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Resumen

Introduccion: Las infecciones asociadas a ventilacion mecanica son causa importante de morbimortalidad en el paciente critico. La diferenciacion entre traqueo-
bronquitis y neumonia no es siempre fécil, y es controvertida. Algunos trabajos describen aumento de mortalidad, mayor estancia en Unidades de Cuidado Inten-
sivo (UCI), mayor requerimiento de ventilacion mecénica e incremento de costos en pacientes con traqueobronquitis asociada a ventilador (TAV), sin diferencias
significativas en pacientes con neumonia asociada a ventilador (NAV). Estos estudios no describen el comportamiento clinico y epidemiolégico de la TAV y la NAV
como 2 entidades independientes, por lo que es necesario describirlo.

Meétodos: Estudio multicéntrico de cohorte prospectiva, de pacientes adultos que desarrollaron TAV o NAV durante su estancia en UCI, entre noviembre de 2013 y
octubre de 2014. A cada una de las variables demograficas, clinicas, de laboratorio y de desenlace, como tiempo de ventilacién mecanica, estancia hospitalaria y
muerte, se le realizd analisis descriptivo; para evaluar las diferencias entre los grupos se utilizé test de chi cuadrado, t de Student o U de Mann Whitney.
Resultados: Se incluy6 a 143 pacientes, con edad promedio de 55 afos, 57% eran hombres, de 6 paises en Latinoamérica; 63% con NAV y 37% con TAV. Las comor-
bilidades mas frecuentes fueron cardiovascular (44%) y neuroldgica (30%); esta Ultima fue més frecuente en TAV (41,5 vs. 23%; p = 0,02). No se encontré diferencia
en APACHE Il de ingreso. El indice SOFA fue mayor en NAV (8 vs. 5; p = 0,02). No hubo diferencias en el aislamiento microbiolégico, ni en los patrones de resistencia
bacteriana entre las 2 entidades. Se observé mayor nimero de complicaciones cardiovasculares y SDRA en pacientes con NAV. No se encontré diferencia entre los
2 grupos en estancia en UCI, los dias de ventilacién mecanica ni en mortalidad.

Conclusiones: La prevalencia de TAV fue mayor a lo descrito hasta ahora en la literatura. No se encontraron diferencias significativas en el aislamiento microbiol6gi-
co, la resistencia bacteriana ni el esquema antibidtico utilizado en los 2 grupos. Aunque la NAV cursé con mayor proporcién de complicaciones médicas asociadas,
el hallazgo de una estancia hospitalaria, tiempo de ventilacién mecanica y mortalidad similares sustenta la importancia clinica de la TAV.

Palabras clave: Neumonia asociada a ventilador;

Epidemiology, clinical evolution and outcomes of tracheobronchitis and pneumonia associated with mechanical venti-
lation in intensive care units of Latin America (LATINAVE study)

Abstract

Introduction: The infections associated with mechanical ventilation are a major cause of morbidity and mortality in critically ill patients. Limited studies report
increased mortality and intensive care units (ICU) stays, requirements for mechanical ventilation and higher costs in ventilator-associated tracheobronchitis (TAV)
in comparison to patients with ventilator-associated pneumonia (NAV). These studies do not describe the clinical and epidemiological behavior in the same popu-
lation as independent entities, so it is necessary to describe the epidemiology of patients with TAV and NAV.

Methods: Multicenter cross-sectional study of adult patients who developed TAV and/or NAV during their stay in the ICU in 2013 to 2014. A descriptive analysis
was performed on each of the variables. For qualitative variables we assessed differences between groups using the Chi-squared test; for continuous variables, we
used Student’s t test or the Mann Whitney U test.
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Traqueobronquitis y neumonia asociadas a ventilacién mecénica en unidades de cuidado intensivo de Latinoamérica

Results: A total of 147 patients from 6 countries in Latin America were included; 63% with NAV and 37% with TAV. The average age was 55 years; 57% male. The
most frequent comorbidity was cardiovascular (44%) and neurological (30%), the latter was more frequent in those with TAV (41.5 vs. 23%, P = .02). No differences
were found in APACHE Il on entry, but the difference appears in the SOFA index (8 vs. 5, P = .02). There were no differences in microbiological isolation, or bacterial
resistance patterns between the 2 entities. A greater number of cardio-vascular complications and ARDS were observed in patients with NAV. The ICU stay, days

on mechanical ventilation and mortality were not different between the 2 groups.

Conclusions: The TAV prevalence was higher than heretofore described in the literature. No significant differences were found in the microbiological isolation,
bacterial resistance and antibiotic therapy used in the 2 groups, which might suggest that therapeutic approach be similar to that recommended for NAV. No
differences were observed in clinical outcomes such as hospital stay, duration of mechanical ventilation and mortality, although NAV was associated with a greater

proportion of medical complications.

Keywords: Ventilator-associated tracheobronchitis; Ventilator-associated pneumonia; Critical Care; Mortality

Introduccion

Las infecciones asociadas a la ventilacion mecanica son una
causa importante de morbimortalidad en el paciente critico’.
En un paciente ventilado mecanicamente, cuando la infec-
cion involucra el arbol traqueobronquial se denomina tra-
queobronquitis (TAV) y cuando compromete el parénquima
pulmonar se denomina neumonia (NAV). El término TAV es
controvertido en la literatura como entidad clinica indepen-
diente. Algunos estudios?® describen una prevalencia de TAV
entre el 11 y el 18%, con aumento de mortalidad, prolon-
gacion en el tiempo de estancia en cuidado intensivo, re-
querimiento de ventilacion mecanica e incremento de costos
econoémicos en la atencién médica, incluso con resultados
similares a los de los pacientes que presentan NAV. Pero
el pequefio nimero de pacientes involucrados no permite
describir el comportamiento clinico y epidemiolégico de las
2 enfermedades como entidades diferentes, por lo que es
necesario determinar cual es el verdadero impacto de las 2
infecciones asociadas a ventilacion mecanica.

Este trabajo buscé describir la epidemiologia, los métodos
diagnosticos utilizados, la microbiologia y los desenlaces de
los pacientes que cursan con TAV o con NAV en Unidades de
Cuidado Intensivo (UCI) de Latinoamérica.

Metodologia

Se realizd un estudio multicéntrico de una cohorte pros-
pectiva de pacientes consecutivos de Latinoamérica entre
noviembre de 2013 y octubre de 2014. Se incluyeron a pa-
cientes con ventilacion mecanica mayor a 48 h que desarro-
llaron TAV o NAV durante su estancia en cuidado intensivo.
Se excluyeron los pacientes con otras infeccio-nes respirato-
rias (tuberculosis o por germen oportunista), con infeccién
retroviral, embarazo e imposibilidad para tomar muestras
respiratorias. Las UCI que participaron en el estudio eran po-
livalentes, con recursos tecnoldgicos y de microbiologia de
similar complejidad.

Las 2 entidades fueron definidas por los criterios de CDC* NAV
cuando aparecia un infiltrado pulmonar nuevo o una progre-
sién en la radiografia de térax, o cavitacion o consolidacion,
asociada al menos a 2 de los siguientes criterios: temperatura
> 38°C, recuento de leucocitos > 12.000/mm? o leucocitopenia
< 4.000/mm?3, secrecién orotraqueal purulenta o cambio en la
caracteristica del esputo, incremento de secreciones y necesi-
dad de mayor succién, nuevos ruidos respiratorios o esterto-

res, empeoramiento de la oxigenacion; adicionalmente debe-
ria cumplir al menos un criterio microbiolégico en el aspirado
traqueal cuantitativo de muestra no broncoscépica 106 UFC/
mL o broncoscopico: lavado broncoalveolar con 10* UFC/mL o
cepillado 10° UFC/mL de crecimiento bacteriano, o hemoculti-
vos positivos no relacionados con otro foco infeccioso. La TAV
fue definida como un sindrome clinico similar a NAV que debe
cumplir al menos 2 criterios de los anteriormente mencionados,
sin infiltrado radiografico presente.

Se realizd seguimiento clinico por el tiempo de permanencia
en la UCI hasta el alta o su defuncién. A cada uno de los pa-
cientes se le tomo en el momento del diagndstico una muestra
respiratoria (aspirado traqueal, lavado broncoalveolar o cepi-
llado) para anélisis microbioldgico y una radiografia de térax.

Se recolectaron variables demogréficas, clinicas, paraclinicas,
del tratamiento recibido y de los desenlaces observados, como
tiempo de ventilacién mecanica, estancia hospitalaria y mortali-
dad, las cuales fueron capturadas en un formato de recoleccion
disponible a través de una plataforma en Internet denominada
ClinicalREC, para ser diligenciado Unicamente por los investiga-
dores de cada una de las UCI de diferentes paises.

A cada una de las variables se le realizé anélisis descriptivo,
utilizando promedios y desviacion estandar o medianas y ran-
gos intercuartilicos, cuando la distribucién fue no paramétrica
de las variables cuantitativas. Se calcularon las frecuencias y
proporciones de las variables cualitativas. Para evaluar las di-
ferencias entre los grupos de TAV y NAV se utiliz6 el estadisti-
co chi cuadrado de las variables cualitativas. Para las variables
continuas, se evalud el supuesto de normalidad con la prueba
de Kolmogorov-Smirnov; cuando este se confirmo, las com-
paraciones se efectuaron por medio de la prueba t de Student
para muestras independientes; de lo contrario, se empled la
prueba no paramétrica U de Mann Whitney. Todos los valo-
res de p fueron de 2 colas y los valores menores a 0,05 fue-
ron considerados estadisticamente signi-ficativos. Se utilizo el
software estadistico SPSS version 19.

Este estudio fue aprobado por el Comité de Etica en Inves-
tigacion de la Fundacion Neumoldgica Colombiana, y por los
comités de cada uno de los centros que participaron; no se
solicité consentimiento informado por tratarse de un estudio
epidemioldgico sin intervencion sobre los pacientes, basado
en revisién de historias clinicas.
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Resultados
Pacientes del estudio

LatinNave recolect6é datos de 147 pacientes en 6 paises: Co-
lombia, Ecuador, Venezuela, México, Perl y Bolivia. Se obtu-
vieron 90 pacientes (63%) con NAV y 53 (37%) con TAV. Com-
pletaron el seguimiento y fueron analizados 143 pacientes. El
promedio de edad de la poblacién total fue 55 afios (DE 18,7),
sin encontrar diferencias entre los 2 grupos (p = 0,492). El 57%
era de sexo masculino, valor similar en ambos grupos (p =
0,891). La comorbilidad mas frecuentemente encontrada fue
cardiovascular con 44% y luego la de tipo neuroldgico, repre-
sentada en el 30% de los pacientes; esta Ultima fue mayor en
los pacientes con TAV (41,5 vs. 23%; p = 0,02) (tabla 1).

En cuanto a la severidad de ingreso a UCI, no se encontré dife-
rencia entre los grupos con respecto al APACHE II, pero si en el
SOFA (8 en NAV vs. 5 en TAV; p = 0,02). El 42,2% de los pacientes
con NAV persistia con choque a las 72 h del diagnéstico, y en
TAV solo el 11,3% (p < 0,001); esta diferencia se mantuvo en el
tiempo: los pacientes con NAV necesitaron soporte vasopresor
47,6 (DE 55,8) vs. 21 (DE 47,2) horas (p < 0,007), respectivamente.

Resultados de laboratorio

El método diagnostico para obtener aislamiento microbiolé-
gico usado con mayor frecuencia fue el aspirado traqueal en
ambos grupos (70% de los casos para NAV y 90% para TAV);
le siguié en frecuencia el lavado broncoalveolar. Los hemo-
cultivos fueron positivos en el 13% de los pacientes (fig. 1).

No hubo diferencias entre los 2 grupos en cuanto a la micro-
biologia; los gérmenes mas frecuentemente aislados fueron
Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa y

Staphylococcus aureus. El porcentaje de aislamiento micro-
bioldgico fue 85,3% (fig. 2). Los patrones de resistencia bac-
teriana fueron similares en NAV y en TAV, con multirresis-
tencia en el 44,8%. El patron de BLEE predominé en NAV y
ampC en los aislamientos de TAV, sin diferencias estadistica-
mente significativas (fig. 3). Los mecanismos de resistencia
encontrados para K. pneumoniae fueron: BLEE 37%, ampC
10%, KPC 10%; para P, aeruginosa ampC 64%, KPC 36%; para
S. aureus 17% fueron resistentes a meticilina, sin encontrar
diferencias entre los grupos de NAV y TAV (fig. 4).

Tabla 1. Caracteristicas generales de los pacientes con neumonia y traqueobronquitis asociadas a ventilador en Latinoamérica, entre 2013 y 2014

Caracteristicas Total (N = 143) NAV (n = 90) TAV (n = 53)
Edad en arios, promedio (DE) 55,3 (18,7) 54,5 (18) 56,7 (20,3) 0,492
Género, n (%)
Femenino 61 (42,7) 38 (42) 56,7 (20,3) 0,891
Masculino 82 (57,3) 52 (57,8) 30 (56,6)
Comorbilidad, n (%)
Cardiaca® 63 (44) 39 (43,3) 24 (45,3) 0,821
Respiratoria 23 (16) 14 (15,6) 9 17) 0,823
Neurolégica 43 (30) 21 (23,3) 22 (41,5) 0,022
Renal 16 (11) 8 (8,9) 8 (15) 0,256
Metabdlica® 33 (23) 24 (26,7) 9 7 0,184
Hepatica 5 (3.5 2 2,2 3 (5.7) 0,36
Inmunosupresién® 13 9) 10 11) 3 (5,7) 0,372
Ninguna 22 (15,4) 11 (12) 11 (20,8) 0,172
Score de severidad de ingreso, mediana (RIQ)
APACHE I 18 (14-24) 19 (15-25) 17 (12-22) 0,099
SOFA 6 (4-9) 8 (4-10) 5 4-7) 0,022
CPIS Dx, mediana (RIQ) 6 4-7) 6 (6-8) 4 (4-6) <0,001
CPIS72 h 5 4-7) 6 (5-8) 4 (4-5) <0,001
Momento de la infeccién, n (%)
Temprana (<5 d) 23 (16) 17 (18) 6 (11,3) 0,234
Tardia (2 5 d) 120 (84) 73 (82) 47 (88,7)
Choque 72 h 44 (30,8) 38 (42) 6 (11,3) <0,001

APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; CPIS: Clinical Pulmonary Infection Score; DE: desviacion estandar; RIQ: rango intercuartilico; SOFA:

Sequential Organ Failure Assessment.

a Incluye falla cardiaca de cualquier etiologia, enfermedad coronaria e hipertension arterial.

b Incluye diabetes mellitus, obesidad, desnutricién.

¢ Incluye consumo de esteroides (prednisolona > 20 mg/dia), enfermedad autoinmune, paciente oncoldgico.
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Figura 1. Distribucién porcentual de los paises participantes en el estudio
LATINAVE.

Tratamiento

Los antibidticos mas utilizados en NAV fueron meropenem
(40%), piperacilina tazobactam (34%), cefepime (18%) y van-
comicina (21%). En TAV los antibiéticos mas usados fueron
cefepime (24,5%), piperacilina tazobactam (21%), merope-
nem (17%) y ampicilina sulbactam (15%). La diferencia fue
significativa con el mayor uso de meropenem en NAV (40 vs.
17%; p = 0,004).

El antibidtico empirico fue acorde con el antibiograma en el
63% de los pacientes, sin diferencia entre los 2 grupos; se
realizé desescalamiento antibidtico en el 24,5% de la pobla-
cion total, sin diferencias en el uso de esta estrategia en TAV
y NAV.

Curso clinico y desenlaces

Se present6 mayor niUmero de complicaciones cardiovascu-
lares y SDRA en los pacientes con NAV. La misma tendencia
se observé en relaciéon con tener mas de 2 complicaciones en
este grupo de pacientes (25,6 vs. 7,5%; p = 0,008) (tabla 2).

Los desenlaces, como reingreso a UCI, mortalidad a las 96 h
y a los 28 dias, estancia en cuidado intensivo y dias de ven-
tilacion mecanica, no tuvieron diferencia entre los 2 grupos
(tabla 3). Las causas de muerte fueron secundarias a choque
séptico en el 11% y falla respiratoria en el 7,7%.

Discusion

El estudio LatinNave obtuvo datos de 6 paises latinoame-
ricanos que aportaron pacientes para buscar diferencias en
los resultados clinicos entre NAV y TAV, y encontrd que la
prevalencia de TAV fue mayor a la descrita hasta ahora en la
literatura. No se encontraron diferencias significativas en el
aislamiento microbioldgico, la resistencia bacteriana ni el es-
quema antibidtico utilizado en los 2 grupos; tampoco se ob-

Figura 2. Tipo de muestra respiratoria para estudio microbiolégico en los
pacientes con neumonia y traqueobronquitis asociadas a ventilador en
Latinoamérica, entre 2013 y 2014.

servaron diferencias en los desenlaces clinicos como estancia
hospitalaria, tiempo de ventilacion mecanica ni mortalidad,
aunque la NAV cursé con mayor proporcion de complicacio-
nes médicas asociadas.

La comprension de la traqueobronquitis como entidad in-
dependiente ha sido debatida, por considerarse inexistente
o un diagnéstico intermedio entre la colonizacion traqueo-
bronquial y la NAV>. Bajo los criterios establecidos en este
trabajo, se encontré un 37% de pacientes con diagnostico
de traqueobronquitis, mayor a lo descrito hasta ahora en la
literatura; lo que indica que bajo criterios claros puede ser
considerada como una entidad clinica independiente.

La edad promedio fue 55 afos, que se encuentra por de-
bajo del valor usual de pacientes de las UCI polivalentes.
Las comorbilidades de los pacientes respondian a la distri-
bucién usual, predominando la cardiovascular y neuroldgica.
La severidad de ingreso a UCI de los pacientes con NAV fue
superior a los de TAV, al ser comparados con el puntaje de
SOFA®S7, Al evaluar los criterios de choque y mayor uso de
vasopresores, estos fueron superiores en el grupo de NAV.
Esa severidad no se tradujo en mayor mortalidad; este mismo
hallazgo ha sido encontrado en otros estudios recientes®.

El abordaje diagndstico en Latinoamérica reveld la tenden-
cia mundial de acudir al aspirado traqueal y luego al lavado
broncoalveolar®™. El aislamiento microbiolégico fue elevado,
comparado con lo encontrado en otros trabajos, lo que podria
corresponder a una limitacion del estudio, pues pudo ocurrir
sesgo de seleccion, al informar pacientes con cultivos positivos.

Los antibioticos utilizados fueron iguales en ambos grupos,
sin diferencias en la forma como abordaban los pacientes,
con o sin infiltrados pulmonares. No hubo variaciones en la
microbiologia que permitan caracterizar TAV o NAV como
diferentes. El uso de los antibioticos fue el regularmente pro-
puesto para esta enfermedad y estuvo acorde con los hallaz-
gos internacionales de estudios previos™.
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En los pacientes del grupo NAV se observaron mayor nimero
de complicaciones; a pesar de ello, la mortalidad fue similar
(30 vs. 24,5%; p = 0,481), al igual que los reingresos, la es-
tancia en UCl y los dias de ventilacién mecéanica. No tenemos
una hipétesis plausible que pueda explicar los datos similares
de mortalidad en NAV y TAV. Existen reportes que documen-
tan que NAV y TAV impactan negativamente dichos desenla-
ces clinicos. Se ha encontrado aumento de la mortalidad atri-
buible a NAV, sin efecto similar hasta ahora documentado en
TAV'2'3_ Los resultados observados no demuestran diferencia
entre las 2 infecciones respiratorias en cuanto al tiempo de
ventilacién mecanica, tiempo de estancia en UCI ni estancia
hospitalaria global, tampoco en mortalidad a 28 dias, con re-
sultados similares al estudio de 2011 de Dallas™.

Puede sefalarse que la TAV es una entidad clinicamente
importante, es decir, que, en ausencia de infiltrados, si se
cumplen todos los demas criterios definitorios, el diagnds-
tico aceptado debe ser traqueobronquitis. Dado que la TAV

puede tener el mismo impacto clinico que la NAV, deben ins-
taurarse todas las medidas de prevencién necesarias y admi-
nistrarse el tratamiento antibidtico efectivo dirigido segun la
epidemiologia de la microbiologia local de cada UCI.

Una limitacion del estudio fue el no reclutamiento de pacien-
tes de mas paises del continente, lo cual hubiese per-mitido
una generalizacion de los datos. Pero la informacién de nues-
tro trabajo ayuda a comprender que la via aérea es un conti-
nuo, que genera resultados clinicos fuertes similares en NAV
y en TAV. El mayor compromiso sistémico, asociado a choque
y elevado valor de SOFA que se observa en NAV, se explicaria
por el compromiso directo del parénquima pulmonar y, por
consiguiente la diseminacién vascular pulmonar que ocurre.

Si la presencia de infiltrado pulmonar se hubiese establecido
con tomografia, no hubiese cambiado el enfoque de manejo,
lo que fortalece mas el concepto de que los pacientes con
TAV y NAV reciben manejo similar.
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Figura 3. Aislamiento microbiolégico de los pacientes con neumonia y traqueobronquitis asociadas a ventilador

en Latinoamérica, entre 2013 y 2014.
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Figura 4 Patrones de resistencia bacteriana encontrada en los pacientes con neumonia y traqueobronquitis
asociadas a ventilador en Latinoamérica, entre 2013 y 2014.
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Tabla 2 Complicaciones de los pacientes con neumonia y traqueobronquitis asociadas a ventilador en Latinoamérica, entre 2013 y 20147

Complicaciones

Total (N = 143) n (%)

NAV (n = 90) n (%)

TAV (n = 53) n (%)

Cardiovascular?® 42 (29,4) 38 (42,2) 4 (7,5) < 0,001
Falla renal® 40 (28) 29 (32,2) 11 (20,8) 0,14

Disfuncién neurolégica® 37 (25,9) 26 (28,9) 11 (20, 8) 0,283
Coagulopatia® 25 (17,5) 19 (21,1) 6(11,3) 0,137
SDRA® 25 (17,5) 25 (27,8) 0 < 0,001
Necesidad de TRR 16 (11,2) 11(12,2) 5(94) 0,609
Disfuncion hepatica 15 (10,5) 11 (12,2) 4 (7,5) 0,573
HVDA 2(1,4) 2(22) 0 0,53

No complicaciones 54 (37,8) 22 (24,4) 32 (60,4) 0,008

HVDA: hemorragia de vias digestivas altas; SDRA: sindrome de dificultad respiratoria del adulto; TRR: terapia de reemplazo renal.

Encefalopatia; alteracion del estado mental (delirium).
INR > 1,5 0 PTTa > 60 s trombocitopenia < 100.000 plaquetas.
Pa0O./FiO < 300.

-~ DO O 0 T O

Hiperbilirrubinemia con bilirrubinas totales > 4 mg/dL o 70 mmol/I.

indice cardiaco > 2,5 (medicién hemodinamica o por ecocardiografia), troponina positiva; necesidad de inotropia.
Oliguria < 0,5 ml/kg/h, 2 h luego de realizar una reanimacion hidrica adecuada, o aumento de creatinina > 0,5 mg/dL o > 44,2 mmol/I.

Tabla 3. Desenlaces de los pacientes con neumonia y traqueobronquitis asociadas a ventilador de los pacientes de Latinoamérica, entre

2013y 2014
Desenlaces Total (N = 143) NAV (n = 90) TAV (n = 53) p
Dias de estancia en UCI, promedio (DE) 17,3 (9) 18 (9,6) 0,813
Dias de ventilacion mecanica, promedio (DE) 14,7 (8,6) 14,4 (7,5) 15 (10) 0,613
Muerte a 28 dias, frecuencias (%) 40 (28) 27 (30) 13 (24,5) 0,481

Se habia reportado baja ocurrencia de TAV? y nosotros en-
contramos alta frecuencia al compararse con NAV. La nece-
sidad de dar tratamiento temprano para cambiar el curso
clinico y evitar la mortalidad por NAV'> no pudo ser validada
por nuestra investigacion.

La TAV y la NAV tienen presentaciones clinicas y microbiolé-
gicas similares. NAV se manifiesta clinicamente de modo mas
severo, pero no presenta diferencias en las variables de resul-
tados importantes como la mortalidad y, por consiguiente,
la TAV debe ser asumida exactamente como una NAV en su
prevencion y tratamiento.

En conclusién, la prevalencia de TAV fue mayor a lo des-crito
hasta ahora en la literatura, lo que indica que es considerada
como una entidad clinica independiente. No se encontraron
diferencias significativas en el aislamiento microbioldgico, la
resistencia bacteriana ni el esquema antibidtico utilizado en
los 2 grupos, lo que puede indicar que el abordaje terapéu-
tico puede ser similar a lo recomendado para NAV. Tampoco
se observaron diferencias en los desenlaces clinicos como
estancia hospitalaria, tiempo de ventilacién mecanica y mor-
talidad, aunque la NAV curs6 con mayor proporciéon de com-
plicaciones médicas asociadas.
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