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Prediciendo la severidad de la neumonia pediatrica en el servicio de urgencias: un
estudio de cohorte multinacional prospectivo de la Red de Investigacion en Urgencias
Pediatricas

Resumen estructurado

Objetivo

El objetivo principal del estudio ha sido crear un modelo de prediccion que permita discriminar
entre aquellos pacientes pediatricos con una neumonia adquirida en la comunidad (NAC) leve
frente a otros con riesgo de desarrollar una forma moderada/severa , y con ello predecir la
necesidad de hospitalizacion. Se asume que los nifios con NAC leve pueden ser dados de alta
del servicio de urgencias (SU) o precisar ingresos muy breves y sin mas intervenciones, Se ha
desarrollado un modelo secundario, que en este caso diferencia los casos con riesgo de NAC
grave que se beneficiarian de una observacion hospitalaria estrecha o incluso en cuidados
intensivos (UCI) , con respecto a aquellos con formas moderadas/leves.

Metodologia

a) Diseno del estudio: se trata de un estudio de cohortes prospectivo realizado en los SU de 73
hospitales pertenecientes a 14 paises, considerados de renta alta ( a excepcion de 2 de ellos de
renta media-alta) que se encuentran en América del Norte y del Sur, Europa, Asia y Australasia.
La mayoria de ellos hospitales fueron terciarios, tanto publicos como privados. El estudio se
realizé a través de la Red de Investigacion en Urgencias Pediatricas ( Pediatric Emergency
Research Network o PERN), aprobandose el mismos desde el Children's Hospital de Cincinnati.



El estudio se llevé a cabo desde el 6 de febrero de 2019 hasta el 30 de junio de 2021. Se
determinaron previamente 4 turnos/mes durante los cuales los investigadores reclutaron los
casos de NAC “ in situ” y de forma consecutiva, salvo durante los meses correspondientes a la
pandemia por COVID-19, durante los cuales la seleccién pudo hacerse también de forma
retrospectiva y por teléfono, recopilando los casos de NAC del dia previo ( o de 3 dias antes en el
caso de los fines de semana).

Se incluyeron pacientes con diagnéstico clinico +/- radiolégico de NAc de entre 3 meses y hasta
los 14 afios ( sin incluirlos), descartandose los pacientes ingresado durante los dias previos, que
tuvieran una neumonia nosocomial, patologia crénica compleja, cardiopatia cronica congénita,
inmunosupresion , anemia falciforme , enfermedad neuromuscular o que presentaron ya sintomas
de NAC grave en las 4 primeras horas de su su estancia en SU.

Los investigadores completaron los datos de los pacientes incluidos siguiendo un cuestionario que
incluia:

-antecedentes médicos : edad, sexo, exposicion al tabaco, patologia respiratoria previa,
vacunacion antineumococica, toma de antibidticos en Iso doas previos por : el mismo proceso.

- datos sobre la enfermedad intercurrente: duracion de los sintomas, fiebre, tos, mucosidad,
vomitos, dolor abdominal ...

-datos sobre la exploracion fisica (EF); FC, FR, SatO2, auscultacion...

- datos adicionales: resultados de laboratorio y de pruebas de imagen ( Rx o Ecografia), antibiético
prescrito y el destino final del paciente. En el caso de los pacientes ingresados, se revisaron las
complicaciones, las intervenciones realizadas, la mediacion administrada y la duracién de los
sintomas.

Posteriormente, los investigadores llevaron a cabo el seguimiento teléfono o por texto de los casos
a los 7-21 dias de la visita al SU o del ingreso, registrandose los cambios en la antibioterapia, la
evolucion de la NAC vy la reconsulta. A los pacientes ingresados mas de 7dias no se les realizd
este seguimiento.

Los casos se estratificaron en:

- NAC leve: dados de alta u hospitalizados < 24h sin precisar FiO2 o fluidoterapia iv.

- NAC moderada: ingresados < 24h pero que precisaron FiO2 o fluidoterapia iv u
hospitalizados >24h sin progresar a la definicion de NAC grave.

- NAC grave: casos que desarrollaron derrame pleural o empiema con necesidad de
drenaje, fallo respiratorio con necesidad de ventilacion con presion positiva ( ya sea
invasiva y no invasiva), shock séptico o sepsis severa, necesidad de soporte vasoactivo
o0 ECMO, exitus.

b) Analisis estadistico: basandose en estudios previos , se estimé que el 3% de los pacientes
desarrollarian NAC grave y, con calculos de area bajo la curva, se obtuvo que serian necesarios
2500 pacientes para una potencia del 95%.

Se desarrollé un modelo de prediccidn inicial para todos los casos y ademas, un modelo con las
mismas caracteristicas pero limitado a los pacientes diagnosticados mediante prueba de imagen.

Se evaluo el rendimiento de los modelos de prediccion mediates 3 métodos estadisticos:

- estadistica C ( c -statistic o concordance statistical), que mide la capacidad de un modelo
predictivo para distinguir un caso que desarrolla un modelo y uno que no lo hace.

- grafico de mosaicos: representacion grafica de una tabla de contingencia estadistica en la
que el area de cada rectangulo representa el cruce de variables ( modelo y casos reales).

- modelo de puntos: para determinar la sensibilidad, la especificidad, la razén de
probabilidad positiva y la razén de probabilidad negativa.



Resultados

Se incluyeron 2222 pacientes, de los cuales 58,1°% se clasificaron como NAC leve, 36,5% como
NAC moderada y 5,4% como NAC grave. La mediana de edad de la cohorte fue de 3 anos. El
analisis primario se realizé en 1901 pacientes con todos los datos recabados : 1011 con NAC leve
(53,2%), 772 con NAC moderada ( 40,2%) , 118 con NAc grave ( 6,2%).

Del modelo principal se extrajeron las siguientes variables que discriminaban las formas leves de
las moderadas/severas: la congestion y la rinorrea estaban negativamente asociadas a loas
formas moderadas/graves, mientras que el dolor abdominal, la retraccion intercostal, la Fc y FR
>p95 y la SatO2 <93% estaban positivamente asociadas a las mismas. Las variables mas
fuertemente asociadas fueron las SatO2 , las retracciones y la FR >p95. El modelo discriminé de
forma precisa entre las formas leves y las moderadas/ severas con una c-statistic de 0,82 (cuanto
mas se acerca a 1, mas preciso es el modelo. Cuando la cohorte se limité a las NAC con pruebas
de imagen, las mismas variables permanecieron en el modelo con coeficientes similares excepto
por la disminucion de los ruidos respiratorios y las opacidades bilaterales y multifocales en la Rx
como variables adicionales ( c-statistic 0,82).
En el segundo modelo de prediccién, en el que se diferenciaba las NAC leves/moderadas de las
graves, se encontrd que las retracciones intercostales, la asimetria auscultatoria, la Fc >p95 y la
SatO2 eran los parametros que mas se asociaban a las NAC graves. La precision para
discriminarlas fue de c-statistic de 0,78.
En la cohorte de casos con prueba de imagen , los antecedentes de asmal/sibilancias destacaron
como predictores negativos, mientras que la presencia de opacidades multifocales o unilaterales
, la Fc p>95 y la retraccién costal se asociaron con las formas graves. En estos casos la precision
en la discriminacion de las formas graves frente a las leves/moderadas fue similar (c-staistic 0,79).

Discusién
El estudio permitié el desarrollo de modelos de prediccion precisos y pragmaticos que permiten
diferenciar los casos con mas probabilidad de desarrollar formas moderadas/graves de NAC y

que por lo tanto pueden requerir ingreso y que por otro lado permitirian evitar ingresos
innecesarios en pacientes con bajo riesgo,

Estos modelos presentaron una precision buena/excelente en la discriminaciéon de los casos (s-
statistic 0,79-0,82). La edad no se identifico6 como un factor predictivo importante.

Los autores defienden que sus modelos de prediccion pueden constituir una herramienta basada
en la evidencia que, implementados en la practica clinica ( ya sea como calculadoras on-line u
otros recursos) , constituiran un apoyo en la toma individualizada de decisiones.

Por otra parte, los autores sefialan como limitaciones del estudio:

- no es extrapolable a los paises con menos recursos.

- La confirmacion radiolégica no fue necesaria para incluir a los pacientes en el estudio, sin
embargo, cuando se analizo el grupo de aquellos con prueba de imagen, los resultados
fueron similares a los globales.

- tuvieron que acortar la duracion del estudio por la pandemia por COVID.19. Aunque no
alcanzaron el numero calculado de casos, consideran que estadisticamente es valido pues
el numero de casos fue mayor que el 3% esperable,

- falta validar externamente estos modelos.
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Comentario del revisor

Justificacion

Aunque la NAC es una patologia frecuente en pediatria, las herramientas basadas en la
evidencia de estratificacion del riesgo que permiten ayudar en la toma de decisiones sobre
qué pacientes pueden tratarse de forma ambulatoria y cuales precisan ingreso son escasas.
La mayoria de las veces esta decision se basa en experiencia del facultativo y en criterios
recomendados por expertos. Los estudios previos son aplicables solo a paises de baja
renta y en los paises de renta mas alta , se limitaban a estudios con pocos pacientes,
unicéntricos y/o retrospectivos , poco aplicables al ambito del SU o ambulatorio y con falta
de datos objetivos

Validez o rigor cientifico

El estudio esta bien disefiado. La muestra es amplia y generalizable a nuestro ambito (
Espafa), pues se trata de un estudio multicéntrico en paises de alta renta, con diferentes
recursos disponibles y formas de trabajar. Ademas, se evalué de forma exhaustiva cada
variable incluida , asi como la precision de los modelos predictivos( 3 métodos estadisticos
distintos).

Limitaciones

El estudio presenta algunas limitaciones. La primera de todas, y que los propios autores
sefialan, es que no se alcanza la muestra necesaria estimada, aunque defienden que sigue
siendo valido estadisticamente debido al elevado numero de casos graves.

Por otra parte, la inclusén de los pacientes en el estudio podia ser por el diagnostico
exclusivamente clinico, y por lo tanto dependiente de la experiencia del investigador o incluso
de otros profesionales en el caso de los pacientes reclutados durante la pandemia. Esto hace
que los resultados deban interpretarse con precaucion. Pueden haberse perdido casos leves
con poca repercusion clinica. Ademas, no se detallan criterios de alta hospitalaria, por lo que
ademas de depender de la experiencia de cada profesional, el hecho de que sean dados de
alta antes o después de las 24h, también puede cambiar por el modelo organizativo de cada
hospital, por lo que la estratificacion de los pacientes en leve o moderado puede ser variable.

Otro aspecto a tener en cuenta es que los hospitales implicados en el estudio eran en su
mayoria terciarios, por lo que es posible, que el elevado niumero de casos graves se deba al
hecho de que sean hospitales de este nivel, puesto que la mayor parte de los casos leves o
moderados son manejados desde atencion primaria u hospitales comarcales.

Interés y aplicabilidad en la practica clinica

Los resultados de este estudio vienen a refrendar los factores de gravedad que
identificamos en nuestra practica diaria ( mayor taquipnea, retraccion,
hipoventilacion/asimetria, opacidades bilaterales/multifocales en la RX....). Sin embargo,
llama la atencién que la edad no se identifique como un factor de riesgo.

Como sugieren los autores, una vez realizada la validacion externa de los resultados,
estudios de este tipo permitirian crear herramientas , sobre todo digitales (calculadoras on-
line o apps para el calculo del score de gravedad), tan en boga en la actualidad, para la
ayuda en la toma de decisiones en pacientes pediatricos con NAC, sobre todo en
profesionales con menos experiencia o en aun en formacion. El estudio se ha realizado en
varios hospitales europeos, entre ellos varios espanoles ( tanto terciarios como comarcales
), por lo que podemos asumir que se pueden aplicar en nuestro tipo de pacientes y en el
modelo organizativo de nuestro sistema de salud.



El articulo resulta muy interesante por el hecho de ser multicéntrico a nivel internacional, y
por lo tanto generalizable. Deberian potenciarse este tipo de estudios, sobre todo, teniendo
en cuenta que no resulta siempre facil reclutar un gran niumero de pacientes pediatricos, y
de este modo se consiguen tamafios muestrales mas amplios , con todo lo que ello
conlleva.



