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Tratamiento en la consulta y resultados de los lactantes febriles
con bronquiolitis clinicamente diagnosticada
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OBIJETIVOS: Los objetivos fueron describir: 1) la fre-
cuencia de la evaluacion de la sepsis y del tratamien-
to antibiotico empirico, 2) los factores clinicos que
predicen el tratamiento y 3) la frecuencia de enfer-
medad bacteriana grave de los lactantes febriles con
bronquiolitis diagnosticada clinicamente y visitados
en una consulta.

METoDOS: La red Pediatric Research in Office Set-
tings realizé un estudio prospectivo de cohorte so-
bre 3.066 lactantes febriles (< 3 meses de edad con
temperatura = 38 °C) en 219 consultas de 44 esta-
dos. Comparamos la frecuencia de evaluacion de la
sepsis, tratamiento antibidtico parenteral y enferme-
dad bacteriana grave en lactantes con y sin bron-
quiolitis diagnosticada clinicamente. ldentificamos
los factores de prediccion de la evaluacion de la sep-
sis y del tratamiento antibiético parenteral en lac-
tantes con bronquiolitis mediante el empleo de mo-
delos de regresion logistica.

RESULTADOS: Los médicos fueron menos propen-
sos a realizar una evaluacion completa de sepsis, un
analisis de orina y un cultivo de liquido cefalorraqui-
deo y a administrar tratamiento antibidtico parente-
ral a los lactantes con bronquiolitis, comparados con
los libres de ella. Los factores significativos de pre-
diccion de la valoracion de la sepsis en los lactantes
con bronquiolitis fueron la menor edad, la mayor
temperatura maxima y el estudio del virus respirato-
rio sincitial. Los factores de prediccion del empleo
de antibidticos parenterales fueron el aspecto inicial
de enfermedad, la edad < 30 dias, la mayor tempera-
tura maxima y los signos generales de malestar del
lactante. Entre los lactantes con bronquiolitis (n =
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218), ninguno tuvo una enfermedad bacteriana gra-
ve y los que mostraron signos de dificultad respira-
toria tuvieron menos probabilidades de recibir trata-
miento antibiotico parenteral. Los diagnosticos de
2.848 lactantes febriles sin bronquiolitis incluyeron
la meningitis bacteriana (n = 14), la bacteriemia (n =
49) y la infeccién de las vias urinarias (n = 167).
CONCLUSIONES: En la consulta, la enfermedad bac-
teriana grave de los lactantes pequenos febriles con
bronquiolitis clinicamente diagnosticada es poco fre-
cuente. El estudio limitado de las infecciones bacte-
rianas parece constituir una estrategia adecuada.

Las pautas han recomendado el estudio de laboratorio
y el tratamiento antibiético empirico de determinados
lactantes febriles de = 3 meses de edad sin un foco
identificable de infeccion'. Las pautas para el estudio de
laboratorio y el tratamiento antibitico de los lactantes
con bronquiolitis son menos claras, e indican que “los
medicamentos antibacterianos sélo deben ser utilizados
en los nifios con bronquiolitis que muestren indicacio-
nes especificas de la coexistencia de una infeccién bac-
teriana?. La mayoria de los estudios ha mostrado unas
tasas relativamente bajas de enfermedad bacteriana gra-
ve (EBG) en los nifios valorados en los servicios de
urgencia u hospitalizados con fiebre y bronquiolitis o in-
feccidn por el virus respiratorio sincitial (VRS), identifi-
cédndose una EBG entre el 0% y el 10% de los casos*'!.
Los lactantes de = 2 meses de edad corren el maximo
riesgo de infecciones bacterianas asociadas, especial-
mente infecciones de las vias urinarias®*®!' (IVU).

La valoracidén de la sepsis prolonga la estancia e in-
crementa significativamente los costes de los lactantes
hospitalizados con bronquiolitis*. Los resultados de los
estudios publicados sobre pacientes con bronquiolitis to-
mados de hospitales y servicios de urgencias pueden no
ser generalizables al marco de la consulta pediatrica, por-
que pueden representar a subgrupos de lactantes mds en-
fermos o a grupos cuyo seguimiento plantee desafios de
menor prevalencia en la atencién primaria. La investiga-
cién ha demostrado que los médicos de atencién primaria
utilizan menos estudios de laboratorio y tratamientos me-
nos enérgicos para los lactantes febriles que los recomen-
dados en las pautas desarrolladas para abordar a los lac-
tantes tratados en los servicios de urgencias!>!3. No se
han publicado estudios del cuidado ambulatorio de los
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lactantes febriles con una bronquiolitis diagnosticada cli-
nicamente, lo que deja a los profesionales de la atencién
primaria sin una pauta generalizable para el tratamiento.
Este informe del Pediatric Research in Office Settings
(PROS) Febrile Infant Study aborda las siguientes pre-
guntas: 1) ;cudles son la frecuencia y los factores clinicos
de prediccion de la valoracion de la sepsis en los lactantes
febriles con bronquiolitis diagnosticada clinicamente y
visitados en la consulta?; 2) ;cudles son la frecuencia y
los factores clinicos que predicen el tratamiento antibioti-
co empirico?; 3) ;cudl es la frecuencia de EBG asociada
en los pacientes con bronquiolitis estudiados y tratados?

METODOS
Datos

PROS es una red de investigacion en la consulta de la Ameri-
can Academy of Pediatrics (AAP). Articulos publicados ante-
riormente describieron detalladamente los métodos del PROS
Febrile Infant Study'>!*!¢. E1 PROS Febrile Infant Study inclu-
y6 a 573 profesionales de 219 consultas de 44 estados, el Dis-
trict of Columbia y Puerto Rico. Los profesionales del estudio
fueron representativos de los pediatras asociados a la AAPY
(segtin la 1995 Periodic Survey of Fellows), excepto en el me-
nor nimero de profesionales que ejercen en dreas del centro de
la ciudad (7,3% frente a 12%; p < 0,001). Ademas, los profesio-
nales del estudio tuvieron una edad ligeramente mayor, mads
probabilidades de ser de raza blanca y menos de ser mujer y es-
tadounidenses de origen asidtico'*.

El Febrile Infant Study fue un estudio prospectivo de cohorte
sobre lactantes febriles de = 3 meses de edad, realizado entre el
28 de febrero de 1995 y el 25 de abril de 1998. Los lactantes ele-
gibles tenfan una temperatura = 38 °C en la consulta o en el do-
micilio durante las 24 h anteriores y estaban previamente sanos,
sin comorbilidad mayor. Los clinicos trataron a los lactantes se-
glin su préctica habitual, por lo que no fue necesario el consenti-
miento informado. El Committee on Human Research de la Uni-
versity of California, San Francisco, aprobé el protocolo del
estudio. Los profesionales y el personal de la consulta tomaron
datos clinicos y demograficos en impresos normalizados para el
estudio. El protocolo del estudio obligé a los profesionales a do-
cumentar los hallazgos iniciales de la exploracién fisica, las im-
presiones diagndsticas y la valoracion de la gravedad de la enfer-
medad antes de conocer los resultados de las radiograffas o de
las pruebas de laboratorio. Los profesionales y el personal de la
consulta también tomaron informacién del seguimiento ambula-
torio e intrahospitalario en impresos especificos. El personal de
PROS en la AAP y la University of California, San Francisco,
evalud la calidad de los datos y corrigié los datos omitidos o
erréneos tras comunicar a los coordinadores de PROS Ia infor-
macién problemadtica, como se describi6 previamente'*'. El gru-
po final incluy6 a 3.066 lactantes que cumplieron los criterios de
seleccion, de los 3.131 lactantes enrolados consecutivamente.

Se pidi6 a los profesionales que mantuvieran un registro de
pacientes enrolados y pacientes elegibles no enrolados. Median-
te este documento se valoré el sesgo de seleccién por edad del
lactante, sexo, fuente del pago, raza y etnia. El 54% de las con-
sultas tuvo un enrolamiento perfecto (enrolaron a todos los pa-
cientes elegibles en un periodo de tiempo concreto). De las
12 consultas que omitieron a pacientes, el 58% (n = 7) sélo
omitieron a 1 o 2 pacientes elegibles. Ademads, los lactantes en-
rolados y no enrolados no difirieron respecto a los aspectos de-
mogréficos o clinicos habituales.

Los profesionales participantes establecieron el diagndstico
clinico antes de conocer los resultados de laboratorio, y registra-
ron los diagndsticos en el impreso del estudio como impresién
clinica inicial. El manual de instrucciones del Febrile Infant
Study, ofrecido como gufa para los clinicos participantes en el
estudio, definié la bronquiolitis como sigue: “infeccién de los
bronquiolos caracterizada por sibilancias, taquipnea, fiebre y tos,
habitualmente asociada con virus respiratorios, especialmente
el VRS. El diagnédstico concluyente consiste en el aislamiento
del VRS de las muestras nasofaringeas o de un antigeno VRS
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positivo. También son causas habituales el parainfluenza A 'y B”.
El manual de instrucciones del estudio también ofrecié defini-
ciones de otras enfermedades, como la neumonia bacteriana y
viral, la meningitis, la bacteriemia y la IVU, como guia para los
clinicos. La guia del estudio insté a los clinicos a establecer un
diagnéstico especifico inicial, y la fiebre fue codificada como
“fiebre sin enfermedad reconocible”, para reforzar la idea de es-
coger un diagndstico especifico siempre que fuera posible.

Variables independientes de prediccion

Los profesionales de PROS o el personal de su conducta regis-
traron en impresos las variables de prediccion, seleccionadas se-
gun la asociacién con la gravedad de la enfermedad febril en los
estudios anteriores'>81?. Las variables demogrificas fueron la
edad (en dias), el sexo, la etnia y el tipo de seguro. Las variables
de la historia incluyeron la presencia de familiares enfermos y de
factores perinatales de riesgo. Las variables de la exploracion fi-
sica fueron el aspecto inicial del paciente (codificado como leve,
moderada o gravemente enfermo), la temperatura maxima, los
hallazgos de cianosis, deshidratacién, dificultad respiratoria, fal-
ta de interés por el entorno, llanto anormal, inconsolabilidad o
ausencia de sonrisa, y la presencia de numerosos signos de ma-
lestar del lactante. Las variables de laboratorio fueron el recuen-
to leucocitario anormal (< 5.000 células por pl o = 15.000 célu-
las por pl), resultados anormales del analisis de orina (tira
reactiva positiva a la leucocito esterasa o a nitritos o > 5 leucoci-
tos por campo), hallazgos anormales en la radiografia de térax y
resultados positivos en la prueba del VRS.

Variables dependientes del resultado

Examinamos 3 variables principales del resultado en el sub-
grupo de pacientes febriles con bronquiolitis, comparados con
los lactantes febriles sin bronquiolitis diagnosticada clinicamen-
te, incluyendo la frecuencia de una valoraciéon completa de
sepsis (cultivo de orina, sangre y liquido cefalorraquideo) y el
empleo de tratamiento antibidtico parenteral (ambos son marca-
dores del tratamiento mds enérgico) y la incidencia de EBG,
incluyendo las variables dicotémicas IVU, bacteriemia, menin-
gitis y la combinacién bacteriemia/meningitis. Luego desarro-
llamos modelos estadisticos para identificar a los factores clini-
cos de prediccion de la valoracién completa de la sepsis y del
empleo del tratamiento antibidtico parenteral.

Analisis estadisticos

Utilizamos Stata 8.2 (Stata, College Station, TX) en todos los
andlisis estadisticos. Realizamos los andlisis bivariados de las ca-
racteristicas del paciente, la presentacion clinica y el estudio de
laboratorio para pacientes con y sin bronquiolitis. Utilizamos los
andlisis de regresion logistica para estimar el efecto de un diag-
ndstico clinico de bronquiolitis sobre las decisiones de tratamien-
to, ajustando respecto a la edad, la temperatura, el aspecto inicial
de enfermedad, los signos de malestar del lactante, el antecedente
de familiares enfermos y el diagndstico de otitis media. Luego in-
trodujimos las posibles variables de prediccion en los andlisis re-
trégrados, graduales, multivariados de regresion logistica para
identificar a los factores significativos de prediccion de la valora-
cién completa de la sepsis y el empleo de tratamiento antibidtico
parenteral en los lactantes con bronquiolitis clinicamente diag-
nosticada. Realizamos todos los andlisis de regresién logistica
mediante la opcion “cluster” del paquete informatico estadistico,
para ajustar respecto al efecto de los lactantes enrolados por el
mismo profesional. Determinamos la bondad del ajuste del mode-
lo logistico aplicando el método de Hosmer y Lemeshow®. Eva-
Iuamos la discriminacién de los modelos aplicando el estadistico
¢, equivalente al drea bajo la curva ROC%.

RESULTADOS
Caracteristicas del paciente y presentacion clinica

Los profesionales establecieron un diagndstico clinico
inicial de bronquiolitis (antes de conocer los resultados
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TABLA 1. Caracteristicas del paciente y presentacion clinica de los lactantes febriles con y sin bronquiolitis

Odds ratio
Bronquiolitis Sin bronquiolitis de bronquiolitis p
(IC 95%)
Total, n (%) 218 (7) 2.848 (93)
dad
Media + DE (semanas) 8,1+32 69+34 < 0,001
1-30 dias, n (%) 36 (17) 739 (26) 1,0 (referencia)
31-60 dias, n (%) 78 (36) 1.142 (40) 1,4 (0,9-2,1) 0,10
> 60 dias, n (%) 104 (48) 967 (34) 2,2 (1,5-3,3) < 0,001
Ninas, n (%) 99 (45) 1.337 (47) 0,9 (0,7-1,2) 0,66
Raza/etnia, n (%)
Blanca, no latinoamericana 144 (67) 2.006 (70) 1,0 (referencia)
Negra 15(7) 231 (8) 0,9 (0,5-1,5 0,66
Asidtica 5(2) 62 (2) 1,1 (0,4-2,8) 0,84
Latinoamericana 37 (17) 416 (15) 1,2 (0,8-1,8) 0,32
Otra/desconocido 14 (7) 136 (5) 1,4 (0,8-2,5) 0,25
Pagador, n (%)
Organizacién sanitaria gerenciala o de eleccién del profesional 59 (27) 995 (35) 1,0 (referencia)
Privado 49 (22) 592 (21) 1,4 (0,9-2,1) 0,10
Medicaid 90 (41) 984 (35) 1,5 (1,1-2,2) 0,01
Champus 6 (3) 71 (2) 1,4 (0,6-3,4) 0,43
Pago propio 6(3) 85 (3) 1,2 (0,5-2,8) 0,69
Otro/desconocido 8(4) 121 (4) 1,1 (0,5-2,4) 0,78
Prematuridad, n (%) 16 (7) 200 (7) 1,0 (0,6-1,8) 0,79
Bajo peso al nacimiento, n (%) 5Q2) 97 (3) 0,7 (0,2-1,6) 0,55
Factores maternos de riesgo*, n (%) 8(4) 178 (6) 0,6 (0,2-1,2) 0,14
Historia, n (%)
Aumento de la somnolencia 47 (22) 737 (26) 0,8 (0,6-1,1) 0,16
Disminucion de la diuresis 27 (12) 291 (10) 1,2 (0,8-1,9) 0,31
Disminucion de la interaccion social 43 (20) 594 (21) 0,9 (0,7-1,3) 0,69
Pérdida de apetito 88 (40) 979 (34) 1,3 (1,0-1,7) 0,07
Disminucién de la actividad 36 (17) 432 (15) 1,1 (0,8-1,6) 0,60
Aumento de los vémitos 49 (22) 477 (17) 1,4 (1,0-2,0) 0,03
Persona enferma en el domicilio 137 (63) 1.375 (48) 1,8 (1,4-2,4) < 0,001
Fiebre de = 24 h de duracién 38 (17) 316 (11) 1,7 (1,2-2,5) 0,005
Resultados de la exploracion fisica
Temperatura maxima, n (%)
<38,5°C 107 (49) 1.254 (44) 1,0 (referencia)
38,5-38,9 °C 78 (36) 971 (34) 0,9 (0,7-1,3) 0,70
=39°C 33 (15) 623 (22) 0,6 (0,4-0,9) 0,02
Aspecto inicial, n (%)
Bien o minimamente enfermo 98 (45) 2.108 (74) 1,0 (referencia)
Moderadamente enfermo 108 (50) 658 (23) 3,5 (2,6-4,7) < 0,001
Muy enfermo 8(4) 43 (2) 4,0 (1,8-8,7) 0,001
Desconocido 4(2) 39 (1) 2,2 (0,8-6,3) 0,14
Hallazgos fisicos asociados, n (%)
Infeccion de las vias respiratorias altas o resfriado nasal 38 (17) 417 (15) 1,2 (0,9-1,8) 0,26
Otitis media 0 membrana timpanica anormal 52 (24) 385 (14) 2(1,4-2,8) < 0,001
Dificultad respiratoria 153 (70) 247 (9) 25 (18-34) < 0,001
Hallazgos toracicos 99 (45) 84 (3) 27 (19,4-38,6) < 0,001
Tos 19 (9) 66 (2) 4(2,2-6,9) < 0,001
Conjuntivitis 5(2) 35(1) 1,9 (0,6-4,9) 0,20
Hallazgos que sugieren una enfermedad grave, n (%)
Cianosis 25 (11) 158 (6) 2,2 (1,4-34) < 0,001
Deshidratacién 27 (12) 162 (6) 2,3 (1,5-3,6) < 0,001
Falta de atenci6n 53 (24) 471 (17) 1,6 (1,2-2,2) 0,003
Llanto anormal 26 (12) 225 (8) 1,6 (1,0-2,4) 0,037
Inconsolabilidad 40 (18) 598 (21) 0,8 (0,6-1,2) 0,35
Ausencia de sonrisa 63 (29) 757 (27) 1,1 (0,8-1,5) 0,46
N.° de signos de malestar del lactante, n (%)
109 (50) 1.612 (57) 1,0 (referencia)
1 40 (18) 596 (21) 1,0 (0,7-1,4) 0,97
2 38 (17) 323 (11) 1,7 (1,2-2,6) 0,005
=3 31 (14) 317 (11) 1,4 (0,9-2,2) 0,08

DE: desviacion estiandar; IC: intervalo de confianza.

Los valores de p se calcularon mediante el fest x> para los datos nominales y el zest de Kruskal y Wallis para los datos nominales (comparado con el grupo de comparacién).
*Los factores maternos de riesgo son el tratamiento antibiético materno durante el trabajo de parto, el estado materno respecto al estreptococo del grupo B, o ambos.

de las pruebas) en 218 (7%) de 3.066 lactantes. Ciento
ochenta y dos (83,5%) de los 218 pacientes del grupo de
bronquiolitis diagnosticada clinicamente tuvo dificultad
respiratoria, hallazgos tordcicos (como sibilancias, tira-
je, roncus, estertores, disminucién de los ruidos respira-
torios y espiracion prolongada) o tos, comparados con
337 (12%) de los 2.848 pacientes del grupo sin bron-
quiolitis, lo que sugiere que los clinicos siguieron ade-
cuadamente las pautas del manual del estudio al estable-
cer el diagnéstico clinico de bronquiolitis. El protocolo

del estudio solicit6 a los profesionales que anotasen los
hallazgos fisicos clinicamente importantes, pero no obli-
g6 a documentar especificamente las sibilancias, por lo
que no pudimos utilizar este hallazgo especifico para
comprobar la exactitud del diagndstico clinico de bron-
quiolitis.

La tabla 1 muestra las caracteristicas del paciente y la
presentacion clinica de los lactantes febriles con y sin
bronquiolitis. Los pacientes con bronquiolitis tuvieron
una edad significativamente mayor (edad media: 8,1
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TABLA 2. Pruebas de laboratorio en lactantes febriles con y sin bronquiolitis

Prueba Bronquiolitis Sin bronquiolitis Razén de riesgo
(N'=218) (N'=2.848 (IC 95%)
Estudio de orina, n (% del total) 77 (35) 1.589 (56) 0,6 (0,5-0,8)
Andlisis de orina anormal, n (% de los estudiados) 3(4) 266 (17) 0,2 (0,1-0,7)
Hemograma completo, n (% del total) 158 (72) 2.082 (73) 1,0 (0,9-1,1)
Recuento leucocitario anormal?, n (% de los estudiados) 39 (25) 531 (26) 1,0 (0,7-1,3)
Radiografia de térax, n (% del total) 119 (55) 564 (20) 2,8 (2,4-3,2)
Hallazgos anormales en la radiografia de térax®, n (% de los estudiados) 70 (59) 106 (19) 3,1(2,5-3,9)
Estudio del VRS, n (% del total) 102 (47) 174 (6) 7,7 (6,3-9,4)
Resultado positivo del VRS, n (% de los estudiados) 70 (69) 41 (24) 2,9 (2,2-3,9)
Estudio de la saturacion de oxigeno, n (% del total) 99 (45) 203 (7) 6,4 (5,2-7,8)
Minimo valor de saturacién de oxigeno (%), media + DE 92+5 95 +5
<92%, n (% de los estudiados) 37 (37) 35(17) 2,2(1,5-3,2)
92%-95%, n (% de los estudiados) 36 (36) 49 (24) 1,5(1,1-2,2)
= 96%, n (% de los estudiados) 26 (26) 119 (59) 0,5 (0,3-0,6)
Urinocultivo, n (% del total) 71 (33) 1.537 (54) 0,6 (0,5-0,7)
Hemocultivo, n (% del total) 114 (52) 1.670 (59) 0,9 (0,8- 1,0)
Cultivo de liquido cefalorraquideo, n (% del total) 35 (16) 905 (32) 0,5 (0,4-0,7)
Cualquier estudio de laboratorio®, n (% del total) 163 (75) 2.174 (76) 1,0 (0,9-1,1)
Valoracién completa de la sepsis?, n (% del total) 31 (14) 788 (28) 0,5 (0,4-0,7)

DE: desviacion estdndar; IC: intervalo de confianza; VRS: virus respiratorio sincitial.

La razén de riesgo representa la probabilidad de ser estudiado (o de tener un resultado anormal) de los lactantes con bronquiolitis frente a sin bronquiolitis.

4Recuento leucocitario < 5.000 células por pl 0o = 15.000 células por pl.

"Los hallazgos anormales consisten en hiperinsuflacién, infiltrado, neumonitis, infiltrados perihiliares, sombras peribronquiales, inflamacién peribronquial y atelectasia.

Andlisis de orina, urinocultivo, hemograma completo, hemocultivo o puncién lumbar.

dUrinocultivo, hemocultivo y cultivo de liquido cefalorraquideo.

frente a 6,9 semanas; p < 0,001) y tuvieron mds probabi-
lidades de estar asegurados por Medicaid. La historia
clinica incluyé muy a menudo los vomitos, la enferme-
dad de otras personas del domicilio y una duracién de la
fiebre = 24 h, comparado con los hallazgos de los lac-
tantes febriles sin bronquiolitis. Los hallazgos de la ex-
ploracion fisica asociados con la bronquiolitis fueron
menos pacientes con fiebre alta, mas pacientes con ha-
llazgos sugerentes de una enfermedad grave y una ten-
dencia al aumento de los signos de malestar del lactante.
Como era de esperar, la dificultad respiratoria, los ha-
llazgos tordcicos y la otitis media se asociaron con la
bronquiolitis.

Estudio de laboratorio

La tabla 2 muestra la frecuencia y los resultados del
estudio de laboratorio de los pacientes con y sin bron-
quiolitis diagnosticada clinicamente. Los pacientes con
bronquiolitis tuvieron unas probabilidades significativa-
mente menores de someterse a un analisis de orina (ra-
z6n de riesgo: 0,6), resultados anormales del anélisis de
orina (razén de riesgo: 0,2), cultivos de liquido cefalo-

rraquideo (razén de riesgo: 0,5) y valoraciones comple-
tas de la sepsis (razén de riesgo: 0,5). Tuvieron unas
probabilidades significativamente mayores de someterse
a radiograffa de térax (razén de riesgo: 2,8), hallazgos
anormales en la radiografia de térax (razén de riesgo:
3,1), estudio del VRS (razén de riesgo: 7,7), resultados
positivos de la prueba del VRS (razén de riesgo: 2.,9),
estudio de la saturacién de oxigeno (razén de riesgo:
6,4) y resultados anormales de la saturacién de oxigeno.
No hubo diferencias en las tasas de hemograma comple-
to, resultados del hemograma completo o tasas de he-
mocultivos.

El 88% de los pacientes (192 de 218 pacientes) con
bronquiolitis clinicamente diagnosticada tuvo resulta-
dos anormales en la radiografia de térax, dificultad
respiratoria, hallazgos tordcicos significativos en la
exploracion, o tos. El estudio del VRS se realizé en
102 pacientes con bronquiolitis y los resultados fueron
positivos en 70 pacientes. En el grupo sin bronquiolitis
clinicamente diagnosticada, se observd posteriormente
que 41 pacientes tenfan resultados positivos en la prue-
ba del VRS. En la mayoria de los casos, los profesiona-
les diagnosticaron clinicamente a los pacientes de este

TABLA 3. Tratamiento de los lactantes febriles con y sin bronquiolitis

Intervencion Bronquiolitis Sin bronquiolitis Odds ratio (IC 95%) p
Hospitalizacién el dia 1, n (%) 102 (47) 956 (34) 1,5 (1,1-2,2) 0,02
Hospitalizacién en cualquier momento de la enfermedad, n (%) 108 (50) 974 (34) 1,7 (1,2-2,4) 0,003
Tratamiento antibiético, n (%)

Sin antibidticos o sin datos® 88 (40) 1.267 (44) 1,0 (referencia)

Tratamiento antibiético oral 57 (26) 311 (11) 3,2 (1,8-6,0) < 0,001

Tratamiento antibidtico parenteral 73 (33) 1.270 (45) 0,5 (0,3-0,7) < 0,001
Valoracién completa de la sepsis®, n (%) 31 (14) 788 (28) 0,3 (0,2-0,5) < 0,001
N.° de visitas de seguimiento, medio = DE 1,9+0,9 1,7+0,8 < 0,001
N.° de llamadas telefénicas de seguimiento, media + DE 0,4+0,7 0,6 0,7 < 0,001

DE: desviacion estdndar; IC: intervalo de confianza.

La razén de riesgo estuvo ajustada a la edad, la temperatura, la sensacién de enfermedad, los signos de malestar del lactante, el antecedente de enfermos en la familia y la otitis

media.
“Faltaron los datos de antibiéticos en 37 pacientes (1%).
*Urinocultivo, hemocultivo y cultivo de liquido cefalorraquideo.
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grupo como afectados por una infeccién de las vias res-
piratorias altas. Otras impresiones iniciales en el grupo
VRS positivo sin bronquiolitis fueron la otitis media, la
neumonia, la faringitis y la fiebre sin foco. Estos sin-
dromes clinicos se observan con frecuencia en los lac-
tantes con infecciones por el VRS, y los hallazgos indi-
can que los profesionales clasificaron adecuadamente a
los pacientes infectados por el VRS a juzgar por los
sintomas.

Tratamiento

La tabla 3 describe la asistencia de lactantes febriles
con y sin bronquiolitis. Los pacientes con bronquiolitis
tuvieron unas probabilidades significativamente meno-
res de someterse a valoraciones completas de la sepsis
(14% frente a 28%; p < 0,001). Esta diferencia de tra-
tamiento persistié tras ajustar respecto a la edad, la
temperatura, el aspecto inicial de enfermedad, los sig-
nos de malestar del lactante, el antecedente de familia-
res enfermos y el diagndstico de otitis media. Sin em-
bargo, como grupo, los lactantes con bronquiolitis
tuvieron unas probabilidades de hospitalizacién signi-
ficativamente mayores (50% frente a 34%; p < 0,001)
y acudieron a mds visitas de seguimiento (media: 1,9
frente a 1,7 visitas; p < 0,001). El empleo global de an-
tibidticos no difirié entre los grupos; sin embargo, los
pacientes con bronquiolitis tuvieron mds probabilida-
des de recibir antibidticos por via oral (26% frente a
11%; p < 0,001) y menos de recibir antibidticos por
via parenteral. El mayor empleo de antibiéticos por
via oral observado en los pacientes con bronquiolitis
persistio tras el ajuste respecto a la otitis media conco-
mitante, la edad, la temperatura, el aspecto de enfer-
medad, los signos de malestar del lactante y el antece-
dente de familiares enfermos. Tras el mismo ajuste de
regresion logistica, los pacientes con bronquiolitis tu-
vieron unas probabilidades significativamente menores
de recibir antibiéticos por via parenteral (33% frente a
45%; p < 0,001).

Analisis multivariados

La tabla 4 muestra los factores multivariados de pre-
diccién de la valoracién completa de la sepsis en la
bronquiolitis diagnosticada clinicamente. Los factores
significativos de prediccién fueron la menor edad, la
mayor temperatura maxima y el estudio del VRS (inde-
pendientemente del resultado). El modelo de valoracién
de la sepsis tuvo buena discriminacién (¢ = 0,80), con
un ajuste excelente (x3 de Hosmer y Lemeshow = 7,05;
p=0,53).

La tabla 5 muestra los factores multivariados de pre-
diccidn del tratamiento antibiético por via parenteral en
la bronquiolitis diagnosticada clinicamente. Los factores
significativos de prediccién fueron el aspecto inicial de
enfermedad, la edad < 30 dias, la mayor temperatura
méxima y los signos generales de malestar del lactante.
Los pacientes con bronquiolitis y signos especificos de
dificultad respiratoria tuvieron menos probabilidades de
recibir antibidticos por via parenteral. El modelo de tra-
tamiento antibidtico por via parenteral también tuvo
buena discriminacién (¢ = 0,78) y ajuste (x3 de Hosmer
y Lemeshow = 3,0; p = 0,93).

TABLA 4. Factores multivariados de prediccion de la
valoracion completa de la sepsis en la bronquiolitis
diagnosticada clinicamente

Rasgos clinicos Odds ratio ajustada (IC 95%) p
Edad
1-30 dias 7,2 (2,2-22,9) 0,001
31-60 dias 3,9 (1,4-11,2) 0,01
> 60 dias 1,0 (referencia)
Temperatura maxima
38°Ca<38,5°C 1,0 (referencia)
38,5°Ca<39°C 5,0 (1,8-14,2) 0,002
=39°C 6,0 (1,8-20,8) 0,004
Estudio del VRS 4,6 (1,9-11,4) 0,001

IC: intervalo de confianza; VRS: virus respiratorio sincitial.
La valoracién completa de la sepsis incluye el cultivo de orina, sangre y liquido ce-
falorraquideo.

Tasas de EBG

La tabla 6 muestra la prevalencia de EBG en los lac-
tantes febriles con y sin bronquiolitis. No hubo casos de
IVU, bacteriemia o meningitis en ninguno de los lactan-
tes con cultivos en el grupo de bronquiolitis diagnostica-
da clinicamente (0 de 125 pacientes; intervalo de con-
fianza [IC] del 95%: 0%-2,4%). Las diferencias de
riesgo fueron estadisticamente significativas para la IVU
(p = 0,001), la combinacién de bacteriemia y meningitis
bacteriana (p = 0,031) y cualquier EBG (p < 0,001).

Diagnéstico principal primario

La tabla 7 muestra el diagnéstico principal primario
de los pacientes con bronquiolitis clinicamente diagnos-
ticada. La impresion clinica inicial de bronquiolitis se
ratific6 en el diagndstico final en el 78%. Como los lac-
tantes hospitalizados con bronquiolitis suelen mostrar
infiltrados en las radiografias de térax?', no es sorpren-
dente que la neumonia fuera el diagndstico final en el
11% de nuestros pacientes. De forma similar, los sinto-
mas de las vias respiratorias altas y de la otitis media se
asocian a menudo con la bronquiolitis?? por lo que no es
extrafio que sean diagndsticos finales de pacientes con
bronquiolitis diagnosticada clinicamente.

TABLA 5. Factores multivariados de prediccion del
tratamiento antibiético parenteral en la bronquiolitis
diagnosticada clinicamente

Aspectos demogrificos/

Odds ratio ajustada
(IC 95%)

clinicos p

Aspecto inicial, 3,3(1,5-7,2) 0,002
moderadamente o
muy enfermos

Edad
1-30 dias 3,6 (1,3-10,0) 0,014
31-60 dias 1,3 (0,6-2,8) 0,439
> 60 dias 1,0 (referencia)

Temperatura maxima
38°Ca<38,5°C 1,0 (referencia)
38,5°Ca<39°C 2,4 (1,1-5,4) 0,031
=39°C 2,6 (1,0-6,9) 0,048

Hallazgos que sugieren 1,5 (1,1-2,0) 0,016
una enfermedad grave*

Dificultad respiratoria 0,3 (0,1-0,6) 0,001

IC: intervalo de confianza.

*Estos hallazgos incluyeron la cianosis, la deshidratacién, la falta de atencion, el
1lanto anormal, la inconsolabilidad y la ausencia de sonrisa, la variable se codificd
como 0, 1, 2 0 = 3 del nimero de hallazgos presentes.
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TABLA 6. EBG en los lactantes febriles con y sin bronquiolitis

N.°/N.°con cultivos (%)

Limite superior
del IC 95% unilateral

Infeccién p de los sometidos
Bronquiolitis Sin bronquiolitis a cultivos en el grupo
de bronquiolitis®, %
IvU 0/71 167/1.537 (11) 0,001 42
Sélo bacteriemia 0/114 49/1.657 (3) 0,071 2,6
Meningitis 0/40 14/971° (1) 1,00 7,5
Bacteriemia o meningitis bacteriana 0/119 63/1.750 (4) 0,031 2,5
Cualquiera de las anteriores 0/125 212/1.933 (11) < 0,001 2.4

IC: intervalo de confianza; IVU: infecciones de las vias urinarias.

“El limite superior de los IC 95% de todo el grupo de bronquiolitis (N = 218) fue del 1,4%.

"Cinco de los 14 pacientes con meningitis también presentaron bacteriemia.

ANALISIS

Los profesionales realizaron una evaluacién completa
de la sepsis, incluyendo los cultivos de orina, sangre y
liquido cefalorraquideo, la mitad que los pacientes con
bronquiolitis, comparado con otros lactantes febriles.
Tuvieron mds probabilidades de estudiar a los pacientes
de < 1 mes de edad y los que presentaron fiebre alta. El
estudio del VRS (independientemente del resultado)
también se correlacioné con la valoracion de la sepsis.
Creemos que los profesionales realizaron el estudio
completo de laboratorio (incluyendo el estudio del
VRS) de los lactantes que consideraron en alto riesgo.
Ademads, podrian haber incluido el estudio del VRS
como medio de control de la infeccién en los lactantes
que planeaban ingresar en el hospital. Los pacientes con
bronquiolitis tuvieron casi el doble de probabilidades de
ingresar, pero menos de recibir tratamiento antibiético
por via parenteral. Los factores de prediccién del trata-
miento antibidtico por via parenteral fueron el aspecto
de enfermedad, la menor edad, la mayor temperatura y
los signos de malestar del lactante. Nuestro estudio de
lactantes febriles con bronquiolitis diagnosticada clini-
camente en la presentacién en la consulta no identificé
casos de IVU, bacteriemia ni meningitis.

Los estudios anteriores que examinaron el riesgo de
EBG en la bronquiolitis fueron realizados en los servi-
cios de urgencia o en los hospitales. Es el primer estudio
a gran escala en examinar en atencién primaria el trata-
miento y las infecciones bacterianas asociadas en los lac-
tantes febriles con bronquiolitis diagnosticada clinica-
mente. La mayoria de los estudios publicados informa de
un bajo riesgo de infecciones bacterianas, pero las tasas
oscilaron entre el 0% y el 10%, siendo el riesgo maximo

TABLA 7. Diagnéstico principal final de los pacientes con
bronquiolitis clinica

Diagnéstico principal n (%)
Bronquiolitis 171 (78)
Neumonia 23 (11)
Infeccién de las vias respiratorias altas 10 (5)
Otitis media 5(12)
Fiebre sin foco 5(2)
Gastroenteritis 2(1)
Gripe 1(0,5)
Tos ferina 1(0,5)

IC: intervalo de confianza; VRS: virus respiratorio sincitial.
La valoracién completa de la sepsis incluye el cultivo de orina, sangre y liquido ce-
falorraquideo.
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el de los lactantes febriles de < 2 meses de edad*®8!!,
Las IVU han sido las infecciones notificadas con mayor
frecuencia en los lactantes con bronquiolitis, infeccién
por el VRS, o ambas, con tasas entre el 0% y el 6,1%*
6811 Aunque la bacteriemia fue rara (< 1%) en la mayo-
ria de los estudios, un informe de Levine et al® demostré
la bacteriemia en el 3,7% de un subgrupo de lactantes
infectados por el VRS de < 28 dias de edad y todos fue-
ron evaluados en los servicios de urgencias pediatricas.
Los informes de meningitis como complicacién de la
bronquiolitis han sido sumamente raros, con sélo 2 ca-
sos descritos en todas las series publicadas; ambos casos
implicaron a pacientes hospitalizados*®. Las pautas
précticas de la asistencia a los lactantes febriles defien-
den un amplio estudio de laboratorio en los de = 3 me-
ses de edad'. Pese al escaso riesgo notificado de las in-
fecciones bacterianas, no existe unanimidad acerca del
cuidado de los lactantes febriles de < 3 meses de edad
con bronquiolitis. Las pautas de tratamiento de la bron-
quiolitis de la AAP de 2006 reconocen la escasa tasa de
infeccién bacteriana y recomiendan limitar el tratamien-
to antibidtico a los casos documentados de coinfeccién
bacteriana; sin embargo, las pautas no establecen deter-
minaciones claras sobre la indicacién del estudio de la-
boratorio?. Nuestro gran estudio basado en atencién pri-
maria demuestra que la tasa de infeccién bacteriana es
escasa en la bronquiolitis diagnosticada por el profesio-
nal en la consulta. El abordaje del profesional en la con-
sulta, demostrado en este estudio, de un limitado estudio
de las infecciones bacterianas en los lactantes con bron-
quiolitis parece ser adecuado. Los profesionales de
PROS fueron més propensos a estudiar a los neonatos
de < 28 dias de edad con fiebre > 38,5 °C, que es el gru-
po en méximo riesgo de infeccién.

Este estudio tiene varias limitaciones. Pudo existir
variabilidad en los criterios utilizados por los profesio-
nales para diagnosticar clinicamente la bronquiolitis,
pese a la definicion de la guia del estudio, especialmen-
te porque los clinicos de PROS no debieron documen-
tar la presencia o ausencia de sibilancias como hallazgo
fisico en el estudio. Sin embargo, de ser asi, probable-
mente refleje la variabilidad de la forma de diagnosticar
la bronquiolitis en los marcos comunitarios, fomentan-
do asi la posibilidad de generalizar de los resultados.
Los datos de nuestro estudio apoyan esta afirmacion. El
88% de los casos (192 de 218) de bronquiolitis clinica-
mente diagnosticada implicé hallazgos anormales en la
radiografia de térax, dificultad respiratoria, hallazgos
tordcicos importantes en la exploracién fisica o tos.
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Ademads, la mayoria de los casos (78%) definidos ini-
cialmente como una bronquiolitis diagnosticada clini-
camente confirmd este diagndstico tras la inclusién de
todos los resultados de laboratorio y la informacién de
seguimiento.

Los profesionales PROS no incluyeron a todos los
lactantes elegibles en el Febrile Infant Study. Sin em-
bargo, como observamos anteriormente, los lactantes
elegibles que no fueron enrolados no difirieron signifi-
cativamente de los lactantes del estudio, aparte de ser,
por término medio, 4 dias mayores'. Por lo tanto, no es
probable el sesgo de reclutamiento. Creemos que nues-
tros hallazgos son representativos del tratamiento y los
resultados de la bronquiolitis diagnosticada clinicamen-
te en la mayoria de los marcos de atencidn primaria pe-
diatrica, excepto que nuestros resultados incluyeron
unos datos limitados de consultas urbanas del centro de
la ciudad. Nuestros resultados pueden no ser generaliza-
bles a un servicio de urgencias o a un marco hospitala-
rio, donde la poblacién de pacientes puede estar mds
enferma y, por ello, mostrar distintas tasas de complica-
ciones bacterianas.

Este estudio fue realizado hace casi una década, por
lo que podria reflejar con menor exactitud la actual asis-
tencia en la consulta a los lactantes febriles con bron-
quiolitis. Sin embargo, no creemos que esta situacién
sea probable porque, aparte de la creciente disponibili-
dad de las pruebas rdpidas del VRS, en los tdltimos
10 afios no se han aplicado nuevas estrategias de trata-
miento de la bronquiolitis. Ademads, el empleo habitual
de la vacuna neumocécica conjugada desde junio de
2000 no cambiaria significativamente la incidencia de
EBG en nuestra poblacién de estudio, dada la ya escasa
tasa de infecciones neumocdcicas observada en este es-
tudio'.

Nuestro estudio pudo omitir casos de EBG en pa-
cientes con bronquiolitis diagnosticada clinicamente, ya
que la mayoria de los pacientes no se someti6 a una
evaluacién completa de la sepsis. Sin embargo, como
los sujetos estudiados tuvieron probabilidades de correr
mayor riesgo que los no estudiados, este tema corres-
ponde a la integridad de la determinacién y al tamafio
de la muestra, mas que a un sesgo de muestreo. Consi-
deramos poco probable haber omitido casos de menin-
gitis o de bacteriemia, porque el disefio del estudio
obligé a controlar el seguimiento de todos los pacientes
y no se produjeron acontecimientos indeseables en los
pacientes no estudiados o tratados, aunque no podemos
excluir la posibilidad de una resolucién espontdnea de
la bacteriemia. Un informe anterior de este estudio in-
dicé que se hubieran diagnosticado varias IVU adicio-
nales en los pacientes con bronquiolitis si se hubiera to-
mado un cultivo a todos. Este informe observé que sélo
hubo 2 lactantes con IVU diagnosticados tras la visita
inicial entre los 807 que inicialmente no fueron estudia-
dos o tratados con antibidticos (0,24%:; IC 95%: 0,03 %-
0,89%), mientras que se hubiera previsto 61 IVU
(7,6%). Esta escasa tasa de IVU tardia fue atribuible,
presumiblemente, a la resolucién espontdnea de la ma-
yoria de las IVU no diagnosticadas's, lo que también
pudo suceder en alguno de los lactantes con bronquioli-
tis que no se sometieron a urinocultivo. Finalmente,
nuestro estudio carecié del tamafio de muestra suficien-
te para ser definitivo acerca de algunas infecciones

poco frecuentes pero graves, aunque nuestros resulta-
dos indican que las complicaciones por EBG son raras
en los pacientes con bronquiolitis diagnosticada clinica-
mente.

Este estudio concuerda con los datos publicados ante-
riormente que notificaron tasas bajas de EBG en los pa-
cientes con bronquiolitis diagnosticada clinicamente.
Nuestro estudio contribuye al conocimiento actual en
que los pacientes con bronquiolitis tratados en marcos
de asistencia primaria parecieron mostrar tasas incluso
menores de EBG, comparado con los lactantes tratados
en el servicio de urgencias y en el hospital. El que los
profesionales de PROS realizasen una valoracién com-
pleta de la sepsis en los pacientes con bronquiolitis en la
mitad de las ocasiones que en los demads lactantes febri-
les parece estar justificado. Se deberia actualizar las
pautas de tratamiento de los lactantes pequefios febriles
con bronquiolitis que se visitan en la consulta para refle-
jar las bajas tasas de infeccidn bacteriana observada en
estos lactantes.
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