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Resumen

Fundamento: la neumonia asociada al ictus esta
relacionada con un incremento de la mortalidad,
disminucién de la recuperaciéon funcional vy
prolongacién de la estadia hospitalaria, con el
consiguiente impacto econémico en los servicios de
salud.

Objetivo: identificar los factores de riesgo para el
desarrollo de la neumonia asociada al ictus
isquémico.

Métodos: estudio observacional analitico, de
cohorte prospectiva, con 725 pacientes con
diagndstico de ictus isquémico, atendidos en el
hospital Carlos Manuel de Céspedes (Bayamo,
provincia de Granma), desde enero de 2015 hasta el
julio de 2019. La asociaciéon de las variables
sociodemograficas, antecedentes patoldgicos
personales, habitos toxicos, condiciones propias del
ictus, la disfagia, los marcadores bioquimicos y de
inmunonutricién con el desarrollo de la neumonia
asociada al ictus isquémico se determiné con el uso
de la regresion logistica binaria.

Resultados: del total de pacientes estudiados el
21,5 % desarrolld neumonia asociada al ictus. Los
principales factores de riesgo fueron la disfagia
(OR=13,9), la EPOC (OR= 13,9) y una puntuacién
en la escala de NIHSS = 12 puntos (OR= 8,31). El
germen que se aislé con mayor frecuencia fue el
Enterobacter aerogenes (26,3 %). Con relacién a los
criterios clinicos cumplidos, el 89,1 % presentd
alteracién leucocitaria.

Conclusidon: el modelo de regresién logistica
permitié identificar los factores relacionados con el
desarrollo de la neumonia asociada al ictus
isquémico basado en datos disponibles de modo
habitual en la practica asistencial.

Palabras clave: Accidente cerebrovascular,
neumonia, factores de riesgo, estudios de cohorte

Abstract

Background: stroke-associated pneumonia is
related to increased mortality, decreased functional
recovery and prolonged hospital stay, with the
consequent economic impact on health services.
Objective: to identify the risk factors for the
development of pneumonia associated with ischemic
stroke.

Methods: analytical observational study,
prospective cohort, with 725 patients diagnosed with
ischemic stroke, treated at the Carlos Manuel de
Céspedes Hospital (Bayamo, province of Granma),
from January 2015 to July 2019. The association of
the variables Sociodemographic, personal
pathological history, toxic habits, stroke conditions,
dysphagia, biochemical and immunonutritional
markers with the development of pneumonia
associated with ischemic stroke were determined
using binary logistic regression.

Results: Of the total number of patients studied,
21.5% developed pneumonia associated with stroke.
The main risk factors were dysphagia (OR= 13.9),
COPD (OR= 13.9) and a score on the NIHSS scale =
12 points (OR= 8.31). The most frequently isolated
germ was Enterobacter aerogenes (26.3%). In
relation to the fulfilled clinical criteria, 89.1%
presented leukocyte alteration.

Conclusion: the logistic regression model made it
possible to identify the factors related to the
development of pneumonia associated with ischemic
stroke based on data available on a regular basis in
healthcare practice.
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INTRODUCCION

En el afo 2016 el ictus fue la segunda causa de
muerte a nivel mundial, con 5,5 millones de
fallecidos, 13,7 millones de casos nuevos y un
total de 80,1 millones de casos prevalentes.*?
Del nimero total de ictus prevalentes en el
mundo, el 84,4 % fue de causa isquémica;
ademas, ocupa la segunda causa de
discapacidad global.®? Entre sus complicaciones
sobresalen las infecciones, al incrementar el
riesgo de morir en un 30 %.“

La neumonia constituye la infeccién mas
frecuente, y se relaciona con una alta morbilidad
y mortalidad."*® La frecuencia de la neumonia
asociada al ictus (NAI) varia considerablemente
en la literatura, con rangos de 1,4 % a 57 %."* Un
estudio reciente identificéd una frecuencia de 12,3
%'(6)

El grupo de consenso multidisciplinario
Pneumonia In Stroke ConsEnSus (PISCES) define
a la NAI como el espectro de neumonia que se
desarrolla en los primeros siete dias después del
inicio del ictus en pacientes sin ventilaciéon
mecanica."”

Diferentes investigaciones han identificado varios
factores de riesgo de NAl, entre ellos sobresalen:
la edad avanzada, el sexo masculino, la
gravedad del ictus medido mediante la
puntuacién de la National Institutes of Health
Stroke Scale (NIHSS), la puntuaciéon en la escala
de Glasgow, la disfagia, la comorbilidad asociada,
entre otros.®°'% Sin embargo, las evidencias
aportadas por estas investigaciones no han
permitido realizar intervenciones médicas, ni
tratamiento clinico con impacto significativo en la
prevencion de la NAI, debido a algunas
limitaciones, tales como: pequefios tamafios de
las muestras, diferentes fuentes de la poblacién,
empleo de criterios diagnésticos heterogéneos,
uso de disefios diversos en los estudios;®°% por
otra parte, no incluyen pardmetros
inmunonutricionales que ayuden a mejorar la
estimacién de riesgo, todo lo cual sugiere la
necesidad de realizar nuevos estudios
prospectivos.

En Cuba no se han realizado investigaciones a
gran escala con el fin de identificar los factores
asociados con el desarrollo de la NAI, aspecto al
cual este estudio pretende contribuir mediante el
siguiente objetivo: identificar los factores de
riesgo para el desarrollo de la neumonia asociada
al ictus isquémico.

METODOS

Se realizd un estudio observacional analitico, de
cohorte prospectiva, en pacientes con ictus
isquémico atendidos en los servicios de Medicina
Interna, Neurologia, Ictus, Terapia Clinica y
Terapia Intermedia, del Hospital General
Provincial Universitario Carlos Manuel de
Céspedes, del municipio de Bayamo, provincia de
Granma, desde el 1ro. de enero de 2015 hasta el
31 de julio de 2019.

Fueron incluidos todos los pacientes de 18 afios o
mas, hospitalizados con diagndstico de ictus
isquémico segun los criterios de la American
Heart Association/ American Stroke Association;™"
con una puntuacion en la escala de Glasgow
mayor de 9 puntos, en los cuales no se
constataron elementos de incubacién, ni de
infeccién respiratoria al momento del ingreso. Se
excluyeron las gestantes, pacientes portadores
del VIH o sida definido, paciente con el ictus de
mas de 48 horas evolucién antes de su ingreso
hospitalaria, disfagia preexistente, antecedente
de enfermedades hematoldgicas malignas o
hepaticas (hepatopatias agudas y crénicas, asi
como la cirrosis hepatica) y antecedente de
neoplasias.

Como criterios de neumonia asociada al ictus, se
consideraron los propuestos por el grupo de
consenso PISCES, basados en criterios clinicos y
de imagen;” se incluyd, ademas, el diagndstico
microbioldgico. Los criterios se detallan a
continuacién:

I-Criterios clinicos diagndsticos: los que
se presentan después de las primeras
48 horas, al menos uno de los tres
siguientes: fiebre > 38 grados
centigrados sin otra causa reconocida;
leucocitosis > 12,0 x 10°%L o leucopenia
< 4,0 x 10°/L; adultos = 70 afios con
alteracién del estado mental sin otra
causa reconocida, incluyendo
especificamente el deterioro neuroldgico.
Méas al menos dos de los siguientes
criterios: aparicién de un nuevo esputo
purulento, o cambio en sus
caracteristicas (color, olor, cantidad y
consistencia) en un periodo de 24 horas,
incremento de las secreciones
respiratorias o en la necesidad de
aspiraciones; nuevo episodio de tos,
disnea o taquipnea (frecuencia
respiratoria > 25/min); auscultacién
sugestiva (crepitantes, subcrepitantes y
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sibilantes); deterioro del intercambio
gaseoso (desaturaciéon de oxigeno (0,)
[ejemplo, presiéon arterial de
oxigeno/fraccién inspirada de oxigeno
(Pa0,/FiO,) = 240] o aumento de las
demandas de O,).

>

[I-Criterios de imagen: dos
radiografias de térax seriadas con al
menos uno de los elementos siguientes:
infiltracién, consolidacion o cavitacion
nueva o0 progresiva y persistente. En
pacientes sin enfermedad cardiaca o
pulmonar, una radiografia de térax fue
suficiente. Cuando la radiografia de
térax inicial fue normal, se realiz6 otra
entre el segundo y séptimo dia.

[I-Criterios microbioldgicos diagndsticos:
cultivo positivo no cuantitativo del
esputo; microorganismo aislado en dos
0 mas hemocultivos positivos con
idéntica sensibilidad al encontrado en
secreciones y sin otra fuente de
infeccion probable.

El tamafo de la muestra para el estudio se
determind mediante el programa estadistico
EPIDAT 4.2. Para su estimacién se consideraron
los siguientes parametros: nivel de confianza al
95 %, poder del estudio al 80 %, riesgo en
expuestos 55,0 %, riesgo en no expuestos 40,0
%, riesgo relativo a detectar 1,3. La prevalencia
de la enfermedad fue estimada segln la
literatura, en este caso, 14,0 %. Con estas
caracteristicas se calculé una muestra minima de
715 pacientes, y se decidié investigar 725
pacientes.

Variable dependiente: neumonia asociada al
ictus isquémico.

Variables independientes: edad (afios
cumplidos), sexo masculino; fumador activo;
alcoholismo; antecedentes de enfermedad
pulmonar obstructiva crénica (EPOC), diabetes
mellitus (DM), hipertension arterial (HTA),
cardiopatia isquémica crénica (CIC), fibrilacion
atrial (FA), insuficiencia cardiaca, ictus previo
(IP), disfagia neurogénica al ingreso. Todas
fueron operacionalizadas como variables
cualitativas nominales dicotémicas (0) ausentes
y (1) presentes. Puntuacién en la escala de
NIHSS al ingreso (cuantitativa), la extensién y
topografia del infarto cerebral segln la
clasificacion de Oxfordshire Community Stroke
Project.* El tipo de microorganismo se considerd

como cualitativa nominal dicotomica: (0)
ausencia y (1) presencia de determinados
gérmenes. Marcadores bioldgicos (cuantitativas):
las cifras de hemoglobina (Hb) dado en g/L,
conteo de leucocitos x10°%/L, conteo de linfocitos
(%), conteo global de linfocitos (CGL) mm?,
conteo de plaquetas x10%I, cifras de alanina
aminotransferasa (ALT o TGP) dado en Ul,
aspartato aminotransferasa (AST o TGO) dado en
Ul, colesterol en mmol/L, albdmina sérica en g/L,
proteinas totales en g/L, glucemia en mmol/L,
creatinina en ymol/L, urea en mmol/L.

El andlisis estadistico comenzd por la
caracterizacién global de la muestra con una
descripcién de todas las variables. Para las
cualitativas se determinaron las frecuencias
absolutas y relativas (porcentajes) de las
distintas categorias. Para las cuantitativas se
obtuvieron las medias, medianas y desviaciones
estandar, asi como los valores maximos y
minimos de cada distribucion.

Para la comparacién entre los pacientes con NAI
y sin NAI se calculé el Ji cuadrado de Pearson
(para las variables cualitativas) y la prueba t de
Student para las variables cuantitativas, siempre
que la distribucién de esta de forma normal; o la
U de Mann Whitney para aquellas variables
cuantitativas con distribucién no normal. En la
identificacion de los factores de riesgo se empled
una estrategia univariada basada en la
estimacién de los porcentajes de enfermos con
NAI, la tasa de incidencia de la NAI tanto en el
grupo de expuestos como en los no expuestos, y
posteriormente la razén entre incidencias o
riesgos relativos (RR) de adquirir NAI; se
obtuvieron estimaciones puntuales y por
intervalo de confianza (del 95 %) de los RR. Para
cada variable se probd la hipdtesis de que el RR
poblacional fuese realmente igual o mayor de 1,3
con un nivel de significacién menor de 0,05.

La estrategia multivariada se basé primeramente
en el ajuste de un modelo de regresidn logistica
binario, primero mediante el método
"introduccién" (evaluando posible interaccién
entre las variables) con todas aquellas que
constituyeron factores predictores de la NAIl en el
analisis univariado; y luego mediante el método
“paso a paso hacia delante” (forward stepwise).
El ajuste de la funcién de regresién logistica se
realizé por el método de maxima verosimilitud.
Se aplicé también el estadistico de bondad de
ajuste Ji cuadrado de Hosmer y Lemeshow.

Este proceso se realizd con el algoritmo incluido
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en el paquete estadistico SPSS en su version 25.0
para Windows. Antes de ser incluidos en el
estudio se solicité a cada paciente, o0 en su
defecto (en caso de deterioro importante de nivel
de conciencia o afasia severa), al familiar, su
consentimiento informado verbal y escrito. El
estudio fue aprobado por el Consejo Cientifico y
Comité de Etica del Hospital.

RESULTADOS

Se compraron las variables cualitativas de ambos
grupos de pacientes con relacion al desarrollo de
la NAI, las diferencias mas significativas fueron
respecto al antecedente de EPOC, fibrilacidon
atrial, insuficiencia cardiaca, disfagia y el infarto
total de la circulacién anterior (p = 0,00). (Tabla
1).

Tabla 1- Comparacion entre pacientes sin y con neumonia
asociada al ictus isquemico de toda la muestra. Variables

cualitativas.

R T NoNAI SiNAI 2 Total -
n=59 n=15% mn=725
Sexo masculino 326 a0 416 0,929
Fumador activo 133 42 175 0,359
Alcoholismo 68 16 84 0,558
EPOC 11 22 33 0,000
Diabetes mellitus 145 44 189 0,493
Cardiopatia isquémica cronica 87 29 116 0,319
HTA 340 153 633 0,087
Fibrilacion atrial 26 26 32 0,000
[ctus previo 112 49 161 0,002
Insuficiencia cardiaca 14 41 55 0.000
Disfagia 16 89 105 0,000
Infarto total circulacion anterior 61 75 136 0,000
Infarto parcial circulacion anterior 226 30 276 0,081
Infarto lacunar 177 6 183 0.000
Infarto circulacion posterior 105 25 130 0,484

*T1 Cuadrado de Pearson; EPOC: enfermedad pulmonar obstmuctiva cronica, HTA:

hipertension arterial.

Al comparar las variables cuantitativas se
observé diferencia significativa en todas ellas. Se
destacaron por su contribucién desde el punto de
vista etiopatogénico: la edad, la puntuacién en la

escala de NIHSS, las cifras de albumina,
colesterol, CGL; ademas de la urea, creatinina,
ALT y AST como expresiéon de las
manifestaciones fisiopatoldgicas sistémicas del
ictus isquémico. (Tabla 2).
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Tabla 2- Comparacion entre pacientes sin y con neumonia
asociada al ictus isquemico de toda la muestra. Variables
cuantitativas.

T T No NAI (n =569) SiNAI (n = 156) 2
Media/mediana (DE) Media/mediana (DE)
Edad 64.2/65.0 (12.3) 73.6/75.0 (14.2) 0.000
NIHSS 6.4/6.0 (4.0) 15,7/15,0 (7.1) 0.000*
Hemoglobina 131, 7/132.0{17.2) 126,3/126.0 (15.6) 0.000
Plaquetas 235,5/225,0 (45.8) 215,5/210,0 (35.4) 0.000*
ALT 24.0/21,0 (13.7) 29.1/26.0 (15.7) 0.000*
AST 24 .6/21.0 (13.8) 34.6/31.0(23.4) 0.000*
Colesterol 3.15.1 {1.2) 4.6/45(1.2) 0.000
Albumina 36,6/37.0 (3.7) 34,2340 (3.9 0.000
Proteinas totales 70.9/71,0 (6.7) 68.9/68.5 (6.9) 0.001
CGL 2523.9/2520.0(595.2) 212702124 (592.,7) 0,000
Glucemia 3452021 6.5/3.8 (2.6) 0.000
Creatinina 08.1/94.0 (30.7) 117.7/110,0 (42.1) 0.000
Urea 5,6/5.3 (2.0) 7.5/7.6 (2.8) 0.000

* DE (desviacion estandar). * El wvalor p se calculd por el estadigrafo de Mann
Whitney (no paramétrico) debido a la asimetria en la distribucién de la variable. En ¢l
resto de las variables la p se calculd con el estadigrafo t de Student. NIHSS: National
Institutes of Health Stroke Scale; ALT: alanina aminotransferasa; AST: aspartato
aminotransferasa; CGL: conteo global de linfocitos.

El analisis univariado mostrd la relacion entre las relacionaron con el riesgo de desarrollar NAI al

variables y la probabilidad de desarrollo de la NAI. alcanzar un RR = de 1,3. Los factores mas

Del total de variables estudiadas, solo 11 se importantes fueron la disfagia, la insuficiencia
cardiaca y NIHSS = 12 puntos. (Tabla 3).
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Tabla 3- Eesultados del analisis univariado de las wvariables

en estudio.
o IC al 95 9%
b - p Inferior Superior

Disfagia 5853 0000 3725 0108
Insuficiencia cardiaca 3254 0000 2068 5122
NIHSE =12 puntos 2840 0000 2246 3613
EPOC 2419 0,000 1481 30235
Urea > 8 mmolL 2001 0000 1614 2480
Infarto total circulacion antenor 1,722 0,000 1491 1,080
Fibrilacion atrial 1614 0,000 1227 2123
CGL < 2000/mm° 1427 0,000 1,251 1628
AST =351 1396 0,000 1245 1,565
Creatinina > 103 pmolT 1389 0,000 1,233 1,539
Edad > 63 afios 1306 0,000 1210 1409
Albiimina < 36 gL 1,282 0000 1,177 1,396
Hemoglobina <120 gL 1,267 0,000 1,110 1447
Glucemia = 3.3 mmol’L 1,180 0,000 1,094 1,286
ALT > 2511 1,188 0,000 1,090 1,295
Colesterol < 4.6 mmolL 1,168 0,000 1073 1271
Letus previo 1,165 0002 1.044 1.300
Plaquetas <223 x 10° 1,161 0,000 1076 1,252
Proteinas totales <70 gL 1.142 0001 1,033 1,239
Cardiopatia isquémica cronica 1.035 0319 0,943 1.181
Fumador activo 1.045 0359 0,950 1.145
Diabetes mellitus 1.031 0403 0,943 1.128
Sexo masculino 1.004 0029 0929 1.084
Alcoholizmo 0065% 0558 08264 1079
Infarto circulacion postenor 0930 03435 0,236 1,056
Infarto parcial circulacion antenor 0,292 0,006 0,834 09062
Infarto lacunar 0,748 0,000 0,706 0,794

NIHSS: Nafional Institutes of Health Stroke Scale; EPOC: enfermedad pulmonar

obstructiva  cromica;  ALT:

alanina

aminotransferasa;  AST:  aspartato

amingtransferaza; CGL: contee global de lnfocitos.

El modelo de regresién logistica con todas las
variables que constituyeron factor riesgo en el
analisis estadistico univariado, mostré que la
variable de mayor relacién independiente con el
desarrollo de la NAl fue la disfagia (OR = 13,9; IC

95 % = 6,6 - 29,4; p = 0,000); seguido del
antecedente de EPOC (OR =13,9;IC95 % = 5,3
- 36,2; p = 0,000); y una puntuacion en la escala
de NIHSS = 12 puntos (OR =8,31;IC95 % = 4,4
-15,6; p = 0,000). (Tabla 4).
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Tabla 4- Modelo de regresion logistica multivariada. Resultados
de la regresion paso a paso (metodo hacia delante).

IC =95,0 %

T . & T +
Variables (paso 8) B Wald p OR S Sapean

Disfagia 263 4816 0000 139 6.6 294
EPOC 263 2936 0000 139 33 362
NIHSS = 12 puntos 2.11 4309 0.000 831 4.4 13.6
Insuficiencia cardiaca 158 1008 0001 48 1.8 13.0
Urea = & mmolL 1,17 1214 0000 32 1.6 6.2
CGL = 2000/mm? 1.L10 12,18 0000 3.0 1.6 3.6
Edad = 65 afios 0.98 9.36 0,002 2.6 1.4 49
Creatinina = 105 pmol/. 062 4,41 0,036 1.8 1.0 3.3

Test Hosmer v Lemeshow X2 = 7 453; grado de libertad = 6; p = 0,281, *Coeficientes
estimados del modelo que expresa la probabilidad de enfermar en funcion de las variables.
TCoeficientes estandarizados. NIHSS: National Institutes of Health Sitroke Scale; EPOC:
enfermedad pulmonar obstructiva cronica; CGL: conteo global de linfocitos

Los gérmenes aislados con mayor frecuencia fueron el Enterobacter aerogenes (26,3 %) y la
Klebsiella sp., (19,9 %). (Tabla 5).

Tabla 5- Frecuencia de los geérmenes
aislados (n = 156).

Microorganismos aislados  No. %%

Enterobacter aerogenes 41 263

Klebsiella sp. 31 199

Staphylococcus aurens 26 167

Proteus sp. 18 115

Pseudomonas aeruginosa 14 2.0

Streptococcus pneumoniae 11 14

Acinetobacter sp. 9 5.8

Excherichia coli 6 3.8

Total 156 100,0
Con relacién a los criterios clinicos cumplidos leucocitaria, sequido de fiebre > 38°C sin otra
para la NAI, el 89,1 % presentd alteracién causa reconocida, presente en el 88,5 %. (Tabla

6).
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Tabla 6- Criterios clinicos cumplidos para la neumonia asociada al ictus. (n = 156)

Criterios No. %o
Al menos uno de los tres Fiebre = 38 grados centigrados sin otra causa reconocida. 138 B85
siguientes
Leucocitosis > 12,0 x 1051 o leucopenia < 4,0 x 108L. 139 89.1
Adultos =70 afios con alteracidén del estado mental sin otra causa 33 34.0
reconocida, incluvendo especificamente el deterioro neuroldgico.
Mas al menos dos de los Aparicion de un nuevo esputo purulento, o cambio en las 95 609
siguientes caracteristicas del esputo (color, olor, cantidad v consistencia) sobre
un periodo de 24 horas, o incremento de las secreciones respiratorias,
incremento en la necesidad de aspiraciones.
Nuevo episodio de tos, disnea o taquipnea (frecuencia respiratoria 119 763
>25/min).
Auscultacion  sugestiva:  crepitantes, subcrepitantes, roncos, 123 T8 8
sibilancias.
Deterioro del intercambio gaseoso (desaturacion de O, [gjemplo, 49 314
Pa0,FiO,;= 240] o aumento de las demandas de O, o de la demanda
wventilatoria).
Y = 2 radiografias de torax  Infiltracion, consolidacion o cavitacidon nueva o progresiva v 156 1000

seriadas con al menos uno
de los elementos siguientes:

persistente.

DISCUSION

Los resultados obtenidos en la actual
investigacion, en particular los relacionados con
el modelo de regresién logistica, muestran el
principio de parsimonia no solo por reducir el
nimero de variables estudiadas a ocho factores,
sino también porque permite hacer una
interpretaciéon arménica desde el punto de vista
etiopatogénico de la NAl y de la repercusion
fisiopatoldgica sistémica del infarto cerebral
sobre varios sistemas del organismo.

La disfagia tiene un papel patogénico importante
en el desarrollo de la NAI, y su influencia como
factor de riesgo se registra de manera constante,
con una fuerte asociacién constada por
diferentes estudios,®°1013141318) |35 probabilidades
(ORs) oscilan entre 1,8 y 15,5."9 En un estudio de
revision sistematica y meta-andlisis realizado por
Wastfelt y colaboradores,® esta variable alcanzo
un OR global de 3,5 (IC95 % =2,6-4,6; p =<
0,001). En otro con disefio similar, Yuan vy
colaboradores™ también identificaron una fuerte
asociaciéon (OR=7,5;1C95 % =2,6 - 21,6; p =
0,0002).

Ademas del agotamiento de la sustancia P,

neurotransmisor relacionado con el reflejo de Ia
tos y deglucién, la disfagia post-ictus estd
explicada por los dafios en las areas cerebrales
implicadas en la activacién voluntaria, la
supervision y modulacién del proceso de la
deglucién localizados a nivel de la corteza
motora primaria, la corteza somatosensorial, la
insula, la circunvolucién frontal inferior, corteza
premotora y el drea motora suplementaria, entre
otras; asi como en las estructuras subcorticales,
como los ganglios basales, el tdlamo y el
cerebelo. 718

Existe una relacién significativa entre la EPOC y
el desarrollo de la NAI.!314151629 Al igual que en la
presente investigacién, varios autores han
obtenido resultados ratificando esta relacién; tal
es el caso del estudio multicéntrico con 8251
pacientes que realiz6 Finlayson y colaboradores,®
en el cual la EPOC es uno de los factores
asociados al desarrollo de la NAI (OR = 1,3; IC 95
% =1,0-1,7, p=<0,01). De igual manera, Jiy
colaboradores™ obtuvieron un OR de 1,6 (IC 95
% =1,0-2,5; p=0,02), lo cual lo ratifica como
factor relacionado con el desarrollo de la NAI.

Los pacientes con EPOC tienen mecanismos de
defensa local y una respuesta inmune en el
ambito pulmonar alterada; se reduce la
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elasticidad alveolar, acompafiada del deterioro
del aclaramiento mucociliar, ademas de que la
superficie mucosa del pulmén de estos pacientes
se encuentra expuesta constantemente a
microrganismos patdgenos, con potencial para
causar neumonia en el huésped susceptible. 2%

Huang y colaboradores®®? para una puntuacién de
NIHSS entre 5 a 15 obtuvo un OR de 5,4; y para
una puntuaciéon NIHSS = 16 el riesgo se
incrementd (OR=10,4). Kdmdrci y colaboradores®®?
plantean que los cambios dinamicos en las
plaquetas, neutrdéfilos, recuento de linfocitos, en
el periodo temprano después el tratamiento con
rtPA/o trombectomia puede estar relacionado con
la puntuacion de NIHSS, lo cual determina el
grado de dafio neurolégico.

Existe suficiente evidencia cientifica que
demuestra que la inmunosupresién inducida por
el ictus depende también de la gravedad medida
clinicamente mediante la escala de NIHSS,
extensién y ubicacién del infarto cerebral.?3232%
La extensién del infarto tiene como resultado una
reduccién del tamafio del bazo y de la celularidad
esplénica debido a alteraciones en la regulacién
de los sistemas simpatico y parasimpatico. Por
otra parte, tanto los infartos cerebrales extensos,
como el ictus grave, se asocian con una mayor
produccién de interleuquina 10 (IL-10), una
disminucién en la relacién linfocitos Th1/Th2,
linfocitopenia y una funcién deteriorada de los
monocitos; de manera que se ha llegado a
postular que esta inmunosupresién inducida por
el ictus puede constituir una respuesta

adaptativa del cerebro al dafio cerebral agudo.
(13,23,24)

Liu y colaboradores,?® en su estudio
experimental, examinaron tanto los érganos
linfoides como los linfocitos. Los pacientes en la
fase aguda del ictus isquémico (< 24 h)
mostraron una marcada atrofia del bazo,
comprobado por resonancia magnética, vy
presentaron, ademas, linfopenia.®?®

Los linfocitos Ty B son los principales actores de
la inmunidad adquirida y se encuentran
principalmente en la sangre, el bazo y los
ganglios linfaticos. Tras el ictus isquémico la
cuantia de linfocitos T y B en periferia disminuye,
ademas de constatarse marcada atrofia del bazo
y ganglios linfaticos.??’ Tal como se ha
demostrado, el efecto apoctético de la liberacion
de catecolaminas y glucocorticoides debido a la
activacién del sistema nerviosos central (SNS) y
desregulacién del eje hipotdlamo-hipofisario-

suprarrenal (EHHS), puede explicar la linfopenia
observada después del ictus. De hecho, se ha
podido confirmar que la concentracién de
catecolaminas en plasma se correlaciona con la
intensidad de inmunosupresién tras el ictus en
humanos. 32327

La elevacion de la cifra de creatinina es
explicada por la respuesta fisiopatoldgica
sistémica al ictus isquémico. La hiperactivacién
autondmica inducida por al ictus isquémico
aumenta la actividad simpdtica y la inflamacién
sistémica, alterando la homeostasis renal.?®®
Los pacientes con ictus isquémico pueden
desarrollar una lesién renal aguda, definida por
disminucién del ritmo diurético o aumento de la
creatinina sérica dentro de las primeras 48 horas.?*"
En un meta-analisis realizado por Huang y
colaboradores®® se identificéd que la incidencia de
la lesién renal aguda tras el ictus isquémico es
del 12 % (IC 95 % = 9 % -16%, |, = 99,7 %, p <
0,001), aunque puede oscilar entre el 0,8 % y el
26,6 %. Dicho estudio demostré que los
pacientes con mas altas puntuaciones en la
escala de NIHSS al ingreso (OR/RR 1,0; IC 95 %
1,0-1,1;1, = 89,6 %, p < 0,001), estan
asociados con un riesgo elevado de lesién renal
aguda.

El presente estudio logré identificar con claridad
los factores de riesgos relacionados con el
desarrollo de la NAI para un contexto asistencial
determinado, ademds de incorporar nuevos
factores independientes que permiten mejorar la
estimacidén del riesgo de esta complicacion, por
lo cual se convierte en una herramienta Util para
la estratificacién de este grupo de pacientes y
elaborar estrategias de prevencion.

Conflicto de interés:

Los autores declaran que no existen plagios,
conflictos de interés ni conflictos éticos.

Contribucion de los autores:
Conceptualizacién: Alexis Suarez Quesada
Curacién de datos: Alexis Suarez Quesada, Alexis
Alvarez Aliaga, Andrés Quesada Vazquez, Julia
Matilde Pupo Jiménez

Andlisis formal: Alexis Suarez Quesada, Alexis

Alvarez Aliaga, Andrés Quesada Vazquez, Julia
Matilde Pupo Jiménez

Medisur

943

octubre 2022 | Volumen 20 | Numero 5


https://medisur.sld.cu/index.php/medisur

Descargado el: 3-03-2026

ISSN 1727-897X

Investigacion: Alexis Suarez Quesada, Alexis
Alvarez Aliaga, Andrés Quesada Vazquez, Julia
Matilde Pupo Jiménez

Metodologia: Alexis Suarez Quesada, Andres
Quesada Vazquez, Alexis Alvarez Aliaga

Validacién: Alexis Alvarez Aliaga, Andrés
Quesada Vazquez

Redaccion - borrador original: Alexis Suarez
Quesada, Julia Matilde Pupo Jiménez

Redaccién - revisién y edicién: Alexis Alvarez
Aliaga, Andrés Quesada Vazquez

Financiacion:

Hospital General Universitario Carlos Manuel de
Céspedes (Bayamo, Granma)

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. GBD 2016 Causes of Death Collaborators.
Global, regional, and national burden of stroke,
1990-2016: a systematic analysis for the Global
Burden of Disease Study 2016. Lancet Neurol.
2019 ; 18 (5): 439-58.

2. GBD 2016 Causes of Death Collaborators.
Global, regional, and national age-sex specific
mortality for 264 causes of death, 1980-2016: a
systematic analysis for the Global Burden of
Disease Study 2016. Lancet. 2017 ; 390 (10100):
1151-1210.

3. Bustamante A, Giralt D, Garcia-Berrocoso T,
Rubiera M, Alvarez-Sabin ], Molina C, et al. The
impact of post-stroke complications on
in-hospital mortality depends on stroke severity.
Eur Stroke J. 2017 ; 2 (1): 34-63.

4. Vermeij JD, Westendorp WF, van de Beek D,
Nederkoorn PJ. Post-stroke infections and
preventive antibiotics in stroke: Update of clinical
evidence. Int ] Stroke. 2018 ; 13 (9): 913-20.

5. Karlinski MA, Bembenek JP, Baranowska A,
Kurkowska-Jastrzebska |, Czlonkowska A.
Infections Diagnosed after Admission to a Stroke
Unit and Their Impact on Hospital Mortality in
Poland from 1995 to 2015. ) Stroke Cerebrovasc
Dis. 2018 ; 27 (7): 1775-82.

6. Badve MS, Zhou Z, van de Beek D, Anderson
CS, Hackett ML. Frequency of post-stroke
pneumonia: Systematic review and meta-analysis

of observational studies. Int ] Stroke. 2019 ; 14
(2): 125-36.

7. Smith CJ, Kishore AK, Vail A, Chamorro A,
Garau J, Hopkins SJ, et al. Diagnosis of
Stroke-Associated Pneumonia: Recommendations
From the Pneumonia in Stroke Consensus Group.
Stroke. 2015 ; 46 (8): 2335-40.

8. Finlayson O, Kapral M, Hall R, Asllani E,
Selchen D, Saposnik G. Canadian Stroke Network;
Stroke Outcome Research Canada (SORCan)
Working Group. Risk factors, inpatient care, and
outcomes of pneumonia after ischemic stroke.
Neurology. 2011 ; 77 (14): 1338-45.

9. Wastfelt M, Cao Y, Strom JO. Predictors of
post-stroke fever and infections: a systematic
review and meta-analysis. BMC Neurol. 2018 ; 18
(1): 49.

10. Li Y, Zhang Y, Ma L, Niu X, Chang J. Risk of
stroke-associated pneumonia during
hospitalization: predictive ability of combined
A2DS2 score and hyperglycemia. BMC Neurol.
2019 ;19 (1): 298.

11. Sacco RL, Kasner SE, Broderick JP, Caplan LR,
Connors JJ, Culebras A, et al. American Heart
Association Stroke Council, Council on
Cardiovascular Surgery and Anesthesia; Council
on Cardiovascular Radiology and Intervention;
Council on Cardiovascular and Stroke Nursing;
Council on Epidemiology and Prevention; Council
on Peripheral Vascular Disease; Council on
Nutrition, Physical Activity and Metabolism. An
updated definition of stroke for the 21st century:
a statement for healthcare professionals from the
American Heart Association/American Stroke
Association. Stroke. 2013 ; 44 (7): 2064-89.

12. Amarenco P, Bogousslavsky J, Caplan LR,
Donnan GA, Hennerici MG. Classification of stroke
subtypes. Cerebrovasc Dis. 2009 ; 27 (5):
493-501.

13. Liu DD, Chu SF, Chen C, Yang PF, Chen NH,
He X. Research progress in stroke-induced
immunodepression syndrome (SIDS) and
stroke-associated pneumonia (SAP). Neurochem
Int. 2018 ; 114: 42-54.

14. )i R, Shen H, Pan Y, Wang P, Liu G, Wang Y, et
al. China National Stroke Registry Investigators.
Novel risk score to predict pneumonia after acute
ischemic stroke. Stroke. 2013 ; 44 (5): 1303-9.

Medisur

944

octubre 2022 | Volumen 20 | Numero 5


https://medisur.sld.cu/index.php/medisur

Descargado el: 3-03-2026

ISSN 1727-897X

15. Yuan MZ, Li F, Tian X, Wang W, Jia M, Wang
XF, et al. Risk factors for lung infection in stroke
patients: a meta-analysis of observational studies.
Expert Rev Anti Infect Ther. 2015 ; 13 (10):
1289-98.

16. Chapman C, Morgan P, Cadilhac DA, Purvis T,
Andrew NE. Risk factors for the development of
chest infections in acute stroke: a systematic
review. Top Stroke Rehabil. 2018 ; 25 (6): 445-58.

17. Cohen DL, Roffe C, Beavan ], Blackett B,
Fairfield CA, Hamdy S, et al. Post-stroke
dysphagia: A review and design considerations
for future trials. Int J Stroke. 2016 ; 11 (4):
399-411.

18. Saitoh E, Pongpipatpaiboon K, Inamoto Y,
Kagaya H. Dysphagia Evaluation and Treatment:
From the Perspective of Rehabilitation Medicine.
1st. ed. Singapore: Springer; 2018.

19. Corlateanu A, Covantev S, Mathioudakis AG,
Botnaru V, Cazzola M, Siafakas N. Chronic
Obstructive Pulmonary Disease and Stroke. COPD.
2018 ; 15 (4): 405-13.

20. Restrepo M, Sibila O, Anzueto A. Pneumonia
in Patients with Chronic Obstructive Pulmonary
Disease. Tuberc Respir Dis (Seoul). 2018 ; 81 (3):
187-97.

21. Huang GQ, Lin YT, Wu YM, Cheng QQ, Cheng
HR, Wang Z. Individualized Prediction Of
Stroke-Associated Pneumonia For Patients With
Acute Ischemic Stroke. Clin Interv Aging. 2019 ;
14:1951-62.

22. Komurcu HF, Gozke E, DoganAk P, Kalyoncu
Aslan I, Salt I, Ozgencg Bi Er Cl. Changes in
neutrophil, lymphocyte, platelet ratios and their

relationship with NIHSS after rtPA and/or
thrombectomy in ischemic stroke. ]J Stroke
Cerebrovasc Dis. 2020 ; 29 (8): 105004.

23. Shim R, Wong CHY. Complex interplay of
multiple biological systems that contribute to
post-stroke infections. Brain Behav Immun. 2018
; 70: 10-20.

24. Shim R, Wen SW, Wanrooy BJ, Rank M,
Thirugnanachandran T, Ho L, et al. Stroke
Severity, and Not Cerebral Infarct Location,
Increases the Risk of Infection. Transl Stroke Res.
2020; 11 (3): 387-401.

25. Liu Q, Jin WN, Liu Y, Shi K, Sun H, Zhang F, et
al. Brain Ischemia Suppresses Immunity in the
Periphery and Brain via Different Neurogenic
Innervations. Immunity. 2017 ; 46 (3): 474-87.

26. Balch MHH, Nimjee SM, Rink C, Hannawi Y.
Beyond the Brain: The Systemic
Pathophysiological Response to Acute Ischemic
Stroke. | Stroke. 2020 ; 22 (2): 159-72.

27. Kim E, Cho S. CNS and peripheral immunity in
cerebral ischemia: partition and interaction. Exp
Neurol. 2021 ; 335: 113508.

28. Deferrari G, Cipriani A, La Porta E. Renal
dysfunction in cardiovascular diseases and its
consequences. ] Nephrol. 2021 ; 34 (1): 137-53.

29. Huang Y, Wan C, Wu G. Acute kidney injury
after a stroke: A PRISMA-compliant meta-analysis.
Brain Behav. 2020 ; 10 (9): e01722.

30. Arnold J, Ng KP, Sims D, Gill P, Cockwell P,
Ferro C. Incidence and impact on outcomes of
acute kidney injury after a stroke: a systematic
review and meta-analysis. BMC Nephrol. 2018 ;
19 (1): 1-10.

Medisur

945

octubre 2022 | Volumen 20 | Numero 5


https://medisur.sld.cu/index.php/medisur

