 % y 18 %.12 Sin embargo,
ésta no tiene importancia clínica pues, aunque puede
existir aspiración hasta en un 45 % de sujetos norma-
les durante el sueño, si los mecanismos defensivos de
la vía respiratoria baja están intactos, no se producirá
infección.13 Las alteraciones en la mucosa bronquial
que permiten la colonización orofaríngea por BGN
—y la posterior colonización de la vía respiratoria in-
ferior— parecen depender entonces del deterioro de
los mecanismos defensivos empleados normalmente
para eliminar bacterias14 (tabla I), lo cual depende a
su vez de la severidad de la enfermedad de base. La
relación existente entre la gravedad de la enfermedad
y la colonización por BGN fue establecida por Johan-
son et al15 en un estudio clásico, en el cual la coloni-
zación orofaríngea en sujetos normales fue compa-
rada con la de grupos de enfermos clasificados según
su gravedad. Seis por ciento de los sujetos normales
estaban colonizados con BGN en comparación con
35 % de los enfermos moderadamente graves y 73 %
de los severamente enfermos. Se observó una mayor
incidencia de colonización por BGN en los enfermos
con mayor tiempo de hospitalización; tras 96 horas
de ingreso, más de la mitad de los enfermos más gra-
ves ya estaban colonizados por BGN. En otra investi-
gación, Valenti et al16 demostraron que la coloniza-
ción por BGN en ancianos era directamente
proporcional al nivel de cuidado que éstos reque-
rían.16

En lo concerniente a pacientes ingresados en UCI,
Johanson et al17 demostraron que existía una relación
significativa entre ciertos factores de riesgo y la colo-
nización por BGN.17 Estos factores fueron la presen-
cia de coma, enfermedad pulmonar previa, intuba-
ción traqueal, hipotensión, acidosis, retención
nitrogenada, leucocitosis y leucopenia. Cuando se
analizó la incidencia de neumonía nosocomial, se ob-
servó que 85 % de los pacientes que desarrollaron
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neumonía estaban colonizados por BGN, mientras
que sólo 3,3 % de los pacientes no colonizados pre-
sentaron neumonía. Por otra parte, estudios en ani-
males han demostrado que la intubación produce des-
camación de células epiteliales de la tráquea'" y que
P. aeruginosa se adhiere preferentemente a las células
dañadas. También se ha observado una mayor adhe-
rencia de P. aeruginosa a las células traqueales de pa-
cientes con traqueostomía crónica en comparación
con células traqueales de sujetos normales.19

Mecanismos de colonización bacteriana

Los factores de riesgo para la colonización antes
expuestos han dado origen a diversos estudios para
aclarar qué factores regulan el crecimiento bacteriano
a nivel de mucosas. La primera etapa dentro del pro-
ceso de colonización parece ser la unión de la bacteria
al epitelio; esta capacidad de unión es la denominada
adherencia bacteriana,20 y está mediada por estructu-
ras especializadas de la superficie bacteriana llamadas
adhesinas21 que interactúan de modo específico con
receptores de las células de las mucosas. Así por
ejemplo, el ácido lipoteicoico, un polímero de poligli-
cerolfosfato con sustituciones de residuos de alanina,
es la adhesina del S. pyogenes,

22
 y pareciera cumplir

la misma función en otros cocos Gram-positivos
como Streptococcus agalactie, Streptococcus sanguis y
Staphylococcus aureus.

23 En cambio, la mayoría de
los BGN utilizan como adhesinas ciertos organelos
especializados, denominados fimbrias, para adherirse
a la superficie mucosa. Es interesante destacar que
determinados tipos de fimbrias se adhieren a sustratos
celulares distintos, explicando de este modo la selecti-
vidad que poseen algunas cepas de una bacteria, v. gr.
E. coli, para colonizar e infectar solamente ciertos te-
jidos.24 La especificidad de esta adherencia explica
por qué ciertas bacterias se localizan preferencial-
mente en determinados sitios de la mucosa.

Así como las bacterias poseen adhesinas, las células
epiteliales poseen receptores que se unen con éstas de
un modo específico. Los receptores celulares se pue-
den agrupar en tres categorías: glicolípidos y glico-
proteínas de superficie, neorreceptores inducidos por
virus y fíbronectina. Entre las primeras están una
serie de azúcares que forman parte del glicocálix celu-
lar, y el uso de sustancias análogas al receptor ha per-
mitido prevenir la infección al bloquear selectiva-
mente la adherencia bacteriana.25 Las infecciones
virales son capaces de inducir la producción de nue-
vos antígenos virales en la superficie celular que pue-
den actuar como receptores. De este modo se expli-
caría la mayor frecuencia de infecciones producidas
por S. aureus, H. influenzae y S. pneumoniae que se
presentan tras una infección por el virus Influenza
A.26 La fibronectina es una glicoproteína que se en-
cuentra de forma insoluble en las superficies celulares
y permite la adherencia de una variedad de cocos
Gram-positivos tales como 5'. aureus, S. mutans, S.
salivarías y S. pneumoniae, pero no lo hace tan bien
con los BGN.27' 2S Las proteasas salivares, que au-

TABLA I
Mecanismos defensivos del aparato respiratorio

I. Superficies mucosas de las vías aéreas
1. Limpieza mecánica

— Filtración, impactación
— Tos, broncoespasmo
— Transporte mucociliar

2. Secreciones de las vías aéreas
— Mucus
— Transferrina
— Glicoproteínas
— Inmunoglobulinas

3. Defensas celulares
— Cilios, barrera mucosa
— Leucocitos polimorfonucleares

II. Zonas de intercambio gaseoso del parénquima pulmonar
1. Limpieza mecánica

— Movimientos respiratorios
— Transporte intracelular

2. Secreciones de las vías aéreas
— Surfactante
— Transferrina
— Lisozima
— Inmunoglobulinas

3. Defensas celulares
— Células epiteliares
— Macrófagos alveolares

III. Mecanismos específicos
1. Inmunidad humoral

— Depende de linfocitos B
— Inicia inflamación aguda

2. Inmunidad celular
— Depende de linfocitos T
— Inicia inflamación subaguda y crónica

mentan en pacientes con insuficiencia respiratoria y
en enfermos postoperados,29 disminuyen la fíbronec-
tina oral, con lo cual disminuye la adherencia de S.
pyogenes y aumenta la adherencia de E. coli y P. ae-
ruginosa.

30 De este modo, la fibronectina jugaría un
papel primordial en la localización de las infecciones
por gérmenes Gram-positivos en el tracto respirato-
rio, así como defendería la cavidad orofaríngea de la
colonización por BGN.

En síntesis, la adherencia específica de las bacterias
a determinadas células epiteliales proporciona una
muy buena explicación para las características de la
flora bacteriana normal. La adherencia es sin duda
importante en situaciones en las cuales el epitelio está
intacto, el transporte mucociliar es normal y no hay
otras deficiencias en el huésped, pero podría tener
menor importancia cuando existen grandes alteracio-
nes en los mecanismos defensivos, como frecuente-
mente ocurre con los pacientes en estado crítico que
precisan de apoyo mecánico ventilatorio.7

Neumonía en el paciente intubado y ventilado

Así como los pacientes ventilados mecánicamente
tienen una alta prevalencia de colonización bacte-
riana, también presentan un riesgo 21 veces mayor de
desarrollar neumonía nosocomial que los enfermos
no ventilados.31 Cross et al encontraron que sólo
0,3 % de los pacientes que no precisaron ventilación
mecánica desarrollaron neumonía, en comparación
con 3,7 % de aquellos que fueron ventilados más de
24 horas a través de un tubo endotraqueal y 66 % de
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los que fueron ventilados mediante una traqueos-
tomía.32 En este estudio, los respiradores fueron culti-
vados y sólo en 5 de 107 casos se aisló el mismo mi-
croorganismo del paciente y del respirador.
Christopher et al33 estudiaron animales con neu-
monía por Pseudomonas aeruginosa y demostraron
que el equipo de ventilación se colonizaba a partir de
los bacilos de los animales y no lo contrario. Por otra
parte, en enfermos ventilados, en quienes se han cul-
tivado las tubuladuras de los respiradores, se ha en-
contrado una alta incidencia de colonización por
BGN en los sitios más cercanos al paciente y se ha
demostrado una alta correlación entre los gérmenes
cultivados del paciente y aquellos aislados de las tu-
buladuras.34 Por lo tanto parecería claro que los gér-
menes colonizan primero las secreciones de los pa-
cientes y luego contaminan los respiradores. Además,
existe consenso en que, sería la enfermedad de base,
que obliga al uso de un respirador, y no el respirador
en sí, el factor más importante en el desarrollo de co-
lonización bacteriana e infección pulmonar consi-
guiente.

Técnicas para la prevención de neumonía

Aunque la microaspiración reiterada es un eslabón
importante en la patogenia de la neumonía nosoco-
mial, no ha sido posible hasta la fecha prevenir eficaz-
mente la aspiración en los pacientes intubados. Tam-
poco se pueden restituir los mecanismos de defensa
alterados por la presencia del tubo endotraqueal en
estos enfermos.35 Por lo tanto se han desarrollado
otras estrategias para prevenir la aparición de neu-
monía (tabla II).

a) Refuerzo de los mecanismos de defensa del
huésped.

La importancia que la enfermedad de base tiene
respecto a la colonización y posterior desarrollo de
neumonía ya ha sido mencionada. Es fundamental,
insistir en la necesidad de tratar enérgicamente la
condición que llevó a la ventilación mecánica, lo cual
permitirá, entre otras cosas, un destete más precoz.

TABLA II
Estrategia para la prevención de neumonía

en el paciente con ventilación mecánica

Refuerzo de los mecanismos de defensa del huésped:
— Tratamiento precoz y enérgico de la enfermedad de base
— Apoyo nutricional intensivo
— Cautela en el uso de drogas (antibióticos)
Utilización de métodos habituales de control de infección:
— Lavado de manos
— Cambio periódico de las tubuladuras del respirador
— Aspiración enérgica de secreciones bucofaríngeas
— Tubos endotraqueales con drenaje del pozo faríngeo
Administración de antibióticos tópicos:
— En la cavidad orofaríngea
— Por vía endotraqueal
Perspectivas futuras:
— Vacuna anti- Pseudomonas
— Control del pH de la vía aérea
— Infusión de fibronectina
— Inhibidores competitivos de la unión bacteriana

Estrés

(enfermedad intercurrente, antibióticos, cirugía)

\
Factor intermediario

(desconocido)

Aumento de proteasas salivares

Disminución de fibronectina en la superficie
de las células mucosas

Disminución de la adherencia de la flora
normal a las células de la mucosa

Desplazamiento de la flora normal

por enteropatógenos

Colonización orofaríngea

por bacilos gramnegativos

Microaspiración reiterada

Colonización de la vía aérea

Neumonía

Hy, 1. Secuencia de hechos conducentes a neumonía nosocomial.

Dentro del tratamiento general del paciente con in-
suficiencia respiratoria, el apoyo nutricional merece
una consideración particular.3'' Trabajos anteriores
han demostrado una alta incidencia de desnutrición
entre los pacientes ingresados en un hospital.37 Tam-
bién está claramente establecido que la desnutrición
influye negativamente sobre los mecanismos de de-
fensa inmunológica, disminuyendo la respuesta in-
mune mediada por células3" y, en menor grado, la
función fagocitaria de leucocitos y macrófagos.39

Aunque algunos estudios controlados no han sido ca-
paces de demostrar un mejor resultado final en los
pacientes tratados con terapia nutricional agresiva, in-
cluyendo hiperalimentación parenteral,4" existe ac-
tualmente consenso en proporcionar, en la medida
que sea posible, apoyo nutricional a todos estos en-
fermos, preferentemente por vía enteral.41

El uso de medicamentos en los pacientes ventilados
mecánicamente también debe ser analizado. Es un
hecho frecuente en las UCI la utilización, a veces exa-
gerada, de antibióticos, teofilina, digitálicos, bloquea-
dores anti-H2 y antiácidos. Se sabe que aminofilina y
digoxina interfieren con la quimiotaxis de macrófagos
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y de polimorfonucleares.42'43 Por otra parte, en los
pacientes con ventilación mecánica, se ha convertido
en rutina el uso de cimetidina o ranitidina asociado a
cantidades variables de antiácidos, como profilaxis de
las úlceras de estrés.44 Si bien la incidencia de hemo-
rragia digestiva históricamente ha disminuido, lo cual
podría atribuirse a estos fármacos, también se ha lo-
grado un mejor control hemodinámico de los pacien-
tes críticos desde que se dispone de drogas vasoacti-
vas que permiten una mejor perfusión tisular.45 En
cambio, está demostrado que la elevación del pH gás-
trico que estos fármacos producen, favorece significa-
tivamente la colonización gástrica por BGN,46'47 lo
cual se ha asociado en algunos estudios a una mayor
incidencia de infección respiratoria.48'49 En una inves-
tigación reciente en la cual se usó sucralfato, un fár-
maco que logra prevenir la hemorragia digestiva sin
elevar el pH gástrico, se demostró una menor inci-
dencia de neumonía en los enfermos en quienes se
mantuvo un pH ácido en comparación con aquellos
en que se usó antiácidos o cimetidina.50 Esta expe-
riencia deberá ser reevaluada en un estudio prospec-
tivo que incluya un mayor número de enfermos;51 del
mismo modo, deberá reconsiderarse la necesidad de
continuar usando antiácidos y bloqueadores H2 de la
histamina en pacientes con ventilación mecánica.52

Finalmente, los antibióticos pueden eliminar la
flora orofaríngea normal y de este modo predisponer
a la colonización e infección por gérmenes no habi-
tuales tales como estafilococos coagulasa-positivo y
BGN.53'54 Por este motivo, los antibióticos en una
UCI deben ser usados juiciosamente. Se ha de evitar
la prolongación innecesaria de esquemas profilácticos
en pacientes postquirúrgicos y se intentará siempre
guiar la terapia de acuerdo a resultados bacteriológi-
cos.55 Un programa de vigilancia microbiológica den-
tro de una UCI será de gran utilidad para establecer
los esquemas terapéuticos empíricos que se han de
usar mientras se obtiene la identificación de los gér-
menes y su susceptibilidad a los antibióticos.56

b) Métodos de control de la infección

La incidencia de infecciones nosocomiales es parti-
cularmente elevada en los pacientes que permanecen
en UCI.57 Deberá insistirse en las técnicas para evitar
la transmisión de microorganismos de un paciente a
otro. El lavado de manos, antes y después de entrar
en contacto con un enfermo, continúa siendo insusti-
tuible en este ambiente.58 Lamentablemente, el la-
vado de manos es omitido con alta frecuencia, espe-
cialmente por los médicos.59 Las técnicas de
aislamiento corporal, en particular el uso de guantes
desechables, aplicadas a todos los enfermos en una
UCI, también previenen la transmisión cruzada.60

Otro aspecto importante guarda relación con los
cuidados de los respiradores. Aunque la contamina-
ción de los respiradores raramente constituye hoy una
causa de neumonía, sigue siendo necesario un manejo
cuidadoso de estos equipos. En un pasado cercano, la
contaminación de los respiradores por BGN era habi-
tual, especialmente en los reservorios de los nebuliza-

dores.61 Por este motivo se empezó a utilizar humidi-
ficadores de cascada y se establecieron las siguientes
recomendaciones para reducir la contaminación: a)
sólo usar líquidos estériles en los humidificadores; b)
el material desechable no debe ser reutilizado, aun-
que se esterilice; c) el personal en contacto con estos
equipos debe lavarse las manos tras cada contacto; y
d) las tubuladuras de los circuitos de los respiradores
deben cambiarse cada 24 horas.62 Un estudio reciente
no encuentra una mayor incidencia de neumonía
cuando los circuitos de los respiradores son cambia-
dos cada 48 horas en vez de cada 24 horas.63 Final-
mente, la cavidad orofaríngea debe ser aspirada fre-
cuentemente con el propósito de eliminar el pozo de
secreciones faríngeas, con lo cual se disminuye la
magnitud del inoculo bacteriano cuando los enfermos
aspiran las secreciones acumuladas inmediatamente
por encima del manguito del tubo endotraqueal.64

Los beneficios de un nuevo tubo endotraqueal, con
un orificio lateral por encima del manguito a través
del cual puede ser drenado el pozo faríngeo, aún no
han sido determinados.

c) Administración de antibióticos tópicos

Los primeros intentos de profilaxis de neumonía
nosocomial usando antibióticos por vía parenteral, en
los años cincuenta, dieron como resultado la selección
de cepas resistentes.65 Posteriormente se realizaron
una serie de estudios aplicando polimixina B (PB) de
forma tópica sobre la cavidad orofaríngea o la tra-
quea. Para estos efectos, PB es un antibiótico ideal,
porque se absorbe a las superficies epiteliales mante-
niendo altas concentraciones, no es absorbido por
una mucosa intacta y es bactericida para la mayoría
de los BGN, incluso en bajas concentraciones.
Cuando se administró PB en pacientes de riesgo en
una UCI respiratoria, se observó una notable reduc-
ción de la colonización por BGN. Este efecto fue más
notorio en los pacientes intubados, ninguno de los
cuales se colonizó por Pseudomonas durante el estu-
dio.66 El mismo grupo de investigadores analizó el
efecto de los antibióticos sobre la prevención de colo-
nización, así como sobre la aparición de neumonía,
para lo cual administraron, en ciclos de dos meses de
duración, PB o placebo a todos los enfermos ingresa-
dos a la UCI. Además de una reducción de la coloni-
zación, se observó una disminución de las neumonías
por Pseudomonas de 4,6 % en el grupo tratado con
placebo a 0,8 % en el grupo tratado con PB.67 Por,
otra parte no se aislaron con mayor frecuencia mi-
croorganismos resistentes a la PB. Sin embargo, la te-
rapia con PB no redujo la mortalidad global de los
pacientes. A raíz de estos resultados exitosos, los au-
tores administraron PB a todos los pacientes admiti-
dos en UCI durante un período de siete meses.68 Al
igual que en la investigación anterior, la incidencia de
neumonía fue sólo de 3,8 % y solamente en un caso
el agente etiológico fue Pseudomonas aeruginosa. Sin
embargo, la mortalidad de los pacientes que presenta-
ron neumonía alcanzó la cifra extraordinariamente
alta de 64 % lo cual se debió, en parte, a que estas in-
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fecciones fueron causadas por organismos altamente
resistentes a los antibióticos usados. Los autores con-
cluyeron que el uso continuo de PB constituía una te-
rapia peligrosa debido a la selección de cepas resis-
tentes y desaconsejaron su uso.

Tras estas experiencias frustrantes, pasaron veinte
años hasta que Klastersky et al realizaron un estudio
doble ciego en pacientes con traqueostomía, adminis-
trando gentamicina o placebo mediante un catéter di-
rectamente dentro de la vía respiratoria inferior.w

Los pacientes que recibieron antibióticos tuvieron
una menor incidencia de colonización y de neumonía
que los tratados con placebo, aunque se observó una
tendencia a la selección de cepas resistentes en quie-
nes recibieron gentamicina.

Una de las mayores limitaciones en los estudios de
prevención de neumonía nosocomial ha sido la difi-
cultad de establecer con exactitud la presencia de
neumonía y su agente causal. Los signos habituales de
neumonía, tales como fiebre, leucocitosis, infiltrados
radiológicos y secreciones purulentas, pueden apare-
cer en muchas enfermedades no infecciosas en pa-
cientes graves; en una serie de enfermos con insufi-
ciencia respiratoria, se ha comunicado hasta un 30 %
de diagnósticos erróneos (ausencia de diagnóstico de
neumonía cuando la había histológicamente, o vice-
versa).70 Estas experiencias motivaron la realización
de estudios en animales, en los cuales se pueden prac-
ticar técnicas diagnósticas invasivas, y la presencia o
ausencia de neumonía puede ser precisada en la ne-
cropsia de cada caso. En un estudio realizado en
mandriles ventilados mecánicamente debido a daño
alveolar difuso experimental, se practicó una rigurosa
aspiración de secreciones orofaríngeas y se administró
PB (20.000 U) sobre la faringe y en el tubo traqueal
(20.000 U) cada 4 horas, además de ampicilina por
vía sistémica. La incidencia de neumonía se redujo de
100 % en el grupo control a 15,7 % en el grupo tra-
tado, aunque se mantuvo una alta frecuencia de colo-
nización por Proteus sp.

 71 Posteriormente, el mismo
grupo de investigadores comunicó una serie más am-
plia, en la cual se compara la frecuencia de neumonía
en diferentes grupos de mandriles tratados con peni-
cilina y gentamicina intravenosa, con PB tópica y con
combinaciones de drogas intravenosas y tópicas.72 De
12 animales que recibieron sólo PB tópica, sólo peni-
cilina o gentamicina parenteral, o que no recibieron
antibióticos, se encontró en la necropsia una neu-
monía moderada o severa en 81 % de los lóbulos exa-
minados. En cambio, de 23 animales en los cuales se
administró PB o gentamicina tópica, o ambas junto a
penicilina parenteral, sólo un 15 % de los lóbulos
pulmonares tuvieron neumonía en la necropsia y un
52 % de éstos estaban estériles. Como hallazgo adi-
cional, en la mayoría de estos animales, las neumo-
nías fueron polimicrobianas.

De forma paralela a estos estudios, van der Waaij73

desarrolló en Holanda el concepto de «resistencia a la
colonización», el cual ha servido de base a diversos
trabajos realizados con posterioridad. A nivel intesti-
nal existe una verdadera simbiosis entre el huésped y
la microflora anaerobia; las bacterias anaerobias ejer-

cen un control sobre la colonización por bacterias ae-
robias a nivel intestinal, así como controlan también
la posibilidad de contaminación por anaerobios y
anaerobios facultativos en la cavidad orofaríngea.73

Esta capacidad de resistir a la colonización parece de-
pender de la competencia por sustratos indispensa-
bles para el crecimiento bacteriano a nivel luminal,74

y se pierde a consecuencia de tratamientos antibióti-
cos que destruyen la flora anaerobia. Así, la contami-
nación oral con BGN potencialmente patógenos en
un individuo que tiene su flora anerobia intacta no
tiene muchas posibilidades de producir colonización
orofaríngea ni de producir crecimiento significativo
en el intestino.75 En cambio, durante un tratamiento
antibiótico con penicilina o tetraciclinas, el número
de bacterias necesarias para producir colonización
orofaríngea o intestinal es mucho menor 7h ^mando
en consideración entonces que, en ) -ules que
reciben antibióticos, tras la contamiimción con una
cantidad relativamente pequeña de bacterias resisten-
tes puede producirse una colonización entérica ma-
siva, deberían utilizarse solamente antibióticos que
cumplan con las siguientes características: 1) que sean
activos (bactericidas) respecto al microorganismo
causal, y 2) que no afecte" la flora anaerobia para no
promover la colon'' ;1 tubo digestivo por mi-
croorganismos res esto es, que no supriman el
mecanismo de resistencia a la colonización. Cum-
pliendo estos requisitos se puede obtener una decon-
taminación selectiva de la cavidad orofaríngea y el
tubo digestivo. Algunos de los antibióticos que po-
seen estas características son el ácido nalidíxico, el
ácido pipemídico, el cotrimoxazol, las polimixinas, los
aminoglucósidos, aztreonam y posiblemente ciproflo-
xacina, norfloxacina y algunas cefalosporinas de ter-
cera generación.

Basándose en los principios anteriormente descri-
tos, en trabajos previos en pacientes inmunodeprimi-
dos 77-80 van Uffelen et al81 estudiaron en 1983 a 27
pacientes ventilados mecánicamente más de 10 días
en una UCI, a quienes administraron un ungüento
adherente de PB, tobramicina y anfotericina B sobre
la mucosa oral y una solución con los mismos compo-
nentes por sonda nasogástrica. Además administra-
ron cefotaxima parenteral, para prevenir infección
primaria, hasta que los cultivos orofaríngeos se nega-
tivizaron. Las patologías de base de estos enfermos
fueron múltiples y los autores no describen ningún in-
dicador de gravedad. Por tratarse de un estudio
abierto no hubo grupo control. Aunque las tubuladu-
ras de los respiradores fueron cambiadas semanal-
mente, no se presentó ningún caso de neumonía no-
socomial y, de la vía aérea inferior de los pacientes
estudiados, únicamente fueron aislados P. maltophilia
en 5 casos (atribuibles a contaminación de un humidi-
ficador), Acinetobacter sp. en un caso y 5'. aureus en
un caso.

Recientemente Stoutenbeek et al, iniciaron una
experiencia prospectiva en pacientes con politrau-
matismos y ventilación mecánica con diferentes es-
quemas antibióticos profilácticos.82 El estudio fue
consecutivo y abierto en vez de doble ciego y con-
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TABLA III
Resultados del estudio de Stoutenbeek et al

DS* intestinal — + + +
DS orofaringea — — + +
Cefotaxima e.v. — — — +
IR* primaria 26 (44%) 10 (59%) 13 (52%) 0
IR secundaria 12(20%) 3(18%) 0 0
Total de IR 35(59%) 10(59%) 13(52%) 5(8%)
Mortalidad 5 (8%) 2(12%) 1 (4%) 0

Grupo I
n = 5 9

Grupo II
n = 17

Grupo III
n = 2 5

Grupo IV
n = 6 3

* DS: descontaminación selectiva (para definición ver texto). IR: in-
fección respiratoria.

trolado, primero, porque los pacientes colonizados
con BGN constituyen una fuente de contaminación a
infección cruzada, segundo, porque la decontamina-
ción selectiva previene la infección endógena pero no
la exógena cruzada de modo que los pacientes trata-
dos con placebo pueden aumentar el riesgo de infec-
ción en los pacientes tratados con antibióticos y vice-
versa, y finalmente porque la necesidad de analizar
los resultados bacteriológicos a diario permitiría dis-
tinguir fácilmente a los enfermos tratados de los que
recibirían placebo. Los cuatro grupos estudiados fue-
ron comparables en cuanto a edad y a la gravedad de
la condición, valorada mediante la puntuación de gra-
vedad de daño Hospital Trauma índex. El grupo I
(control) estuvo formado por 53 pacientes, ninguno
de los cuales recibió antibióticos profilácticos (tabla
III). Hubo 35/59 (59 %) casos de infecciones respi-
ratorias, de las cuales 26 fueron consideradas «prima-
rias», esto es, que se desarrollaron antes del empleo
de antibióticos por vía sistémica, en general, en las
primeras 48 horas tras el ingreso. Estas infecciones
primarias fueron causadas principalmente por 5. au-
reus, S. pneumoniae y/o H. influenzae, En cambio las
infecciones «secundarias», aparecidas durante o des-
pués de la utilización de antibióticos sistémicos, fue-
ron causadas preferentemente por BGN. En el grupo
II, tratado con decontaminación selectiva intestinal
exclusiva (solución de tobramicina, PB y anfotericina
B por SNG), no se observó una reducción de la fre-
cuencia de infecciones respiratorias, así como tam-
poco se redujo la colonización orofaringea por BGN.
Aunque el estómago es un reservorio de BGN, pa-
rece evidente que para lograr una reducción de la co-
lonización orofaringea y respiratoria la sola deconta-
minación digestiva no es suficiente. Por lo tanto se
estudió otro grupo de pacientes (grupo III) que fue
tratado con la misma solución de antibióticos por
SNG y además recibió un ungüento de antibióticos si-
milar al descrito anteriormente. En comparación con
el grupo II, hubo una reducción significativa de la
colonización orofaringea por BGN (p < 0,001), pero
no de los bacilos Gram-positivos potencialmente pa-
tógenos. Se observó una virtual desaparición de las
infecciones respiratorias secundarias, persistiendo so-
lamente una alta frecuencia (52 %) de infecciones
respiratorias primarias. Finalmente, el grupo IV reci-
bió el mismo esquema de decontaminación selectiva
gástrico y orofaríngeo y además cefotaxima parente-
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ral 50-100 mg/kg/día desde el ingreso en UCI y
hasta que ningún microorganismo potencialmente pa-
tógeno fuera aislado de la faringe o del tracto respira-
torio. Con este esquema profiláctico se obtuvo una
significativa reducción de la colonización bacteriana a
la vez que no hubo infecciones respiratorias primarias
ni secundarias. Además no hubo selección de cepas
resistentes a los antibióticos empleados.83 El mismo
grupo ha extendido este esquema antibiótico profilác-
tico a todos los enfermos en UCI con resultados
igualmente satisfactorios.84 A raíz de estos resultados
que pueden catalogarse como espectaculares, Ledin-
gham en Glasgow85 estudió 324 pacientes ingresados
en una UCI general durante 16 meses consecutivos.
Durante los primeros ocho meses del estudio, 161 pa-
cientes ingresaron como grupo control y en los últi-
mos ocho meses 163 pacientes fueron tratados con el
esquema de decontaminación descrito por Stouten-
beek82 para el grupo IV y recibieron cefotaxima du-
rante los primeros cuatro días de admisión en UCI. A
diferencia del estudio anterior, los pacientes en el tra-
bajo escocés eran mayores (51 vs. 35 años), existió
sólo un leve predominio del sexo masculino (1,3:1 vs.
3:1), un 64 % de los pacientes estaban ventilados me-
cánicamente y la puntuación APACHE II fue de 14
en promedio. La duración de la estancia en UCI fue
muy similar en ambos grupos, pero sólo 94 pacientes
del grupo control y 98 del grupo tratado permanecie-
ron en UCI más de 48 horas. Del total de pacientes,
40 % eran postquirúrgicos, 25 % médicos y sólo
12 % traumáticos. No se apreciaron diferencias en la
frecuencia de infecciones primarias entre ambos gru-
pos (71 % y 80 %, respectivamente) y 71 % de todas
las infecciones fueron respiratorias. Los criterios usa-
dos para definir infección respiratoria fueron fiebre
mayor de 38,5°C y leucocitosis < 12.000 Xmm3 (o
leucopenia) más a lo menos uno de los siguientes: es-
puto purulento, nuevos infiltrados radiológicos o au-
mento de 0,15 en la fracción inspirada de oxígeno.
Ciertamente, estos criterios adolecen de baja especifi-
cidad y como se comentara anteriormente, se puede
confundir colonización con infección. En todo caso,
la escasa diferencia en la frecuencia de infecciones
primarias siembra dudas sobre la utilidad de la cefo-
taxima como antibiótico profiláctico.

En cambio, la infección secundaria se redujo de
24 % a 10 %, y en el caso particular de las infeccio-
nes respiratorias hubo 18 episodios en el grupo con-
trol versus 3 episodios en el grupo tratado. Aunque la
mortalidad general de ambos grupos fue idéntica
(24 %), aquellos pacientes con una estancia superior
a 7 días en la UCI y los enfermos ingresados por trau-
matismo tuvieron una mortalidad significativamente
menor. Como hecho adicional, el consumo de anti-
bióticos se redujo a la quinta parte en el grupo de de-
contaminación selectiva. Al igual que en el estudio
holandés, no hubo selección de gérmenes resistentes a
los antibióticos usados para decontaminación, ni au-
mentó la resistencia antibiótica en el grupo tratado.
Recientemente, Kenver et al86 han publicado un tra-
bajo en el que la prevalencia de infecciones nosoco-
miales disminuyó en un 60 % en un grupo de pacien-
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tes ventilados mecánicamente en los que se realizó
decontaminación selectiva (tobramicina + anfoteri-
cina B + polimixina E) y administración ev de cefoto-
xima durante siete días en comparación con un grupo
control no tratado.

Indudablemente, estas investigaciones abren una
nueva perspectiva en el campo del control de las in-
fecciones. Aunque el uso profiláctico de antibióticos
de amplio espectro en pacientes inmunocompetentes
va contra principios microbiológicos básicos, el em-
pleo de la decontaminación selectiva no ha promo-
vido la emergencia de cepas resistentes y, al menos en
un grupo seleccionado de enfermos, parece reducir
la mortalidad.85 Por otra parte, la racionalidad en el
uso de la cefotaxima deberá ser reevaluada cuidado-
samente. Es importante enfatizar que estos regímenes
sólo podrían ser aplicados en UCI en las cuales se
cuente con un permanente y eficiente apoyo micro-
biológico. Por último, es posible que la utilización de
cultivos cuantitativos de aspirados traqueales87 y el
empleo de técnicas diagnósticas, como el catéter de
doble luz con oclusión distal88'89 del lavado bron-
coalveolar,90 en los casos sospechosos de infección
respiratoria permitan discernir con mayor exactitud
colonización de infección.

Otras modalidades terapéuticas tales como la va-
cuna antipseudomonas y los tratamientos anti-adhe-
rencia bacteriana se encuentran aún en fase de expe-
rimentación.
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