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Validacion de una regla de prediccion
simplificada para la presuncion de etiologia

en ninos con neumonia

Validation of a simplified prediction rule to identify etiology

in children with pneumonia

Dra. Mariela Lopez*, Dr. Fernando Torres®, Dra. Carolina Davenporte,
Dra. Maria José Rial?, Dra. Norma Gonzilez® y Dr. Fernando Ferrero®

RESUMEN

Introduccion. Identificar inicialmente los nifios
con neumonia bacteriana puede reducir el uso
inadecuado deantibidticos. El puntaje BPS (Bacte-
rial Pneumonia Score) esunmodelo de prediccion
clinica que alcanz6 adecuada precision diagnoés-
tica en la prediccién de nifios con neumonia bac-
teriana. Sin embargo, como la interpretacion de
la radiografia de térax que incluye este modelo
es algo compleja, se desarrollé una version sim-
plificada, cuya validacién en otra poblacién atin
no se ha realizado.

Objetivo. Validar una regla de prediccién clini-
ca simplificada para identificar nifios con riesgo
de presentar neumonia bacteriana.

Meétodos. Se estudiaron nifios <5 afiosinternados
por neumonia con etiologia confirmada (viral o
bacteriana), y se registraron componentes de la
regla de prediccion clinica simplificada (tempe-
ratura axilar, edad, neutréfilos totales, neutroéfi-
los inmaduros y radiografia de térax).
Resultados. Se incorporaron 168 pacientes (23
presentaron neumonia bacteriana y 145 viral).
Aquellos con neumonia bacteriana presentaron
un valor de la escala mayor que los de etiologia
viral (5,3 + 2,5 contra 2,6 = 2,02; p <0,001). Un
puntaje =3 fue identificado como el mejor punto
decorte para predecirneumoniabacteriana (drea
bajo la curva de prediccién relativa [aucROC]=
0,79; 1C95%: 0,68-0,90), y fue significativamente
mas frecuente en pacientes con neumonia bacte-
riana que viral (19/23 contra 72/145, p= 0,003;
OR= 4,8; 1C95%: 1,4-17,6). La predicciéon de
neumonia bacteriana mostré una sensibilidad
de 82,6%, especificidad 50,3%, valor predictivo
positivo 20,9%, valor predictivo negativo 94,8%,
razén de verosimilitud positiva 1,66 y razén de
verosimilitud negativa 0,35.

Conclusiones. La regla de prediccién clinica
simplificada evaluada mostré una limitada ca-
pacidad diagnéstica para identificar a nifios con
neumonia bacteriana y resulté inferior al BPS.
Palabras clave: neumonia, infecciones del sistema
respiratorio, diagnostico diferencial.

SUMMARY

Introduction. Identifying on admission those
children withbacterial pneumonia could reduce
inappropriate antibiotic use. The BPS (Bacterial
Pneumonia Score) is a clinical prediction rule
thataccurately identifies children with bacterial
pneumonia. Because the interpretation of chest

X-ray included in thismodel could be considered
difficult,asimplified version was developed, but
this version has not yet been validated in a dif-
ferent population.

Objective. To validate a simplified clinical pre-
dictionrule toidentify children with anincreased
risk of having bacterial pneumonia.

Methods. Children aged under 5 years, hospi-
talized for pneumonia (viral or bacterial) were
included. On admission, axillary temperature,
age, absolute neutrophil count, bands, and chest
radiograph were evaluated.

Results. Weincluded 168 patients (23 with bacte-
rial pneumonia and 145 with viral pneumonia).
Those with bacterial pneumonia showed a score
higher than those with viral pneumonia (5.3 2.5
vs. 2.6 + 2.02; p <0.001). A score =3 points was
identified as the optimum cutoff value to pre-
dict bacterial pneumonia (aucROC= 0.79; 95%
IC:0.68-0.90), and was more frequentamong pa-
tients with bacterial than viral pneumonia (19/23
vs. 42/145, p= 0.003; OR: 4.8; CI95%: 1.4-17.6),
achieving 82.6% sensitivity, 50.3% specificity,
20.9% positive predictive value, 94.8% negative
predictive value, 1.66 positive likelihood ratio
and 0.35 negative likelihood ratio.
Conclusions. The evaluated simplified predic-
tion rule showed a limited diagnostic accuracy
on identifying children with bacterial pneumo-
nia, being less accurate than the BPS.

Key words: pneumonia, respiratory tract infection,
diagnosis, differential.
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INTRODUCCION

Cada ano, en el mundo fallecen 1,9
millones de nifios debido a infecciones
respiratorias bajas agudas, especial-
mente neumonia.’

En menores de 5 anos, mas del
50% de las neumonias son virales,* pe-
ro ante la imposibilidad de descartar
etiologia bacteriana, es frecuente que
los pacientes reciban antibiéticos. Su
empleo inadecuado incrementa cos-
tos y supone mayor riesgo de efectos
adversos y de resistencia bacteriana.’
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Los modelos o reglas de predicciéon clinica
permiten, al combinar varios elementos de diag-
nostico, identificar posibles desenlaces en dife-
rentes situaciones clinicas, desde la posibilidad
de que una meningitis sea bacteriana* hasta la
chance de que un nifio con bronquiolitis requie-
ra internacién.’

En 2006 se propuso un modelo de prediccién
clinica para identificar nifios con riesgo de neu-
monia bacteriana, el BPS (Bacterial Pneumonia
Score), que alcanz6 una adecuada precision diag-
nostica.* El puntaje incluye elementos clinicos
(edad, temperatura axilar al ingreso), de labora-
torio (neutréfilos totales, neutréfilos inmaduros)
y evaluacion de radiografia de térax. Sin embar-
go, la interpretacion de la radiografia de térax
que utiliza este modelo puede considerarse algo
compleja y esto podria conspirar contra su empleo
mas amplio. Por este motivo, en 2010, los mismos
autores presentaron una version simplificada del
BPS.¢ Esta regla de prediccién no ha sido atin va-
lidada en otra poblacion.

El objetivo del presente trabajo es validar una
regla de prediccion clinica simplificada para iden-
tificar ninos hospitalizados por neumonia con ma-
yor riesgo de infeccién bacteriana.

POBLACION, MATERIAL Y METODOS

Poblacion: Estudio transversal que incluyé to-
dos los nifios de 1 mes a 5 afos de edad hospita-
lizados en el Hospital General de Nifios Pedro de
Elizalde, por neumonia con etiologia confirmada,
entre marzo de 2009 y marzo de 2011. Se exclu-
yeron quienes inicialmente requirieron cuidados
intensivos o presentaron enfermedad respiratoria
y/o cardiaca crénica, inmunosupresion, desnutri-
cién grave, otro foco infeccioso, neumonia noso-
comial o etiologfa mixta (virus + bacteria).

Variables: Al ingreso, se registraron los com-
ponentes de la regla de predicciéon simplificada,
dicotomizados y ponderados segtin lo descrip-
to:® temperatura axilar =39,0°C= 3 puntos, edad
=9 meses= 2 puntos, neutroéfilos totales en sangre
=8000/mm?’= 2 puntos, neutréfilos inmaduros en
sangre =5%= 1 punto y radiografia de térax con
consolidacién/derrame pleural= 1 punto.

En todos los pacientes se pesquisé etiologia
viral (sincicial respiratorio, adenovirus, influen-
za A, influenza B y parainfluenza por inmunoflu-
rescencia en aspirado nasofaringeo) y bacteriana
(hemocultivo o cultivo de liquido pleural, cuan-
do correspondia). La variable principal de resul-
tado fue diagnostico etiolégico, bacteriano o viral.

Los profesionales que registraron las variables

clinicas y evaluaron las radiografias no tuvieron
acceso a los resultados sobre la etiologia.

Consideraciones éticas: El estudio fue apro-
bado por los comités institucionales (Comité de
Etica en Investigacion y Comité de Docencia e
Investigacion) y convenientemente registrado
(CIS-GCBA N°903/11). Se solicit6 y obtuvo el
consentimiento informado de los responsables
legales de los pacientes. Independientemente del
estudio, todos los pacientes fueron tratados segiin
normas de la institucion.

Analisis estadistico: Dado que la regla de
prediccion en evaluacién habia mostrado 88% de
sensibilidad para identificar neumonia bacteria-
na en un estudio previo® y pretendiendo ser més
exigentes ante posibles diferencias en la situacion
epidemioldgica y/o en la poblacioén, se defini6é un
tamafio muestral de 63 casos, que permite objeti-
var una sensibilidad =70%, con 95% de confianza
y 80% de potencia.

Ademas, el estudio se desarrollé durante dos
afnos para disminuir el potencial sesgo de varia-
ciones epidemiolégicas en la circulacién de los
microorganismos pesquisados.

La distribucion de los valores dentro de cada
variable se describié por media y desvio estandar.

En todos los pacientes se calcul6 el valor de
la escala. Posteriormente, por medio de la curva
ROC (Receiver Operator Characteristic) se identifico
el mejor punto de corte de la escala para predecir
neumonia bacteriana. A partir de este punto se
calcul6 sensibilidad, especificidad, valores pre-
dictivos y razones de verosimilitud (positivos y
negativos) de la escala. Para los célculos se utili-
z6 SPSS 11.0.

RESULTADOS

Anilisis descriptivo: Se identificaron 523 pa-
cientes con diagndstico de neumonia y se consta-
t6 etiologia en 172, de los que se excluyeron 4 por
presentar etiologia mixta.

Se incorporaron 168 al estudio, 23 con neumo-
nia bacteriana y 145 viral.

Las neumonias bacterianas fueron causadas
por S. pneumoniae (n=18), S. aureus meticilinorre-
sistente (n= 4), S. aureus meticilinosensible (n= 2),
estreptococos viridans (n=2) y H. influenza B (n=1).
Las neumonias virales fueron causadas por virus
sincicial respiratorio (n= 102), influenza A (n= 20),
parainfluenza 3 (n= 18) y adenovirus (n= 8).

Se observaron diferencias significativas entre
pacientes con etiologia viral y bacteriana al consi-
derar las medias de las variables edad y recuento
de neutrdfilos totales (Tabla 1). Iguales diferencias



Validacion de una regla de prediccion simplificada para la presuncion de etiologia en nifios con neumonia / 501

se observaron al considerar cada una de las varia-
bles de prediccién dicotomizadas de acuerdo a lo
establecido en el protocolo (Tabla 2).

Analisis de capacidad diagnéstica: Los pa-
cientes con etiologia bacteriana presentaron un
valor de la escala de prediccion significativamente
mas alto que los de etiologia viral (5,3 + 2,5 contra
2,6 +2,02; p <0,001).

Al considerar el nivel establecido para iden-
tificar neumonia bacteriana (= 3 puntos), el mo-
delo mostré un drea bajo la curva ROC de 0,79
(IC95%= 0,68-0,90).

Un puntaje = 3 fue significativamente mas fre-
cuente en las neumonias bacterianas que en las
virales (19/23 contra 72/145, p= 0,003; OR= 4,8
1C95%: 1,4-17,6), y pudo predecir la neumonia
bacteriana con una sensibilidad de 82,6% (IC95%=
75,8-87,8), especificidad 50,3% (1C95%= 42,5-58,1),
valor predictivo positivo 20,9% (IC95%= 15,2-
28,0), valor predictivo negativo 94,8% (IC95%=
90-97,5), razén de verosimilitud positiva 1,66 y
razon de verosimilitud negativa 0,35.

DISCUSION

La regla de prediccién clinica simplificada eva-
luada mostré un limitado desempeiio para iden-
tificar etiologia bacteriana en nifios internados
por neumonia.

Por un lado, tanto en nuestro trabajo como en
el de Moreno y cols.,® no alcanza la sensibilidad
del BPS.” Esto es importante ya que se espera la
maxima sensibilidad posible de una prueba de

tamizaje. En este caso, los nifios no identificados
adecuadamente como portadores de una enfer-
medad bacteriana correrian el riesgo de no reci-
bir antibidticos.

Por otro lado, la especificidad alcanzada es
muy baja y limita atin mas su empleo, ya que uno
de los objetivos fundamentales de utilizar esta
prueba es intentar reducir la administracién in-
necesaria de antibidticos y una baja especificidad
indica la incapacidad de la prueba para identifi-
car adecuadamente aquellos pacientes con neu-
monia viral.

Es posible que la diferencias halladas entre el
BPS y la presente escala con relacién a la especi-
ficidad se encuentre en el mayor abanico de po-
sibilidades que presenta la forma de valorar la
radiografia en el BPS original, que permite punta-
jes que van desde -3 a 7. Esta descripcién se basa
en el modelo propuesto por Khamapirad y Gla-
zen® en 1987, el tnico al que Swingler? le adjudica
potencial capacidad discriminativa para predecir
la etiologia. Ademads, no debe olvidarse que la for-
ma de evaluar la radiografia en la regla de predic-
cién simplificada se basa en una herramienta que
la OMS disefi6 con fines epidemiolégicos. '

Esta herramienta fue disefiada para intentar
valorar la carga de enfermedad neumocécica y
poder medir el impacto de la vacunaciéon especi-
fica." Su sencillez torné tentador su empleo en la
investigacion, pero su uso en la practica clinica se
ha desaconsejado.''* Empleada en este sentido
es posible que tenga una elevadisima especifici-

TasLa 1. Valores medios de las variables estudiadas en nifios con neumonia, segiin etiologia

Bacteriana (n= 23) Viral (n= 145) p*

X X DE
Edad (meses) 28,21 12,11 12,43 < 0,001
Temperatura axilar (°C) 38,37 37,96 1,01 0,7
Neutréfilos totales (cel/mm?) 13181 6382 4086 < 0,001
Neutrofilos inmaduros (%) 2,3 1,3 2,6 0,2

* Prueba T.

TasLA 2. Distribucién de los casos en base a las variables dicotomizadas, segtin etiologia

Bacteria (n=23) Virus (n= 145) p* OR IC 95%
Edad = 9 meses 20 71 < 0,001 6,95 1,84-30,81
Temperatura = 39° C 10 33 0,06 2,61 0,96-7,10
Neutrofilos totales = 8000 cel /mm? 14 38 < 0,001 4,38 1,61-12,08
Neutrofilos inmaduros = 5% 4 15 0,32 1,82 0,46-6,77
Puntaje radiografico = 1 20 52 < 0,001 11,92 3,14-53,12

* Prueba de la ji al cuadrado (x?).
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dad, ya que s6lo considera neumonia bacteriana
a aquella con infiltrados alveolares, pero es muy
posible que su sensibilidad sea algo mas baja, con
el riesgo que implica no identificar adecuadamen-
te a aquellos que requieren tratamiento antibi6ti-
co. La incorporacién de otros elementos de juicio
que colaboren con el diagndstico (edad, tempera-
tura, neutrofilos), como ocurre en el BPS, segura-
mente incrementard la sensibilidad.

Tampoco podemos descartar que las diferen-
cias halladas pudieran ser originadas, al menos en
parte, en la pandemia por influenza AHIN1 du-
rante la cual se llev6 a cabo parte de esta investi-
gacion. Esta situacion epidemioldgica, ademas de
haber més que duplicado la proporcién de casos
de neumonias por influenza con respecto al es-
cenario de la descripcion original (10,7% contra
4%), podria haber modificado las caracteristicas
habituales de las variables estudiadas en estos
pacientes. Existe evidencia de que las neumonias
ocasionadas por esta variante viral podrian pre-
sentar una gravedad mayor a la habitual en estos
casos, ademds de mostrar particularidades en las
imagenes de las radiografias de térax.'

Finalmente, no podemos dejar de mencionar
como posible limitacién del estudio que se ex-
cluy6 una sustancial proporcién de los pacien-
tes hospitalizados por neumonia por no contar
con diagnéstico etiolégico. Esto podria deberse,
en parte, a que no se pesquisaron algunos virus
que han demostrado ser causa de neumonia en
la infancia, como rinovirus,' bocavirus'® y me-
tapneumovirus humano.” Tampoco se evalu6
sistematicamente la presencia de Mycoplasma
pneumoniae y el cultivo fue la tinica forma de pes-
quisa bacteriana, a pesar de que los métodos mo-
leculares podrian incrementar la identificacién de
estos agentes patégenos.'® Sin embargo, los méto-
dos empleados son exactamente iguales que los
utilizados por Moreno y cols.,® al estudiar su es-
cala simplificada y que los de la descripcion origi-
nal BPS,” por lo que es muy poco probable que las
diferencias observadas no se relacionen con lo an-
tes mencionado. Ademas, fuera de lo considerado
para el virus influenza, no hay evidencia de que
se haya modificado sustancialmente el patrén epi-
demioldgico de las neumonias en el escaso tiem-
po transcurrido entre ambos estudios (2 afios),
ni desde la descripcién original del BPS (6 afios).

Hasta el momento, el BPS original continda
siendo la regla de prediccién con mejor precisién
diagnostica para colaborar en el manejo inicial del
nifo con neumonia. Dicha escala ha sido emplea-
da con resultados favorables en escenarios distin-

tos de los de su descripcion original y validacién
prospectiva'® e, incluso, en la practica ambulato-
ria.”® Su empleo podria ser de utilidad para el pe-
diatra general a la hora de decidir la utilizacién o
no de antibidticos.

Sin embargo, atin falta un ensayo clinico ade-
cuado que permita verificar su desempefio como
regla de decisién clinica.”

CONCLUSION

La regla de prediccion clinica simplificada
mostré una limitada capacidad diagndstica para
identificar a nifos con neumonia bacteriana, in-
ferior a la regla de prediccién original (Bacterial
Pneumonia Score [BPS]). B
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Existe un nivel cultural sin precedente. No obstante, la educacién que se impar-
te en el mundo no parece haber fomentado la bondad, sino apenas la insatisfacciéon

mental y el descontento.

Les pido, les ruego que traten de desarrollar al maximo la compasién, el amor y
el respeto a los otros, compartiendo sus sufrimientos, intensificando la preocupaciéon
por el bienestar ajeno y reduciendo el egoismo. No importa que crean en Dios o en
Buda. Lo importante es que tengan un corazén bueno y calido en la vida cotidiana.

Esa es la razén de la vida.

El principio basico es la compasion y el amor hacia los otros... Experimentamos
tal sentimiento naturalmente y, de manera similar, deseamos la felicidad...

Eso no solo es natural, sin también correcto. No requiere ningtin justificativo pos-
terior. Es un sentir espontdneo, confirmado por el hecho de que, natural y correcta-
mente, deseamos la felicidad y no el sufrimiento.

Estoy absolutamente convencido de que para el ser humano, la mayor fuente de
felicidad y serenidad es la compasion y el amor, mientras que la ira y el odio habi-
tualmente no inducen mds que problemas y agitaciéon mental. Desde esta perspecti-

va, creo que la educacién es fundamental.

Necesitamos una revolucion en nuestro compromiso con la préctica de los valo-
res universales. Es importante que la religion se utilice siempre para lograr la paz y
la felicidad de todos los seres y no tinicamente para convertirlos.

El corazén y la mente, actuando en armonia, generaran una familia auténticamen-

te pacifica y cordial.

No olvidemos que hasta en el ser humano mas perverso y cruel, por el hecho de
su humanidad, existe una semilla de amor y de compasién que un dia lo volverd un

Buda.

Si quieres saber qué hiciste antes, mira hoy tu cuerpo. Si quieres saber como seras
mas adelante observa lo que tu espiritu hace en este momento.

Tezin Gyatso, el XIV Dalai Lama, es considerado por los budistas tibetanos la
manifestacion viviente del Buda de la compasién. En 1959 tuvo que huir de su
patria y refugiarse en la India, por sus diferencias con los invasores chinos. En

1989, recibié el premio Nobel de la Paz.
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