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RESUMEN

Obijetivos: Describir el perfil bacterioldgico y antibiograma de bacteriemias en las Unidades
de Cuidados Criticos del Hospital Nacional Almanzor Aguinaga Asenjo de 2016 al 2019.
Metodologia: Es un estudio observacional, retrospectivo y descriptivo, en el que se obtuvo
resultados de 127 hemocultivos de bacteriemias en Unidades de Cuidados Criticos del
Hospital Nacional Almanzor Aguinaga Asenjo desde el afio 2016 al 2019. Se reviso
resultados de dichos antibiogramas mediante el sistema Vitek 2® XL y Compact. Se
revisaron 70 historias clinicas. Resultados: La frecuencia se aislamientos para estafilococos
coagulasa negativos fue de 28.3%, seguido de Staphylococcus aureus con 18.9%, Klebsiella
spp. con 12.6%, Pseudomonas aeruginosa con 10.2% y Acinetobacter baumannii con 8.7%.
Dentro de las caracteristicas del paciente se encontrd que las bacteriemias mas frecuentes
fueron las asociadas a la atencién sanitaria (87.1%); el foco infeccioso mas frecuentemente
identificado fue el respiratorio (84%), y las comorbilidades mas frecuentes fueron las
cardiopatias (27.1%), hipertension arterial (22.9%) y diabetes mellitus (14.3%).
Conclusiones: Los microorganismos mas frecuentemente hallados fueron los cocos
grampositivos (52%) seguido de bacilos gramnegativos (48%), Los cocos grampositivos
muestran una alta resistencia a oxacilina (>90%) y alta sensibilidad a vancomicina (>80%)
y linezolid (>95%). Las enterobacterias presentan alta incidencia de produccion de
betalactamasas de espectro extendido (77%), ademaés, elevada sensibilidad a
carbapenémicos. Las infecciones asociadas a la atencion sanitaria siguen siendo la causa
predominante de bacteriemias en las unidades de cuidados criticos. Palabras claves:

bacteriemia, farmacorresistencia bacteriana, cuidados criticos. (DeCs)



ABSTRACT
Objectives: To describe the bacterial profile and antibiogram of bacteriemies in Critical
Care Units at Almanzor Aguinaga Asenjo Hospital from 2016 to 2019. Methodology: It is
an observational, retrospective and descriptive study, in which results of 127 blood cultures
of bacteremia were obtained in Critical Care Units at Almanzor Aguinaga Asenjo Hospital
from 2016 to 2019. Results: The frequency of isolates for coagulase-negative staphylococci
was 28.3%, followed by Staphylococcus aureus with 18.9%, Klebsiella spp. with 12.6%,
Pseudomonas aeruginosa with 10.2% and Acinetobacter baumannii with 8.7%. Among the
characteristics of the patient, it was found that the most frequent bacteraemias were those
associated with health care (87.1%); the most frequently identified infectious focus was
respiratory (84%), and the most frequent comorbidities were heart disease (27.1%), arterial
hypertension (22.9%) and diabetes mellitus (14.3%). Conclusions: The most frequently
found microorganisms were gram-positive cocci (52%) followed by gram-negative bacilli
(48%). Gram-positive cocci show high resistance to oxacillin (> 90%) and high sensitivity
to vancomycin (> 80%) and linezolid. (> 95%). Enterobacteria have a high incidence of
extended spectrum betalactamases (77%), in addition, high sensitivity to carbapenems.
Infections associated with healthcare continue to be predominant as causes of bacteraemias

in critical care units. Key words: bacteremia, drug resistance, microbial, critical care.



INTRODUCCION

Segun la Organizacion Mundial de la Salud, en el 2011 la prevalencia de infecciones
asociadas a la asistencia sanitaria, en paises en vias de desarrollo, varia de 5.7% a 19.1%, la
mayoria de estudios reportan mas de 10%. El foco infeccioso mas frecuente fue la infeccion
del sitio operatorio (29%), seguida de las infecciones del tracto urinario (24%), infecciones

del torrente sanguineo (19%), neumonia (14%), y otras infecciones (13%) (1).

De La Rosa et al, en 2016, en un estudio de cohorte prospectivo multicéntrico con pacientes
de los Servicios de Urgencias, Unidades de Cuidados Intensivos (UCI) y salas generales de
10 hospitales en Colombia, hallaron que el foco infeccioso fue respiratorio en 25%, urinario
en 22,6% vy piel y tejidos blandos en 13%. El 71,3% de los pacientes tenia al menos una
comorbilidad, entre las mas frecuentes: trauma y cirugia (26%), diabetes mellitus (18%),
falla renal cronica (13,4%), neoplasias (11,7%), EPOC (8%) e inmunosupresion (10,8%).
Los microorganismos aislados con mayor frecuencia fueron bacilos gramnegativos (54%).
El orden de frecuencia fue Escherichia coli (22,7%), S. aureus (15%), Klebsiella
pneumoniae (12%) y estafilococos coagulasa negativos (9%); mientras que en el 5% fue
polimicrobiana. EI 82% de cepas de Staphylococcus aureus fueron sensibles a meticilina. El
46% de enterobacterias fue sensible a todos los antimicrobianos; el 29% de enterobacterias
adquiridas en la comunidad fue resistente a quinolonas; y el 12%, a aminoglucosidos. De las
enterobacterias de origen nosocomial, 17% fue resistente a quinolonas y 15% a
aminoglucosidos, y tres casos de resistencia a carbapenémicos. La mortalidad fue mas alta
que la encontrada en estudios realizados en paises desarrollados donde oscila entre 20y 22%;

pero, es mucho menor que en los otros estudios latinoamericanos (entre 28 y 40%) (2).

Molina, en 2011, hall6 que en diez hospitales de Colombia, de 826 pacientes hospitalizados
en las UCI con infeccion, el 51% correspondia a procesos infecciosos extrahospitalarios; el
5,33%, fueron infecciones adquiridas en el hospital y el 43,7%, en las UCI, siendo las mas
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frecuentes neumonia (29,54%), infeccion intraabdominal (18,16%) e infeccion del tracto
urinario (11,62%). Se aislaron los microorganismos mediante hemocultivos (54%),
urocultivos (35%), cultivos de esputo (19%), y otras secreciones (28%). Los microrganismos
identificados por hemocultivos con mas frecuencia en las infecciones adquiridas en UCI

fueron, Klebsiella pneumoniae (15,7%), Staphylococcus aureus (13,5%) y E. coli (9%) (3).

Segun Perales, en el 2015, en el servicio de Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital
Nacional Edgardo Rebagliatti Martins, Lima, de 160 hemocultivos positivos, las bacterias
gramnegativas representaban el 58% y las bacterias grampositivas el 42% de los
aislamientos. La produccién de betalactamasa de espectro extendido fue de 65% para E. coli
y 85% para Klebsiella Pneumoniae. La resistencia de Staphylococcus aureus para oxacilina

fue 77%. Ademas, estafilococos coagulasa negativos resistente a meticilina en 82.6% (5).

Segun Montenegro-Diaz, 2016, en el Hospital Nacional Almanzor Aguinaga Asenjo
(HNAAA), de 82 pacientes del 2009 y al 2014, los aislamientos de urocultivos y
hemocultivos en pacientes con infeccion nosocomial del tracto urinario en UCI y Unidad de
Cuidados Intermedios (UCIN), 61 fueron bacterias y 21 hongos, representado el 74% y 26%
respectivamente. ElI germen asialado e identificado con mayor frecuencia con mayor
frecuencia fue E. coli (39,2%), seguido de Pseudomonas aeruginosa (15,3%). El grupo de
antibioticos con mayor resistencia fue los betalactamicos (96,7%), seguido de cefalosporinas
de tercera generacion (86,8%), fluorquinolonas (83,6%) y aminoglucésidos (75,4%),
mientras que los antibidticos con mayor sensibilidad fueron los aminoglucésidos con 50,8%,
seguido de las fluorquinolonas y carbapenémicos con 29,5% respectivamente; los
aminoglucosidos presentaron mayor sensibilidad intermedia (9,8%), seguido de las
fluorquinolonas con 6,5%. E. coli presento resistencia de 88,8% para betalactamicos y para

cefalosporinas de tercera generacion, y de 55,5% para sulfas; siendo mas sensible a
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aminoglucosidos (62,9%) y a la nitrofurantoina (37%); se observo que el 45,4% fueron

productoras de betalactamasas de espectro extendido (BLEE) (9).

Formulacion del problema:

¢ Cudl es el perfil bacteriologico y antibiograma de bacteriemias en las Unidades de Cuidados
Criticos del Hospital Nacional Almanzor Aguinaga Asenjo (HNAAA) en el periodo 2016 al

20197

Objetivos:

A.- Objetivo general:

o Describir el perfil bacteriolégico y antibiograma de bacteriemias en las Unidades de

Cuidados Criticos del HNAAA del 2016 al 2019.

B.- Objetivos especificos:

1. Identificar el perfil bacteriologico de bacteriemias en las Unidades de Cuidados Criticos

del HNAAA de enero de 2016 a diciembre del 2019.

2. Identificar la resistencia y sensibilidad a antibidticos de los microrganismos causantes de

las bacteriemias en las Unidades de Cuidados Criticos del HNAAA del 2016 al 2019.

3. Clasificar las bacteriemias segln sean por infecciones asociadas a la atencién sanitaria o

adquiridas en la comunidad, el foco infeccioso y el Servicio Asistencial de procedencia.

4. Describir las caracteristicas clinicas en los pacientes con bacteriemias segun edad, sexo y

comorbilidades.

12



CAPITULO I: DISENO TEORICO

BACTERIEMIA

Bacteriemia e infeccion sanguinea:

La bacteriemia es la presencia de bacterias en el torrente sanguineo, que se pone de
manifiesto por el aislamiento de éstas a través de hemocultivos (10). De este término se
desprende el de bacteriemia transitoria, que se produce sin manifestaciones clinicas, e
infeccion del torrente sanguineo, que se refiere a la bacteriemia en un contexto clinico dado
por Centers for Disease Control and Prevention, que necesita al menos de uno de los
siguientes criterios: 1) Un hemocultivo positivo de una bacteria reconocida 2) Presencia de
estos signos sin causa definida: temperatura corporal >38 0 <36°C, presion arterial sistolica
<90 mmHg o disminucion >40 mmHg en valores previos, o escalofrios 3) Microorganismos
comunes de la piel cultivados de dos 0 mas hemocultivos tomados en muestras diferentes (2,
11). Los principales microorganismos implicados en la infeccidn de torrente sanguineo son
Escherichia coli, Staphylococcus aureus y Streptococcus pneumoniae (12), y los focos de
bacteriemia mas frecuentes son el tracto genitourinario, las heridas operatorias, el tracto
gastrointestinal y catéteres intravasculares; habiendo un 25% de casos sin un foco
determinado (11). La primera causa de bacteriemia es el Staphylococcus aureus, causando
una mortalidad a los 30 dias del 20%, y los factores de riesgo méas importantes son la
presencia de protesis, incluyendo catéter venoso central, implantes quirurgicos y proétesis
ortopédicas, ademas de la administracion de farmacos endovenosos, y comorbilidades como
diabetes mellitus, malignidad y terapia inmunosupresora (13).

Las infecciones sanguineas se pueden clasificar de acuerdo a diferentes formas, segun el
momento de aparicion, en nosocomial (ahora llamada asociada a la atencion sanitaria), que

ocurre después de 48 horas del ingreso hospitalario, y comunitaria (10,12). Las bacteriemias
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nosocomiales resaltan por su mayor mortalidad, en 30 dias, de 16 a 29% (10). Segln su
origen se clasifican en primarias (infeccion intravascular. Ej: dispositivos) y secundarias (de
un foco distante) (14).

Fisiopatologia:

La poblacion general lidia con bacteriemias todos los dias, pero raramente esto genera
entidades clinicas, lo que se conoce como bacteriemia transitoria (12, 14). El cuadro clinico
ocurre cuando la infeccion es resistente a la defensa antibacterial del hospedador. Esta
defensa es diferente si ocurre en tejidos o en la sangre; y si la infeccion se desarrolla
localmente y luego pasa a la sangre se evidencian dos fases (14). Los mecanismos de defensa
tisulares estan provistos de fagocitosis, sistema de complemento, trampas extracelulares de
los neutrofilos; mientras que en la sangre las bacterias son destruidas principalmente por
factores humorales y el oxigeno que es liberado de los eritrocitos. Es entonces que la
gravedad de la infeccion depende tanto de factores del hospedador y del agente infeccioso,
asi como de su interaccion (14).

Infecciones asociadas a la atencion sanitaria (IAAS):

Antes denominadas infecciones intrahospitalarias o nosocomiales. La Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) las describe como infecciones contraidas por el paciente durante su
tratamiento en un hospital u otro centro sanitario, que dicho paciente no la tenia ni estaba
incubando al momento de su ingreso, y que incluso pueden manifestarse después de que el
paciente es dado de alta (1). Las IAAS son una complicacion frecuente en la prestacion de
atencion sanitaria; aproximadamente el 10% de los pacientes que reciben atencion
hospitalaria desarrolla alguna 1AAS. La presencia de bacterias multirresistentes en el
ambiente, el no uso racional de antimicrobianos, la infraestructura hospitalaria inadecuada,
que no previene la transmisién por aerosoles, y la falta del diagnéstico microbioldgico

oportuno, conlleva la prescripcion de antibidticos de amplio espectro que induce la

14



resistencia en los microorganismos. También se incluye el uso de procedimientos invasivos,
cirugias, sistemas de aire acondicionado contaminados, inadecuado lavado de manos por
parte del personal de salud, edad, comorbilidades y gravedad del paciente, inmunodepresion,
estancia hospitalaria prolongada (15).

Las bacteriemias pueden ser causadas por agentes infecciosos de fuente enddgena, como la
piel, tracto respiratorio, tracto gastrointestinal o vagina que normalmente es inhibida por
otros microorganismos, o por fuente exdgena, como la mencionada previamente como
factores ambientales y de los cuidados de salud. Son relevantes debido a que aumentan la
estancia hospitalaria, poseen una mayor resistencia a antibiéticos, elevan los costos en los
sistemas de salud y para el paciente, e incrementan la morbilidad y mortalidad (15).

Los factores mas comunes asociados al desarrollo de IAAS son: edad mayor de 65 afios,
admisién por Emergencias o a la UCI, permanencia hospitalaria mayor de 7 dias, presencia
de catéter venoso central, sonda urinaria o tubo endotraqueal, cirugia, inmunosupresion,
neutropenia, alteracion funcional o estado de coma, e higiene inadecuada y escasos recursos
(15). La carga de IAAS es mucho mayor en poblaciones de alto riesgo, como las UCI,
Unidades de Quemados Yy trasplantados, y neonatos. En Europa, el porcentaje de pacientes
infectados en las UCI varia de 30% hasta 51%, y en 23 paises en vias de desarrollo, el
promedio de las infecciones adquiridas en UCI es de 35.2% (16).

HEMOCULTIVO Y TOMA DE MUESTRAS

Los hemocultivos son el principal método diagndstico para identificar la etiologia de una
bacteriemia, pero se debe considerar la escasa cantidad de microorganismos presentes en la
sangre durante un episodio de bacteriemia (varia entre 10 unidades formadoras de colonias
(UFC)/ml a 10* UFC/ml, siendo incluso menor a 0,1 UFC/ml en un 20% de los casos), esto

hace necesario que la muestra cumpla con ciertas caracteristicas (11):
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« Equipo: emplear un equipo de venopuncion nuevo; la sangre de catéter solo se usa si hay
sospecha de infeccion del mismo, en la cual se enviard la punta para cultivo.

« Momento: lo ideal es obtenerlo cuando hay mayor nimero de bacterias en sangre, es decir,
el momento que precede a la fiebre, cuando aparecen los escalofrios. Idealmente antes de
iniciar el tratamiento antibiotico, o, si ya se ha iniciado, cuando estén en su concentracion
valle, antes de la dosis siguiente. Se aconseja repetir la muestra después de 10 a 30 minutos
de tomada la muestra anterior, salvo que no sea posible retrasar el tratamiento antibiotico.
 Volumen de sangre: volumen de muestra adecuado mejora la sensibilidad de la prueba.
Segin la Infectious Diseases Society of America (IDSA)/ American Society for
Microbiology (ASM) el volumen se debe relacionar con el peso del paciente: de 10 a 20 ml
para nifios mayores y adultos (dilucién de 1 en 10) repartidos en dos frascos, aerobio y
anaerobio.

» Numero de hemocultivos: la probabilidad de identificar al microorganismo causante es del
60 a 80% en el primer hemocultivo, 80 a 90% cuando se toman dos muestras, y del 95 al
99% con una tercera muestra (11).

Hemocultivos contaminados:

Evitar usar los accesos venosos centrales o catéteres, y realizar las tomas en las maximas
condiciones de asepsia y antisepsia, desinfectando cuidadosamente el area piel; se
recomienda hacerlo usando guantes y aplicando antisépticos en forma circular, de adentro
hacia afuera, esperando el tiempo de accion adecuado (en el caso de la clorhexidina se
sugiere 30 segundos y entre 1,5 y 2 minutos si se utiliza povidona) (11).

Transporte y conservacion de la muestra: enviar rapidamente al laboratorio conservandose a
temperatura ambiente. La conservacion en nevera retrasa el crecimiento bacteriano y podria
afectar a la viabilidad de los microorganismos. Se recomienda que el tiempo en introducir la

muestra en el incubador sea menor de 2 horas (11).
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INTERPRETACION DE RESULTADOS

El 85-90% de los hemocultivos obtienen resultados positivos en menos de 48 horas, excepto
en el caso de fungemias o de bacteriemias causadas por una bacteria de crecimiento lento;
generalmente, se incuban 5 dias antes de informarse como negativos, ya que este tiempo
suele ser suficiente para recuperar la mayoria de los microorganismos, incluidas las bacterias
del grupo HACEK (Haemophilus spp., Aggregatibacter spp., Cardiobacterium spp.,
Eikenella spp. y Kingella spp.) y Brucella spp., debiéndose prolongar en patologias que
pueden estar causadas por bacterias de crecimiento lento, como la endocarditis, o cuando se
sospeche la presencia de hongos, micobacterias, Legionella spp., Brucella spp., Bartonella
spp. o Nocardia spp, teniendo en cuenta que al aumentar el tiempo de incubacion también
se favorece el crecimiento de contaminantes, por lo que deben valorarse con precaucion los
hallazgos tardios (11).

La interpretacion adecuada de los resultados de hemocultivos positivos requiere del
conocimiento de la situacion clinica del paciente, enfermedad de base, factores
predisponentes a la infeccion y, de ser el caso, los tratamientos antibioticos recibidos. Es
importante diferenciar los contaminantes de microorganismos causantes de infeccion. El
National Healthcare Safety Network (NHSN) de los Estados Unidos define hemocultivo
contaminado (o falso positivo) como aquel en el que se aislan especies de la microbiota
comensal de la piel o propios del medio ambiente, como estafilococos coagulasa negativa
(ECN), microorganismos de escasa 0 nula virulencia como Aerococcus spp., Micrococcus
spp., Propionibacterium acnes, la mayoria de las especies de los géneros Corynebacterium
y Bacillus, y algunos estreptococos viridans; teniendo en cuenta las manifestaciones clinicas
de cada paciente y el nimero de hemocultivos en los que se aislan porque, en algunos casos,
pueden estar implicados en bacteriemias (Streptococcus del grupo viridans, ECN y

Enterococcus spp. se asocian a verdadera bacteriemia en el 38 %, 15% y 78 % de los casos,
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respectivamente). Por otro lado, S. aureus, S. pneumoniae, enterobacterias y P. aeruginosa
casi siempre estan implicados en bacteriemias verdaderas (11).

Después de aislarse el microorganismo de interés, debe examinarse la sensibilidad y
resistencia antibidticas. La cual se puede realizar de forma automaética, donde se utiliza la
concentracion minima inhibitoria (CMI), o leerse tras la utilizacion de pruebas de difusion
de disco; los resultados obtenidos se notifican como S (sensible), I (intermedio), R
(resistente) (17).

La CMI es la concentracion de un farmaco necesaria para que en un tubo que contiene un
patégeno se mantenga claro al examen visual después de 18-24 horas. En algunos casos es
necesario conocer otro parametro, la concentracion bactericida minima, que es la
concentracion de un farmaco que mata al 99,9% de microorganismos en 18-24h) (17).
Actualmente se dispone de sistemas automatizados de identificacion bacteriana que
disminuyen el tiempo de preparacion y el tiempo de respuesta, brindando resultados en
menos de un dia aproximadamente, variando segun las especies bacterianas, y minimizando
los errores de transcripcion de resultados. EI método empleado para la identificacion
bacteriana y las pruebas de susceptibilidad antibidtica en esta investigacion es VITEK® 2
XL y Compact, este identifica las bacterias mediante la inoculacion de los microorganismos
en tarjetas con paneles de reacciones bioquimicas colorimétricas, y lleva a cabo las pruebas
de susceptibilidad antimicrobiana mediante tarjetas que contienen diluciones estandarizadas
de distintos antibidticos correspondientes a puntos de corte de sensibilidad establecidos (18).
ANTIBIOTICOS

Existen agentes antimicrobianos que actGan en los grupos de microorganismos de
importancia médica, como bacterias, hongos, parasitos. Los antibidticos se ligan a receptores
de los microorganismos que son esenciales en diferentes vias metabdlicas, que incluyen:

sintesis de pared celular, de membrana celular, de subunidades ribosémicas 30 y 50s;
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metabolismo de &cidos nucleicos; funcion de topoisomerasas; proteasas, integrasas,

proteinas de entrada y fusion viricas; sintesis de folato, detoxificacion celular (19).

La actividad selectiva del antibi6tico radica en que aprovecha las diferencias metabdlicas

entre las células humanas y la de los microorganismos; por ejemplo, los betalactdmicos

inhiben la sintesis de peptidoglucanos, ausentes en células humanas. Los ribosomas

bacterianos y humanos son lo suficientemente distintos para mostrar afinidad diferente ante

aminoglucosidos, tetraciclinas, macroélidos y clindamicina (17). Los principales mecanismos

de accién de los antimicrobianos se muestran en el cuadro N°01.

Cuadro N°01: Principales mecanismos de accion de los antimicrobianos

i . BACTERIOSTAT
FARMACO LUGAR DE ACCION EFECTO BACTERICIDA 1co
- Pared celular: proteinas fijadoras|  Inhibe la transpeptidacion, altera la sintesis de la pared Ocasionalmente
Betalactamicos . +
de penicilna. celular (enterococos)
Pared celular: Grupo terminal de . . P .
- ¥ ) P Inhibe la transglucosilacion, altera la sintesis de la pared Ocasionalmente
Vancomicina d-alanil-d-alanina del precursor +
. : celular. (enterococos)
pentapeptidico de peptidoglucano
. . Sintesis proteica: subunidad Inhibe la elongacién peptidica, lectura errénea del codigo
Aminoglucésidos L i i o . +
ribosémica 30S genético, inhibe la sintesis peptidica
Tetraciclinas, Sintesis proteica: subunidad Inhibe la unién del ARN de transferencia, inhibe la sintesis .
o L . Ocasionalmente +
glicilciclinas ribosémica 30S proteica
0 Sintesis proteica: subunidad Bloquea la trasferencia de aminoécidos a la cadena .
Macroélidos L PSR P . Ocasionalmente +
ribosémica 50S peptidica, inhibe la sintesis proteica
. - Sintesis proteica: subunidad Bloguea la trasferencia de aminodcidos a la cadena .
Clindamicina L P P . Ocasionalmente +
ribosémica 50S peptidica, inhibe la sintesis proteica
Quinupristina/ Sintesis proteica: subunidad Bloguea la extrusion de las cadenas peptidicas, inhibe la .
L L P . Ocasionalmente +
dalfopristina ribosémica 50S sintesis proteica
. i Sintesis proteica: subunidad Bloquea la formacion del complejo iniciador 70S, inhibe la .
Linezolid L P . Ocasionalmente +
ribosémica 50S sintesis proteica
Sintesis de &cidos nucleicos:
Rifampicina  |subunidad  del ARN polimerasa Inhibe la sintesis de ARN +
dependiente de ADN
Metronidazol Sintesis de &cidos nucleicos Lesiona a los &cidos nucleicos, inhibe sintesis de ADN +
o - . Altera el superenrollamiento del ADN, impide la
) Sintesis de &cidos nucleicos: L . .
Quinolonas ADN girasa. topoisomerasa IV descatenacion de las moléculas de ADN después de la +
9 - 1o replicacion, inhibe la sintesis de ADN
Sulfamidas Sintesis de acido folico: Inhibicion competitiva de la sintesis de dihidrofolato a partir | Cuando se usa con N
dihidropteroato sintetasa de acido p-aminobenzoico, pteroato y acido glutdmico trimetoprim
. . Sintesis de &cido félico: . L . ‘- L Cuando se usa con
Trimetoprim . Inhibe la reduccion del dihidrofolato a &cido tetrahidrofélico . +
dihidrofolato reductasa sulfamida

Modificado de: L. Goldman, A. Schafer. Goldman-Cecil - Tratado de medicina interna (17).

19



CAPITULO Il. METODOS Y MATERIALES.

TIPO DE INVESTIGACION

Es un estudio observacional, retrospectivo y descriptivo.

ESPACIO Y TIEMPO

Llevado a cabo en el Hospital Nacional Almanzor Aguinaga Asenjo (HNAA) entre el 2019
y 2020. Evalta los resultados de hemocultivos de las unidades criticas (Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI), Unidad de Cuidados Intermedios (UCIN) y Unidad de Terapia Intensiva
Cardioldgica (UTIC)) del HNAAA en el periodo 2016 al 2019.

POBLACION OBJETIVO

Los pacientes con bacteriemia hospitalizados en la UCI, UCIN y UTIC del HNAAA desde
el 2016 al 2019. Se recopilo en total 328 informes de aislamientos, de los cuales 313
cumplieron el criterio de seleccidn, de los cuales se excluyd los correspondientes a
hemocultivos contaminados de acuerdo a los criterios del National Healthcare Safety
Network, obteniendo asi 127 aislamientos.

CRITERIO DE SELECCION

Todos los pacientes con hemocultivo positivo y data del antibiograma de bacteriemia, con o
sin foco infeccioso aparente detectado, de la UCI, UCIN y UTIC del HNAAA,
pertenecientes al periodo 2016 al 2019.

DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES

Bacteriemia: es la presencia de bacterias en el torrente sanguineo. Se evidencia mediante el
aislamiento de éstas en los hemocultivos.

Hemocultivo: es el cultivo microbiolégico de una muestra de sangre periférica o mediante

acceso central. Indicador: positivos / negativo.

20



Perfil bacteriologico: es el conjunto de los agentes etiologicos de las infecciones
bacterianas. Indicador: Crecimiento bacteriano en medio de cultivo

Antibiograma: Es una prueba laboratorial que evalla la respuesta de un microorganismo a
uno o a varios antimicrobianos, y traduce su resultado como factor predictivo de la eficacia
terapéutica.

Categoria interpretativa: es la clasificacion otorgada a un germen aislado tras comparar la
CIM, en casos se sistemas automatizados; o el didmetro de zona, en procedimientos
manuales; para cada farmaco con los puntos de corte de guias estandarizadas de cada
microorganismo. Indicador: sensible (S), resistente (R) e intermedio (I).

Infeccion adquirida en la comunidad: infeccion contraida por el paciente en la comunidad,
antes de ser hospitalizado, y que puede manifestarse en las primeras 48 horas de la
hospitalizacion.

Infecciones asociadas a atencion sanitaria: infecciones contraidas por un paciente durante
su tratamiento en un hospital u otro centro sanitario y que dicho paciente no tenia ni estaba
incubando en el momento de su ingreso.

Caracteristicas clinicas del paciente: datos obtenidos de la historia clinica que informan
de la edad, sexo, comorbilidades, servicio de procedencia, foco infeccioso del paciente.
ASPECTOS ETICOS

Este trabajo de investigacion fue revisado para su aprobacion por el Comité de Etica de la
Facultad de Medicina Humana de la Universidad Pedro Ruiz Gallo y posteriormente, por el
Comité de Etica del Hospital Nacional Almanzor Aguinaga Asenjo. No implica riesgo
potencial ya que se desarrolla mediante la recoleccion de datos de historias clinicas, no
sometiendo al paciente a ningun procedimiento. No se incluyo datos de identificacion de los
pacientes para la publicacion de resultados, garantizando la confidencialidad de los datos.

Toda la informacion obtenida, quedara en custodia de los investigadores del estudio.
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PROCEDIMIENTO

Se presento el proyecto de tesis al Comité de Etica e investigacion del Hospital Almanzor
Aguinaga Asenjo, para su aprobacion.

Se obtuvo la informacion correspondiente al registro de hemocultivos positivos de los
pacientes hospitalizados en UCI, UCIN y UTIC del HNAAA de los afios 2016 al 2019, de
la Unidad de Microbiologia del Servicio de Laboratorio Clinico. Se descartaron los cultivos
positivos para hongos, los informados como organismos no identificados y los
contaminados, segun criterios de la National Healthcare Safety Network, contando asi con
un total de 127 hemocultivos, de los cuales se analizaron los MIC para cada antibiotico
analizado por el sistema Vitek® 2 XL y Compact empleados por el servicio de laboratorio
clinico del HNAAA y se les otorg6 la categoria interpretativa segin The Clinical &
Laboratory Standards Institute (CLSI) para susceptibilidad antimicrobiana. De los cultivos
seleccionados se identifico el nimero de historia clinica y se obtuvo acceso al archivo de
historias clinicas activas de la Unidad de registros medicos, localizandose asi, 70 de éstas,
siendo la principal limitante del estudio ya que el archivo de historias clinicas activas no
cuenta con historias clinicas de pacientes fallecidos, dificultando de este modo, el calculo de
la mortalidad. De la revision de los datos consignados en las historias clinicas, se obtuvo
informacion para el llenado de la ficha de recoleccion de datos de caracteristicas clinicas del
paciente (Anexo N°01).

ANALISIS ESTADISTICO

El registro de la base de datos y la estadistica descriptiva se realizé en Microsoft Excel 2016.
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CAPITULO I1l. RESULTADOS Y DISCUSION.

1. RESULTADOS

De los 328 hemocultivos positivos, se excluyo 15 por no cumplir el criterio de selecciéon, y
se identificé 186 como cultivos contaminados (59.4%). Resultando en 127 aislamientos de

bacterias, cuyos valores absolutos se presentan en la Tabla N°01.

Tabla N°o1: Aislamientos en hemocultivos de Unidades Criticos del Hospital Nacional Almanzor
Aguinaga Asenjo del 2016 al 2019.

BACTERIA 2016 | 2017 | 2018 | 2019 | TOTAL T(?;;')A‘L
Staphylococcus aureus 10 6 5 3 24 18.9%
Klebsiella sp. 5 1 3 7 16 12.6%
Staphylococcus hominis 6 1 4 4 15 11.8%
Pseudomonas aeruginosa 4 0 6 3 13 10.2%
Acinetobacter sp. 4 1 1 5 11 8.7%
Staphylococcus epidermidis 0 0 1 6 7 5.5%
Staphylococcus haemolyticus 3 0 2 2 7 5.5%
Escherichia coli 1 3 1 1 6 4.7%
Enterococcus sp. 2 1 1 1 5 3.9%
Sphingomonas paucimobilis 2 1 0 2 5 3.9%
Enterobacter sp. 3 0 0 0 3 2.4%
Staphylococcus saprophyticus 2 0 1 0 3 2.4%
Stenotrophomonas maltophilia 1 1 1 0 3 2.4%
Burkholderia cepacia 0 0 2 0 2 1.6%
Staphylococcus warneri 1 0 1 0 2 1.6%
Proteus mirabilis 0 0 1 0 1 0.8%
Serratia plymuthica 0 0 0 1 1 0.8%
Staphylococcus cohnii 1 0 0 0 1 0.8%
Staphylococcus xylosus 0 0 1 0 1 0.8%
Streptococcus pneumoniae 0 0 1 0 1 0.8%
TOTAL 45 15 32 35 127 100%

A continuacion, se presentan los antibiogramas de bacterias agrupadas en cocos
grampositivos, 66 aislamientos (52%) (Tabla N°02) excluyendo los estafilococos coagulasa
negativos (ECN), que se presentan en la Tabla N°03 debido al nimero de especies aisladas

(3) pertenecientes a este grupo, correspondientes a 36 aislamientos del total (28.3%). Los
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aislamientos de bacilos gramnegativos fueron 61 (46.4%) se agruparon en no fermentadores,
34 aislamientos (25.2%) (Tabla N°04) y enterobacterias, 27 aislamientos (21.25%) (Tabla
N°05). De las enterobacterias analizadas para produccion de betalactamasas de espectro
extendido (BLEE) se reporta como positivas 5 de 6 aislamientos de E. coli (83%), 12 de 16
de Klebsiella sp. (75%), 100% de un aislamiento de Serratia, 100% de un solo aislamiento
de Proteus mirabillis y 2 de 3 aislamientos de Enterobacter sp (66.7%). ElI 77% de las

enterobacterias son productoras de BLEE.

El antibiograma de los aislamientos de Staphylococcus aureus (Tabla N°02) mostr6 91% de
resistencia y 9% de sensibilidad a la oxacilina; 11% de resistencia y 83% de sensibilidad a
vancomicina, 5% de resistencia y 95% de sensibilidad a linezolid. Se encontrd, ademas, 9%
de sensibilidad y 91% de resistencia a clindamicina, 91% de resistencia y 9% de sensibilidad
a eritromicina, 40% de resistencia a rifampicina y 55% de sensibilidad a rifampicina, 35%

de resistencia 'y 65% de sensibilidad al cotrimoxazol, y 100% de sensibilidad a la tigeciclina.

El antibiograma de los estafilococos coagulasa negativos (Tabla N°03) muestra que el 90%
de los evaluados es resistente a oxacilina, y el 10%, sensible. Mientras que el 90% es sensible
a vancomicina, y el 6% es resistente. La sensibilidad la tigeciclina fue del 100%. Las
categorias interpretativas para clindamicina, cotrimoxazol, tetraciclina y rifampicina fue
16%, 31%, 72% y 42% de sensibilidad, y 84%, 69%, 24%, y 42% de resistencia

respectivamente.

El antibiograma de los aislamientos de Acinetobacter baumannii mostré 89% de resistencia
y 11% de sensibilidad a ampicilina/sulbactam, 82% de resistencia y 18% de sensibilidad a
imipenem, 88% de resistencia y 13% se sensibilidad a cefepime, 13% resistencia 'y 75% de
sensibilidad a tigeciclina. Se encontré ademas 25% de resistencia y 75% de sensibilidad a

amikacina, 55% de resistencia y 45% de sensibilidad a amikacina, 67% de resistencia 'y 33%
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de resistencia a piperacilina/tazobactam, 67% de resistencia y 33% de sensibilidad a
ceftazidima. 54% de resistencia y 38% de sensibilidad a cefepime, 46% de sensibilidad y

resistencia a imipenem, 45% de sensibilidad y resistencia a meropenem. 25% de resistencia

Tabla N°02: Antibiograma de cocos grampositivos, excepto estafilococos coagulasa negativos en

hemocultivos de Unidades de Cuidados Criticos del Hospital Nacional Almanzor Aguinaga Asenjo
del 2016 al 2019.

Staphylococcus aureus
(N=24)

Enterococcus sp.
(N=5)

Streptococcus pneumoniae

Antibidtico (N=1)

Categoria interpretativa S I | NE R S I | NE R S | NE
Ampicilina NE NE NE | 24 | 60% 40% 0% | 0 0% 100% 0% 0
Aztreonam NE NE NE | 24| NE NE NE @ 5 0% 0% 100% | O

Ciprofloxacino 83% 13% 4% | 1 | 80% 20% 0% | 0 NE NE NE 1
Clindamicina 91% 9% 0% | 1 | 100% 0% 0% | 4 NE NE NE 1
Ceftriaxona NE NE NE | 24 NE NE NE | 5 | 100% 0% 0% 0

Cefazolina NE NE NE | 24 | NE NE NE @ 5 | 100% 0% 0% 0
Eritromicina 91% 9% 0% | 2 | 80% 20% | 0% | O NE NE NE 1
Cefepima NE NE NE | 24 NE NE NE | 5 | 100% 0% 0% 0
Cefoxitina 0% 100% | 0% | 23 NE NE NE | 5 NE NE NE 1

Nitrofurantoina 5% 74% | 21% | 5 0% 100% | 0% | 1 | 100% 0% 0% 0

Gentamicina 68% 23% | 9% | 2 | 50% 50% | 0% | 3 | 100% 0% 0% 0
Imipenem NE NE NE | 24 NE NE NE | 5 0% 0% 100% | O
Levofloxacino 83% 9% 9% | 1 | 60% 20% | 20% | O NE NE NE 1
Linezolid 5% 95% | 0% | 5 0% 100% | 0% | O NE NE NE 1
Meropenem NE NE NE | 24 NE NE NE | 5 0% 100% 0% 0
Moxifloxacino 68% 14% | 18% | 2 | 100% 0% 0% | 4 | 100% 0% 0% 0
Oxacilina 91% 9% 0% | 1 NE NE NE | 5 NE NE NE 1
Bencilpenicilina 100% 0% 0% | 1 | 100% 0% 0% |1 NE NE NE 1
Quinupristina/ Dalfopristina 5% 95% | 0% | 3 | 60% 40% | 0% | O NE NE NE 1
Rifampicina 40% 55% 5% | 4 NE NE NE | 5 NE NE NE 1
Ampicilina/ Sulbactam NE NE NE | 24 | NE NE NE | 5 0% 0% 100% | O

Cotrimoxazol 35% 65% | 0% | 1 NE NE NE | 5 | 100% 0% 0% 0

Tetraciclina 25% 75% 0% | 4 80% 20% 0% | 0 NE NE NE 1
Tigeciclina 0% 100% | 0% | 16 | 0% 100% | 0% | 3 | 100% 0% 0% 0
Tobramicina NE NE NE | 24 | NE NE NE | 5 | 100% 0% 0% 0
Vancomicina 11% 83% | 6% | 6 0% 100% | 0% | O NE NE NE 1

R: Resistente. S: sensible. I: intermedio.NE: No evaluado (por Vitek® 2). N: nimero de aislamientos.
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Tabla N°03: Antibiograma de estafilococos coagulasa negativos en Hemocultivos de Unidades de

Cuidados Criticos del Hospital Nacional Almanzor Aguinaga Asenjo del 2016 al 2019.

ANTIBIOGRAMA

BACTERIA

Categoria interpretativa
Amikacina
Ciprofloxacino
Clindamicina
Ceftriaxona
Eritromicina
Nitrofurantoina
Gentamicina
Levofloxacino
Linezolid
Meropenem
Moxifloxacino
Oxacilina
Bencilpenicilina
Quinupristina/ Dalfopristina
Rifampicina
Trimetoprim/ Sulfametoxazol
Tetraciclina
Tigeciclina
Vancomicina

pu)

NE [100%(100% NE [100% 0% | 0% [1009%100% NE [100%100%100% 0% | 0% | 0% | 0% | NE | 0%

S| NE | 0% | 0% | NE | 0% 100%100% 0% | 0% | NE | 0% | 0% | 0% 100%100%100%100% NE 100%

Staphylococcus cohnii (N=1)

1| NE | 0% | 0% | NE | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | NE | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | NE | 0%

NEf 1 | O 0 1 0|0 0] 0|0 1 0 0|00 0] 0O 1 0

R | NE |50% |67%| NE |83%| 0% |50% | 60%| 0% | 0% |20%|100%100% 0% |25% | 33% 50% | 0% | 0%

S | NE |50% 33%| NE |17% 100% 50% | 40% [100%100% 80% 0% | 0% [100% 50%| 67% |50% [100%100%

Staphylococcus epidermidis (N=7)
1 | NE [0% | 0% | NE | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% |25%| 0% | 0% | 0% | 0%

NE| 7 1 1 7 1 6 1 2 0 6 2 2 2 4 3 1 3 0 1

R [1009%100%100%100%/100%| 0% |83% 100% 0% | 0% |83% |100%100% 0% |40%|86% 17% 0% | 0%

S| 0% | 0% | 0% | 0% | 0% [100% 17% 0% [100%100% 0% | 0% | 0% [100% 60% 14% 83% 100% 86%

Staphylococcus haemolyticus (N=7)
110% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% |17%| 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% |14%

NE 6 | 2 0| 6 |02 1 1 1 6 1 1 2 2 2 0 1 5 0

R | NE [1009%100% NE [100% 0% |50%|75%| 0% | NE | 57%100%100% 10%  42%|87%|20% | 0% |17%

S| 0% | 0% | 0% | NE | 0% |100% 37% | 0% [100% NE |29% 0% | 0% |90% 33% 13% | 70% [100% 83%

Staphylococcus hominis (N=15)
110% | 0% | 0% | NE | 0% | 0% |17%]|25%| 0% | NE |14%| 0% | 0% | 0% |25%| 0% |10%/| 0% | 0%

NE| 15 | 3 2 | 15| 4 | 4 3 3|4 |15 1 3 3 5 3 0| 5 9 3

R| NE [100%100% NE [100% 0% (100%100% 0% | NE [100%100%100% 0% [100%100% 33% | NE | 0%

S| NE | 0% | 0% | NE | 0% [100% 0% | 0% [100% NE | 0% | 0% | 0% [100% 0% | 0%  67% | NE [100%

Staphylococcus saprophyticus (N=3),
1| NE | 0% | 0% | NE | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | NE | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | NE | 0%

NE 3 1 1 3 1 0 0 1 0 3 0 1 1 0 0 0 0 3 1

R| NE | 0% | 0% | NE |50%| 0% |50%| 0% | 0% | NE [100% 0% [100% 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0%

S | NE [100%100% NE |50% 100% 50% | 50% [100% NE | 0% 100% 0% [100%100%100%100%7100%100%

Staphylococcus warneri (N=2)
1| NE | 0% | 0% | NE | 0% | 0% | 0% |50%| 0% | NE | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0% | 0%

NE 2 | O 0| 2 0 1 0] 0] 0|2 1 0|0 1 1 0 1 1 0

R| NE | 0% | 0% | NE [100% NE | NE | 0% | NE | NE | 0% | 0% [100% NE | NE | 0% | NE | NE | 0%

S | NE [100%100% NE | 0% | NE | NE 100% NE | NE 100%100% 0% | NE | NE 100% NE | NE {100%

Staphylococcus xylosus (N=1)
I | NE [0% | 0% | NE | 0% | NE | NE | 0% | NE | NE | 0% | 0% | 0% | NE | NE | 0% | NE | NE | 0%

NE| 1 0 0 1 0 1 1 0 1 1 0 0 0 1 1 0 1 1 0
R: Resistente. S: sensible. I: intermedio.NE: No evaluado (por Vitek® 2). N: nimero de aislamientos.

y 75% de sensibilidad a amikacina y gentamicina, 31% de resistencia y 62% de sensibilidad
a ciprofloxacino. El antibiograma de Pseudomonas aeruginosa mostré resistencia del 25%
a aminoglucosidos (amikacina y gentamicina), y del 67% a ceftazidima. Todos los
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aislamientos fueron evaluados para quinolonas, obteniéndose una sensibilidad del 62% para
ciprofloxacino 50% para levofloxacino y 60% para moxifloxacino. Se evalué 1 aislamiento
para piperacilina / tazobactam, resultando intermedio. Respecto a los carbapenémicos, el
100% fue evaluado para imipenem, y resultd sensible un 45%, mientras que de los 11

evaluado para meropenem, el 45% fue sensible.

De las enterobacterias, aisladas e identificadas en la Tabla N°05, E. coli y Klebsiella sp. se
mostraron sensibles a ceftriaxona en un 40% y 19%, vy resistentes en un 60% y 63%
respectivamente. Para los aminoglucdésidos evaluados, la sensibilidad de E. coli y Klebsiella
sp. fue 80 y 87% para amikacina, y 60 y 56% para gentamicina, respectivamente. EI 100%
de E. coli evaluadas (4 aislamientos) fueron sensibles a carbapenémicos; asi como mas del
90% de Klebsiella sp. La sensibilidad a quinolonas, como ciprofloxacino correponde a 40%
para E. coli y 31% para Klebsiella spp; levofloxacino solo fue evaluado para cinco E. coli,

con resistencia de 100%; todos los aislamientos evaluados fueron sensibles a tigeciclina.

De las 70 historias clinicas obtenidas, 50 correspondieron a UCI (71.5%), 13 a UTIC
(18.5%) y 7 historias a UCIN (10%). Las caracteristicas clinicas extraidas se exponen en la
tabla N°06. Respecto a la edad de los pacientes, la minima fue de 18 afios, la maxima 90
anos, la mediana de 57 afios y el rango intercuartil de 30 afios. El 38.6% de los pacientes
tuvo mas de 65 afios; en estos pacientes la bacteria aislada con mayor frecuencia fueron los
estafilococos coagulasa negativos con 46% (12), seguidos de S. aureus 19%, (5),
Pseudomonas aeruginosa con 15% (4). Klebsiella sp. con 12% (3), y Acinetobacter
baumanni con 8% (2), y sus comorbilidades, en orden de frecuencia fueron cardiopatia e
hipertension arterial (38% cada una), diabetes mellitus (23%), enfermedad renal crénica y
neoplasia (12% cada una), obesidad y postraciéon cronicas (8% ambas). EI nimero de
pacientes de sexo femenino fue 21 y masculino 49, lo que se traduce en una relacion

varén/mujer de 2.3. Se encontré que 31 pacientes no tuvieron comorbilidades (44.3%) y 17
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tuvieron mas de una comorbilidad (24.2%). La comorbilidad mas frecuentemente hallada
fue de cardiopatia, en 19 pacientes (27.1%); de las cuales, 13 pacientes correspondieron a
UTIC (68%), 5 a UCI (26.3%) y 1 a UCIN (5%). La segunda comorbilidad mas
frecuentemente hallada fue hipertension arterial en 16 pacientes (22,9%), seguido de

diabetes mellitus en 10 pacientes (14.3%).

Tabla N°04: Antibiograma de bacilos gramnegativos no fermentadores en hemocultivos de

Unidades de Cuidados Criticos del Hospital Nacional Almanzor Aguinaga Asenjo del 2016
al 2019.

BACTERIA Acinetobacter ~ Pseudomonas aeruginosa
ANTIBIOTICO  baumannii (N=11) (N=13)

Burkholderia cepacia
(N=2)

Sphingomonas Stenotrophomonas maltophilia

(N=1)

paucimobilis (N=5)

Categoria

R R

interpretativa

Ampicilina 86% | 14% | 0% | 4 |100%| 0% | 0% | 1 [100%| 0% | 0% | 1 | NE | NE | NE| 5 | NE | NE | NE 1

Amikacina 25% [75% | 0% | 7 |25% |75% | 0% | 1 |[100%| 0% | 0% | 1 | 0% |100% 0% | 3 | NE | NE | NE 1

Aztreonam NE | NE | NE | 11 |50% | 0% | 50% | 11 |100%| 0% | 0% 1 (100%| 0% | 0% | 4 | NE | NE | NE 1

Ceftazidima 67% 33% | 0% | 8 |67%|33%| 0% | 10 0% [100% 0% | 1 |50%  50% 0% | 3 | NE | NE | NE 1

Ciprofloxacino 73%|18% | 9% | 0 |31%|62% | 8% | O [100%| 0% | 0% 1| 0% [100%| 0% | 3 NE | NE | NE 1

Ceftriaxona 100%| 0% | 0% | O |100% 0% | 0% | 2 |100%| 0% | 0% | 1 | 0% |100% 0% | 3 | NE | NE | NE | 1

Cefotaxima NE | NE | NE | 11 |100%| 0% | 0% | 12 | 0% [100%| 0% 1| NE|NE|NE| 5 NE | NE | NE 1

Cefazolina 100%| 0% | 0% | 1 |100% 0% | 0% | 3 | NE | NE | NE | 2 | 0% |100%| 0% | 4 | NE | NE | NE | 1

Cefepima 88% 13% | 0% | 3 |54% 38% | 8% | O |100%| 0% | 0% | 1 |100%| 0% | 0% | 3 | NE | NE | NE | 1

Nitrofurantoina |100%| 0% | 0% | 5 |92% | 8% | 0% | 1 [100%| 0% | 0% | 1 | NE | NE | NE| 5 | NE [ NE | NE 1

Gentamicina 55% | 45% | 0% | O |25%|75% | 0% | 1 |100%| 0% | 0% | 1 | 0% |100% 0% | 3 | NE | NE | NE 1

Imipenem 82% [18% | 0% | O |46% |46% 8% | O [100%| 0% | 0% | 1 | 0% |100% 0% | 3 | NE | NE | NE 1

Levofloxacino 67% | 33% | 0% | 8 |50% |50%| 0% | 11 | NE | NE | NE | 2 | 0% [100%| 0% | 4 |100%| 0% | 0% | O

Meropenem 100%| 0% | 0% | 10 | 45% |45% 9% | 2 |50% |50%| 0% | O | NE | NE| NE 5 | NE | NE | NE 1

Moxifloxacino  {100%| 0% | 0% | 8 |30% | 60% | 10% | 3 |100%| 0% | 0% 1| NE|NE|NE| 5 NE | NE | NE 1

Bencilpenicilina {100% 0% | 0% | 10 | NE | NE | NE | 13 |100%| 0% | 0% |1 | NE | NE | NE| 5 | NE | NE | NE 1

Ampicilina/Sulb. | 89% | 11% | 0% | 2 [100%| 0% | 0% | 2 [100% 0% | 0% | 1 | NE | NE | NE | 5 | NE | NE | NE 1

Cotrimoxazol 73% [27% | 0% | O |92% | 0% | 8% | 1 |100%| 0% | 0% | 1 |50% |50% 0% | 3 | 0% |100%| 0% & O

Tetraciclina NE | NE | NE | 11 | NE | NE | NE | 13 |100% 0% | 0% | 1 | NE [NE | NE| 5 | NE | NE | NE | 1

Tigeciclina 13% | 75% | 13% | 3 |100% 0% | 0% | 4 | 0% | 0% | 100% | 1 | 0% [100%| 0% | 4 | NE | NE | NE 1

Tobramicina 38% | 50% | 13% | 3 |25%|75% | 0% | 1 [100%| 0% | 0% | 1 | 0% |100% 0% | 3 | NE | NE | NE 1

Piperacilina/ Taz. | 67% 33% | 0% | 8 | 0% | 0% [100% | 12 | NE | NE | NE | 2 | 0% [100% 0% | 4 | NE | NE | NE | 1

R: Resistente. S: sensible. I: intermedio.NE: No evaluado (por Vitek® 2). N: numero de

aislamientos.
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Tabla N°05: Antibiograma de enterobacterias en hemocultivos de Unidades de Cuidados

Criticos del Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo 2016 — 2019.

Escherichia coli (N=6) Klebsiella sp. (N=16) Proteus mirabilis (N=1) Serratia plymuthica (N=1) Enterobacter sp. (N=3)

Bacteria

Antibidtico R I R s
Ampicilina 100%| 0% | 0% | 1 |100%| 0% |0% | O |100%| 0% | 0% |0 [100%| 0% | 0% |0 | NE | NE | NE |3
Amikacina 20% | 80% | 0% | 1 | 7% | 87% 7% | 1| NE | NE | NE | 1 |100%| 0% | 0% | O | 0% | 100% | 0% | 0
Aztreonam 50% | 50% | 0% | 2 | 54% | 31% |15%| 3 | 0% | 0% |100%| O |100%| 0% | 0% | O | 0% | 100% | 0% | 0
Ceftazidima NE | NE | NE | 6 |50% | 0% (50%|14| NE | NE | NE |1 | NE | NE | NE |1 | NE| NE | NE |3
Ciprofloxacino 60% | 40% | 0% | 1 | 63% | 31% 6% |0 | NE | NE | NE | 1 [100%| 0% | 0% | O | 0% | 67% |33%| 0
Ceftriaxona 60% | 40% | 0% | 1 | 63%  19% |19%| 0 |100%| 0% | 0% | O |100% 0% | 0% | O |33%| 67% | 0% | O
Cefazolina 80% | 20% | 0% | 1 | 88% | 13% | 0% | 0 |100%| 0% | 0% |0 |100% | 0% | 0% | O |67%| 33% | 0% | O
Ertapenem 0% |100%| 0% | 2 | 7% |93% 0% |1| NE | NE | NE |1 100%| 0% | 0% | 0 | 0% |100% | 0% | O
Cefepima 50% | 50% | 0% | 2 | 31% | 46% |23%| 3 [100%| 0% | 0% | O |100%| 0% | 0% | O | 0% | 67% |33%| 0
Nitrofurantoina 0% | 75% |25%| 2 | 42% | 8% |50%| 4 [100%| 0% | 0% | 0| NE | NE | NE | 1 | 0% | 67% [33% O
Gentamicina 40% | 60% | 0% | 1 | 44% | 56% | 0% | 0 |100%| 0% | 0% | 0| 0% | 0% |100% | O | 0% | 100% | 0% | O
Imipenem 0% |100%| 0% | 2 | 6% |94% 0% |0 | 0% | 0% |100% 0 |100%| 0% | 0% | O | 0% | 100% | 0% | O
Levofloxacino 100%| 0% |0% |5 | NE | NE |[NE |16/ NE | NE | NE [1| NE | NE | NE |1 |NE| NE | NE |3
Meropenem 0% |100%| 0% | 2 | 0% |100% 0% |3 | 0% |100%| 0% | 0 |100%| 0% | 0% | 0 |33%  67% | 0% | O
Moxifloxacino 50% | 25% |25%| 2 | 33% | 50% |17%| 4 [100%| 0% | 0% | O |100%| 0% | 0% | O | 0% | 100% | 0% | 0
Ampicilina/ Sulbactam | 50% | 0% |50%| 2 | 69% | 15% |15%| 3 | 0% | 0% |100%| O [100%| 0% | 0% | O | NE | NE | NE |3
Sm;“;gg;gé | 60% | 40% | 0% | 1 | 62% | 38% | 0% | 3 [100%| 0% | 0% | O |100%| 0% | 0% | O | 0% | 100% | 0% | 0
Tigeciclina 0% |100%| 0% | 5 | 0% |100%| 0% | 8 [100%| 0% | 0% | 0 | 0% |100%| 0% |0 | NE | NE | NE | 3
Tobramicina 50% | 50% | 0% | 2 | 36% | 50% |14%| 2 [100%| 0% | 0% | O |100%| 0% | 0% | O | 0% | 100% | 0% | 0
Piperacilina/ Tazobactam | NE | NE | NE | 6 | 0% |100%| 0% 15| NE | NE | NE |1 | NE | NE | NE |1 |NE | NE | NE |3

R: Resistente. S: sensible. I: intermedio.NE: No evaluado (por Vitek® 2). N: nimero de

aislamientos.

La bacteria mas frecuentemente aislada en pacientes cardidpatas fueron los ECN, en 58%; y
también fueron los mas frecuentes en pacientes con hipertension arterial (50%), seguidos de
S. aureus (19%); mientras que en pacientes con diabetes mellitus tipo 2, la mas frecuente fue
Pseudomonas aeruginosa (50%), seguida de S. aureus (20%). De los 4 pacientes con
enfermedad renal cronica se aislaron bacterias diferentes: Pseudomonas aeruginosa, S.
aureus, S. epidermidia y Burkholderia cepacia. En los tres pacientes con neoplasias se
aislaron: S. aureus, S. warnerii y Klebsiella sp. De los pacientes obesos, el 40% se aislo
Pseudomonas aeruginosa (40%), ECN (40%) y Acinetobacter baumannii (20%). Los

postrados cronicos (3), obtuvieron S. aureus, S. hominis y Klebsiella sp. El foco infeccioso
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identificado con més frecuencia fue el respiratorio, en 59 pacientes (84.3%), seguido del

genitourinario, en 3 pacientes (4.3%). En 4 pacientes no se identifico el foco infeccioso. Se

obtuvo solo 2 historias clinicas de pacientes fallecidos (2.9%). 44 pacientes provinieron del

Servicio de Emergencias (62.9%) y 26 de Servicios de hospitalizacion (37.1%).

Tabla N°06: Caracteristicas clinicas de los pacientes con bacteriemias en Unidades de Cuidados

Criticos en el Hospital Nacional Almanzor Aguinaga Asenjo 2016-2019.

CARACTERISTICAS CLINICAS VALOR ‘
MEDIANA 57
EDAD
RANGO INTERCUARTIL 30
RELACION VARON/MUJER 2.3
CARDIOPATIA 19(27.1%)
HIPERTENSION ARTERIAL 16(22.9%)
DIABETES MELLITUS 10(14.3%)
OBESIDAD 5(7.1%)
COMORBILIDADES ;
ENFERMEDAD RENAL CRONICA 4(5.7%)
NEOPLASIA LOCALIZADA 3(4.3%)
POSTRADO CRONICO 3(4.3%)
NINGUNA 31(44.3%)
. 0,
NUMERO DE 1 COMORBILIDAD 21(30.0%)
COMORBILIDADES 2 COMORBILIDADES 12(17.1%)
POR PACIENTE 3 COMORBILIDADES 5(7.1%)
RESPIRATORIO 59(84.3%)
GENITOURINARIO 3(4.3%)
PIEL Y/O TEJIDO CELULAR SUBCUTANEO 2(2.9%)
FOCO INFECCIOSO
CATETER INTRAVASCULAR 1(1.4%)
HERIDA QUIRURGICA 1(1.4%)
NO IDENTIFICADO 4(5.7%)
’ ADQUIRIDA EN LA COMUNIDAD 9(12.9%)
TIPO DE INFECCION ;
ASOCIADA A LA ATENCION SANITARIA 61(87.1%)
EMERGENCIA 44(62.9%)
CIRUGIA DE TORAX Y CARDIOVASCULAR 12(17.1%)
CARDIOLOGIA 5(7.1%)
CIRUGIA GENERAL 4(5.7%)
SERVICIO DE PROCEDENCIA -
GERIATRIA 2(2.9%)
MEDICINA INTERNA 1(1.4%)
NEUROCIRUGIA 1(1.4%)
TRAUMATOLOGIA Y ORTOPEDIA 1(1.4%)
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2. DISCUSION

Un problema frecuente en el aislamiento de microorganismos por cultivos es la
contaminacion de la muestra, sea durante la toma o durante el procesamiento de esta. En
nuestro estudio se ha encontrado 313 hemocultivos positivos para bacterias de los cuales 186
son contaminantes que representa un 59% de los aislamientos, resultado que excede a

estudios que refieren una frecuencia de hasta 50% (25).

Los microorganismos aislados con mas frecuencia fueron los cocos grampositivos que
representan el 52.0%, dentro de ellos las bacterias méas frecuentes fueron estafilococos
coagulasa negativo, 28.3%, Staphylococcus aureus, 18.9%. Los bacilos gramnegativos
representaron en 48.0%, donde las bacterias mas frecuentes fueron Klebsiella sp. (12.6%) y
Pseudomonas aeruginosa (10.2%). Estos datos son similares a los encontrados por Perales
Gamarra, 2015 en UCI de un hospital nivel 111 en Lima, Perd, (5) donde se describe 58% de
aislamientos de gérmenes grampositivos, 42% de gérmenes gramnegativos, 30% de
aislamientos de estafilococos coagulasa negativos, 13.8% Staphylococcus aureus ,10% de
Klebsiella sp., 11.3% de Pseudomonas aeruginosa. Estos resultados difieren con los
descritos por Pertuz-Meza, 2016, en una UCI en Colombia siendo el grupo mas
frecuentemente aislado el de enterobacterias con un 76% del total. Esto puede deberse a que
en dicho estudio se describe también que el foco infeccioso mas frecuente en los pacientes
fue abdominal, donde es comun la presencia de estas bacterias en la microbiota
gastrointestinal normal (30). En los aislamientos de estafilococos coagulasa negativos se ha
identificado que el 97% de las bacterias fueron resistentes a oxacilina, 6% resistente a
vancomicina y 100% sensible a tigeciclina. Los datos concuerdan con lo expuesto por
Portillo, en el 2018, en su articulo de revista donde sefiala que los estafilococos coagulasa
negativos presentan mas del 70% de resistencia a meticilina y lo hallado por Perales, 2015,

donde reporta resistencia de 97% a oxacilina (5, 29). Los aislamientos de Staphylococcus
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aureus indican resistencias de 91% para oxacilina, 11% a vancomicina y 5% a linezolid.
Estos datos son mucho més elevados que los encontrados por Perales en el 2015, que reporta
resistencia de 23% a oxacilina, 0% a vancomicina y 0% a linezolid; lo cual es un indicativo
de aumento de resistencia a estos farmacos. Lo que sugiere cambios en la actitud terapéutica
empirica, asi como mejora en las medidas de prevencion de las infecciones asociadas a la
atencion sanitaria (IAAS) (5). Los aislamientos de las enterobacterias indican resistencia de
60% Yy 63% para Ceftriaxona en E. coli y Klebsiella sp respectivamente. El 100% de E. coli
evaluadas fueron sensibles a carbapenémicos; asi como més del 90% de Klebsiella sp. Los
resultados son menores a los presentados por Perales en el 2015, donde se reporta resistencia
de 70% para ciprofloxacino de aislamientos de E. coli, y 75% para Klebsiella sp, asi como
alta sensibilidad a carbapenémicos, mayor al 90%. La produccién de BLEE son de 83%,
75% para E. coli y Klebsiella sp. respectivamente, comparadas con el Gltimo estudio
mencionado, un porcentaje menor (65%) de aislamientos productores de BLEE para E. coli
y uno mayor (85%) para Klebsiella sp. (5). Los bacilos gramnegativos no fermentadores han
tomado importancia por causar IAAS y su resistencia a antibidticos que dificulta el
tratamiento adecuado (27). La maés frecuente fue Pseudomonas aeruginosa, seguida de
Acinetobacter baumannii, resultados similares a los hallados en la UCI y UCIN del Hospital
Regional de Lambayeque en 2014 por Coaguila, en el 2015. Asimismo, se aislaron dos cepas
de Burkholderia cepacia en un mismo afio (2018), encontrandose la historia clinica de solo
un solo paciente, cuya comorbilidad fue enfermedad renal cronica en hemodialisis. Se hallo
que la resistencia a ceftazidima para Pseudomonas aeruginosa es de 67%, que es menos
comparando con el 83% descrito por Perales, 2015. Se hall6 75% de sensibilidad a
aminoglucosidos, que resulta menor al compararlo con el 83% de sensibilidad descrito por

Perales, 2015 (5).
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La comorbilidad principal fue la cardiopatia, seguida de hipertension arterial, y luego la
diabetes mellitus 2, a diferencia de lo descrito por La Rosa et al en 2016 (2), esto puede
deberse a lainclusion de la UTIC, donde se concentra el 68% de dichos pacientes. Asimismo,
existe un porcentaje considerable de pacientes sin comorbilidades (44.3%), que representan
en su mayoria a pacientes previamente sanos que ingresaron por Emergencia con patologias
quirdrgicas de emergencia o politraumatismos, y adquirieron infecciones intrahospitalarias

durante su estancia en unidades criticas, siendo similar al estudio de La Rosa (2).

El principal foco infeccioso identificado fue el respiratorio, seguido del genitourinario, por
amplia diferencia (84.3% y 4.3%), lo que difiere del estudio en UCI de Colombia de La
Rosa, pero es similar al hallado en un hospital nacional en Lima, Peru por Perales, 2015 y al
foco respiratorio (88.89%) y urinario (4.04%) hallados en el Hospital Regional de

Lambayeque, por Coaguila, 2015 (5).

De nuestro estudio, no podemos inferir la mortalidad, ya que no se pudo disponer de un
numero significativo de historias clinicas de pacientes fallecidos, lo que constituyé una

limitacion importante para nuestro estudio.

El tipo de bacteriemia segun el lugar de adquisicion mas frecuente atendida en las Unidades
de Cuidados Criticos es principalmente la asociada a la atencion sanitaria, y segun lo descrito
por Gomez, 2015, puede superar el 20%, como se hace evidente en nuestro estudio, con gran
ventaja sobre las adquiridas en la comunidad (87.1% y 12.9% respectivamente), y s mayor
que el 43.7% descrito por Molina, 2011 en Colombia (3, 28). Esto refuerza la importancia
de este estudio, de brindar informacién sobre el perfil microbioldgico y antibiograma de
dichas unidades para orientar el tratamiento antibiotico empirico, y mejorar el pronostico del

paciente.
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CAPITULO IV. CONCLUSIONES

1. Los microorganismos hallados con mayor frecuencia fueron los estafilococos coagulasa
negativos en un 28.3%, seguido de Staphylococcus aureus con 18.9%, Klebsiella sp. con

12.6%, Pseudomonas aeruginosa con 10.2% y Acinetobacter baumannii con 8.7%.

2. Los cocos grampositivos muestran una alta resistencia a oxacilina, mayor al 90%, vy alta
sensibilidad a vancomicina y linezolid. Las enterobacterias presentan una alta incidencia de
produccién de BLEE (77%), sin embargo, ain muestran elevada sensibilidad a
carbapenémicos. Las bacterias gramnegativas no fermentadoras presentan una alta

resistencia a ceftazidima, ademas una alta sensibilidad a aminoglucésidos.

3. Las bacteriemias mas frecuentes de acuerdo al momento de aparicion fueron las asociadas
a la atencion sanitaria (87.1%), el foco mas importante identificado fue el respiratorio (84%).

Segun el servicio de procedencia del paciente, el mas frecuente fue el de Emergencia (44%).

4. Las edades de los pacientes estudiados estuvieron entre 18 y 90 afios. la mediana fue de
57 afos. El 38.6% de los pacientes tuvo mas de 65 afios; en quienes las bacterias aisladas
con mayor frecuencia fueron los estafilococos coagulasa negativos (46%), seguidos de S.
aureus (19%), Pseudomonas aeruginosa (15%), Klebsiella sp. (12%), y Acinetobacter
baumannii (8%), y sus comorbilidades mas frecuentes, la cardiopatia e hipertension arterial
(38% cada una), seguidas de diabetes mellitus (23%). La relacion varén mujer fue de 2.3y
las comorbilidades méas frecuentemente halladas fueron las cardiopatias (27.1%),
hipertension arterial (22.9%) y diabetes mellitus (14.3%). Los estafilococos coagulasa
negativa fueron las bacterias méas frecuentemente aisladas en pacientes con cardiopatias
(58%) e hipertensidn arterial (50%); mientras que en pacientes con diabetes mellitus tipo 2,

la mas frecuente fue Pseudomonas aeruginosa (50%), seguida de S. aureus (20%).
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CAPITULO V: RECOMENDACIONES

e Dada laalta incidencia de hemocultivos contaminados, se recomienda la mejora de los
protocolos para la toma de muestra para cultivos en referencia a la asepsia y antisepsia
del procedimiento.

e Se recomienda reforzar las medidas de prevencion de infecciones asociadas a la
atencion sanitaria.

e Si se sospecha de bacteria coco grampositivo, dada la alta resistencia a oxacilina, se
recomienda iniciar el tratamiento antibi6tico empirico con vancomicina.

e Tras la sospecha clinica de bacteriemias por bacilos gramnegativos se recomienda
iniciar tratamiento empirico con carbapenémicos.

e Valorar uso de antipseudomonicos de forma empirica en pacientes diabéticos dada
elevada frecuencia de éstos en los aislamientos por hemocultivos.

e Se sugiere ampliar estudios donde se consigne los antibidticos previamente usados
tanto de forma empirica y definitiva en los pacientes hospitalizados en &reas criticas.

e Se recomienda utilizar modelos de estudios prospectivos, para evitar asi la pérdida de
historias clinicas por el sistema de archivamiento propio de cada hospital, y tener
disponible la informacion para calcular la mortalidad.

e Implementar protocolos para diagndstico de fungemias, dada la escasa frecuencia de

cultivos positivos para estos microorganismos encontrados en este estudio.
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ANEXOS

ANEXO N° 01: Ficha de recoleccién de datos

CARACTERISTICAS
DEL PACIENTE

CARACTERISTICAS DEL AGENTE INFECCIOSO

NUmero asignado:

Bacteria aislada:

Antibiograma:

Servicio y afo:

Sexo:

Edad:

Comorbilidades

[1 Diabetes mellitus

[ Hipertension arterial

[ Cardiopatia

[1 Enfermedad renal cronica

[1 Infeccion por VIH

[ Cirrosis

) Neoplasia localizada

[J Neoplasia metastasica

[0 Quimioterapia o
radioterapia actual

[ ] Lupus eritematoso
sistémico

[] Otros:

Foco infeccioso

[] Gastrointestinal

[0 Respiratorio

[ Genitourinario

0 Piel y/o tejido celular
subcutaneo

11 Otico

) Herida quirdrgica

[J Catéter intravascular

[] Sistema nervioso central

[J Articular

[] Endocardico
[] Otro:

Mortalidad:

Tipo de infeccion

[0 Adquirida en la
comunidad

(1 Asociada a atencion
sanitaria

Servicio de procedencia:

[ Staphylococcus
aureus

[J Staphylococcus
epidermidis

1 Pseudomonas
aeruginosa

[ Klebsiella sp.

[1 Escherichia coli

1 Acinetobacter
baumannii

[1 Enterobacter sp

U Serratia sp

[ Stenotrophomona
s maltophilia

[J Streptococcus
pneumoniae

[l Legionella sp

[1Burkholderia
cepacia

[1 Neisseria
gonorrhoeae

1 Neisseria
meningitidis

(] Otra:

Betalactamicos:
Amoxicilina
Amoxicilina/Ac.
Clavulanico
Ampicilina
Ampicilina/ Sulbactam
Cefalexina
Cefazolina
Cefepima
Ceftazidima
Ceftriaxona
Cefuroxime
Oxacilina
Piperacilina/
Tazobactam
Carbapenems:
Imipenem
Meropenem
Ertapenem
Colistina:
Linezolid:
Aminoglucoésidos:
Gentamicina
Amikacina
Tetraciclinas:
Tetraciclina
Tigeciclina
Lincosamidas:
Clindamicina
Quinolonas:
Ciprofloxacino
Levofloxacino
Moxifloxacina
Vancomicina
Rifampicina
Cotrimoxazol
Otros:
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ANEXO N° 02: Informe de originalidad de Turnitin

turnitin )
Recibo digital

Este recibo confirma quesu trabajo ha sido reciido por Tumitin. A continuacidn podea ver la
Informacidn del recibo con respecto & su entrega.

La primera pagina de tus entregas se muestra abajo.

Autor de iz entrega Miguel Angel MENDOZA MACO

Tinso gel sjerccio. INFORME DE TESIS
Thuwodelasmrega INFORME FINAL DE TESIS
Nombre = archies. INFORME_FINAL_DE_TESIS-MAR...
Tamafo del archiwo.  179.37K

Total pagnsa. 39

Totsé de palabras. 10,266
Tous! de caracieres: 53,359

Fecha de eorega 10-mar-2020 08:09p.m. (UTC-0500)

Wentificader de 1 sotraga 1269505338
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INFORME FINAL DE TESIS

INFORME DE ORIGINALIDAD

5 % 5 % 2 %

INDICE DE SIMILITUD  FUENTES DE PUBLICACIONES
INTERNET

%

TRABAJOS DEL
ESTUDIANTE

FUENTES PRIMARIAS

wva:amp.cmp.org.pe o
Fuenta de Internet o
docplayer.es

Fuante de Internet 0/0

itorio.unprg. i

o <1%
www.who.int

n Fuente de Internat < 0/0
www.revista-portalesmedicos.com

9 Fuente de Internat < 0/0

B portal.findresearcher.sdu.dk <
Fuenta de Internet 0/0
www.cidrap.umn.edu

Fuanta de I".'.{um;a".) < 0/0
rpmesp.ins.gob.pe

n Fuante de Intarne! < cyo
opss.pt

n Fuanta da Internet < 0/0
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