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INTRODUCCION

La presencia de una infeccidn intravascular (bacteremia); constituye un proceso infeccioso
grave, que se asocia a una mortalidad y costos de atencién elevados. Actualmente la
presencia de bacteremias y la gravedad de estas se ha modificado por dos factores
determinantes asociados; el primero, es la coexistencia de microorganismos patégenos
con resistencia a multiples antimicrobianos. El segundo, multiples patologias cronicas, asi
como el empleo de farmacos inmunomoduladores que favorecen la cronicidad y la
gravedad de los procesos infecciosos.

Las bacteremias se clasifican de diferentes formas; de acuerdo al sito donde se adquirié la
infeccion: La adquirida en la comunidad y la intrahospitalaria (nosocomial), entre estas ha
cambiado la tendencia, en los afios 70°’s se presentaban 2/3 partes nosocomiales y sdlo
1/3 adquiridas en la comunidad. ® Estudios recientes describen una frecuencia de
bacteremias nosocomiales del 52% y adquiridas en la comunidad del 48%.%>° Estos
cambios en la distribucién se asocian al aumento en la frecuencia de enfermedades
crénicas, tanto metabdlicas como neoplasias, asi como a la evolucién del tratamiento,
debido a que muchos procedimientos como didlisis, hemodialisis, quimioterapia y
empleo de accesos vasculares invasivos durante periodos de tiempo prolongados que se
realizan en forma ambulatoria, favorecen la presencia de procesos infecciosos graves
adquiridos en la comunidad, con morbimortalidad similar a las nosocomiales. &’

La relacionada al tipo de microorganismo asociado: bacteremia primaria, constituida por

. . . 4 . .
infecciones asociadas a accesos vasculares® y bacteremia secundaria, cuando el
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microorganismo asilado se asocia a la presencia de otro sitio de infeccidn en el organismo.
3,5,7

En el grupo de pacientes con neoplasias, en especial hematoldgicas la frecuencia de
eventos de bacteremia descrita en el grupo de pacientes del Instituto de Oncologia de
Brasil es de 6.9 episodios por cada 1000 dias paciente, con una mortalidad que alcanza
hasta un 25%.

Actualmente dentro de los principales microorganismos aislados en eventos de
bacteremias referidos en la literatura se reportan, Escherichia coli (5 a 10%), Estreptococus
(6 a 8%), Klebsiella sp (5 a 8%), Staphylococcus aureus (10%) y Pseudomonas sp (3 a 7%);
dentro de este grupo de microorganismos la Pseudomonas sp, Staphylococcus aureus 'y
los Enterococcus son causantes de la mayor morbimortalidad asociada a bacteremias
tanto en pacientes ubicados en unidades de cuidados intensivos, como los ubicados fuera

de estas. ° 1!

Otras series refieren mayor frecuencia de microorganismos gram positivos
asociados a bateremias (58%), con una mortalidad hasta del 30%, en comparacion con la
frecuencia de los microorganismos gram negativos (42%), con una mortalidad hasta del
44%, 113

Se reporta en general una mortalidad asociada a bacteremia y sepsis con falla organica

multiple en unidades de cuidados intensivos en rangos del 25 hasta el 50%. ***3
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MARCO TEORICO

Pseudomonas son bacilos gram negativos, aerobios, con un flagelo polar, oxidasa positivo,

14,15,1
1518 por lo

se encuentran en la mayoria de los entornos incluyendo agua, suelo y aire.

general los individuos inmunocomprometidos, como infectados por VIH,

postransplantados y quemados tienen mayor susceptibilidad de presentar infeccion por

alguna de las especies de Pseudomonas y con una mortalidad elevada, (hasta el 90% en

infecciones cardiacas). *

Las infecciones por Pseudomonas pueden ocurrir en cualquier parte del cuerpo:

++» Tracto respiratorio.

Neumonia, se observa en pacientes inmunocomprometidos y con enfermedad
pulmonar crénica. Puede adquirirse nosocomialmente, se asocia a empleo de
ventilacién mecdnica invasiva con presidon positiva elevada. La neumonia puede ser
consecuencia de la aspiracidon del organismo proveniente del tracto respiratorio
superior esto especialmente en pacientes con ventilacién mecanica, favorecida por
los factores de virulencia de Pseudomonas, asi como los factores del hospedero al
tener mayor susceptibilidad a desarrollar procesos infecciosos graves, asociados a
microorganismos poco frecuentes, asi como el entorno del paciente criticamente
enfermo en las unidades de cuidados criticos; presentando una mortalidad de
hasta el 50%, asi como la presencia de un perfil de susceptibilidad con resistencias
reportadas hasta 20 a 30% a los antimicrobianos empleados en el tratamiento

8,10,11

calculado inicial como carbapenemicos y quinolonas. Como parte de la
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susceptibilidad encontrada en pacientes con padecimientos sistémicos que
favorecen el desarrollo de procesos infecciosos graves, encontramos a los
pacientes con infecciones crénicas de vias respiratorias bajas asociadas a

. . . . s s 12,1
Pseudomonas aeruginosa en los pacientes con Fibrosis Quistica. '**°

Bacteremia.

La bacteremia se define como episodio de escalofrios y temblor asociado a la
presencia de fiebre asi como la presencia de los criterios de Sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica, con hemocultivos positivos. Criterios de Sindrome de
Respuesta Inflamatoria Sistémica: 2 o mas de los siguientes: Temperatura >38 o
menor de 36, Frecuencia cardiaca >90x’, Frecuencia respiratoria > 20x’, paCO2 <
32mmHg, Leucocitos >12,000cel/mm?® o0 < 4000 cel/mm?3, 0 > 10% de bandas.

Los pacientes con episodios de bacteremias tienen diferente morbimortalidad
asociada al microorganismo aislado en el hemocultivo; Dentro de los mas
relevantes, se encuentra la asociada a Pseudomonas aeruginosa ya que en
multiples estudios internacionales se describen factores de riesgo asociados a
mayor mortalidad, dias de estancia hospitalaria, inicié de tratamientos calculados
inadecuados , asi como la emergencia en el perfil de susceptibilidad, con
resistencia a carbapenemicos, cefalosporinas y quinolonas. #!%1617.18
Pseudomonas aeruginosa presenta multiples factores de virulencia, asociados a

mayor morbimortalidad que la referida para otros microorganismo; cabe

mencionar que varios de los factores de virulencia descritos en Pseudomonas

[9]



aeruginosa, estan presentes en las cepas de Pseudomonas fluorescens; sumados a
estos se encuentra en Pseudomonas fluorescens mas de un flagelo, asi como el

8101214 pebido a los factores de virulencia asociados a

pigmento de pioverdina.
Pseudomonas fluorescens se tiene mayor posibilidad de adquirirse a través de
accesos vasculares invasivos, soluciones, derivados sanguineos, asi como su
aislamiento mas frecuente en unidades de pacientes criticamente enfermos.
3,5,7,8,15

Las bacteremias se clasifican en primarias, asociadas a accesos vasculares vy
secundarias asociadas a procesos infecciosos en otros drganos o sistemas;
también se dividen en adquiridas en la comunidad y las nosocomiales, con

diferente comportamiento en relacién a morbimortalidad asociadas. %8

SITIOS ANATOMICOS DE INFECCION PRIMARIA EN BACTEREMIA POR

PSEUDOMONAS
Nosocomial Adquirido en la comunidad
Infeccion
(%) (%)
Via Urinaria 18.8 5.2
Tracto Gastrointestinal 20.0 4.3
Infeccion de Piel/ Tejidos blandos 154 6.3
Tracto Respiratorio 36.4 27.8
Otros 4.8 6.7

(16)
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Endocarditis.

Pseudomonas aeruginosa puede infectar valvulas cardiacas en pacientes con
toxicomanias y con prétesis valvulares; debido a los mecanismos de virulencia
referidos.” La vélvula tricuspide es la que se afecta con mayor frecuencia; Los
mecanismos de adherencia de Pseudomonas aeruginosa (pili, exoenzima S,
alginato) desempefian un papel importante en la colonizacién de valvulas
protésicas, dando origen a colonias envueltas en polisacaridos, lo que les confiere
aislamiento del sistema inmune del hospedero, asi como de los antimicrobianos
empleados. %’

Las infecciones pueden ocurrir tanto en vélvulas del lado derecho e izquierdo; la
infeccion en el lado izquierdo por lo general presenta sintomas de falla cardiaca
congestiva. 15,16

Sistema Nervioso Central.

Pseudomonas aeruginosa puede causar meningitis y abscesos cerebrales. 1516

a
mayoria de las infecciones provienen de una estructura parameningea contigua
como lo son oido medio, mastoides, cirugia de senos paranasales &6 bien
procedimientos diagndsticos. En algunos pacientes se debe a la diseminacién

hematdgena del organismo que proviene de pacientes con endocarditis,

neumonia, 6 bien aquellos que la adquirieron en la unidad de cuidados intensivos

15,16
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¢ Oido.
La infeccién por Pseudomonas es una causa comun de otitis media cronica;
ocasionalmente invade el epitelio entre el cartilago y hueso en la porcién lateral
del canal auditivo, penetrando tejidos blandos, cartilago y hueso. **®
Otitis externa maligna es una manifestacidon de infeccion invasiva especialmente
en pacientes con Diabetes mellitus descontrolada, su inicio es como el de cualquier
otitis externa que no responde a terapia antimicrobiana; los sintomas son
persistentes, dolor, edema, descarga purulenta, no es comun la presencia de fiebre

y algunos pacientes presentan pardlisis facial. La extension de la infeccion hacia el

hueso temporal puede resultar en osteomielitis. *°

+ Ojo.
Al introducirse en la Cornea, humor acuoso, humor vitreo, produce enzimas
extracelulares dando resultado a una lesién destructiva. ***>
Pseudomonas aeruginosa es una causa comun de queratitis bacteriana, abscesos
esclerales, endoftalmitis; dentro de los microorganismos gram-negativos, es el
patégeno ocular mas comun. ™ 1
Algunas de las condiciones que predisponen la infeccion son traumatismos, uso de
lentes de contacto, exposicién a ambiente de unidad de cuidados intensivos e
infeccion por VIH. Las lesiones cornéales pueden progresar a una endoftalmitis y

e . . 14,15,1
celulitis orbitaria. *#*>1®
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Huesos y articulaciones.

Los sitios mds comunes son: Columna vertebral, pelvis y articulacion
esternoclavicular. >

La infeccion puede asociarse a empleo de drogas intravenosas, procesos
infecciosos pélvicos y de vias urinarias. Asi también la infeccidon puede ser por
contigliidad en relacién a un trauma penetrante, cirugia 6 infecciones de tejidos
blandos.

Pacientes en riesgo de padecer este tipo de infecciones son aquellos con
enfermedad vascular periférica, Diabetes Mellitus y con toxicomanias.

La  osteomielitis  vertebral, involucra la afeccibn de  pacientes
inmunocomprometidos, que presentan dolor en regién de columna dorsolumbar.
Ocasionalmente pacientes con infecciones de vias urinarias complicadas
desarrollan osteomielitis de vertebras lumbosacras. ™

Tracto Gastrointestinal.

Las infecciones por Pseudomonas pueden afectar todas las porciones del tracto
gastrointestinal. El espectro de esta enfermedad puede ir desde sintomas leves
hasta enterocolitis necrotizante en nifilos y peritonitis secundarias y terciarias
complicadas que llevan al paciente a estados de choque séptico. #'**°

Infecciones de Vias Urinarias.

Este tipo de infecciones por lo general son nosocomiales y se asocian a
cateterizacion, instrumentacidn, cirugia, 6 cualquier causa de obstruccidon 6

infeccién persistente.

[13]



No tienen una presentacidn caracteristica pero por lo general tienen una evolucién

cronica.

Piel.

Pseudomonas no crecen en piel seca pero se llegan a desarrollar en piel himeda.

El Sindrome de la ufa verde es una infeccién paroniquial que se presenta en
individuos que sumergen frecuentemente sus manos en el agua. **>°

Infecciones secundarias de las heridas ocurren en pacientes con eczema vy tina
pedis. Estas infecciones pueden tener un exudado azul-verdoso caracteristico y un
olor afrutado. >

Pseudomonas es una causa comun de foliculitis en pacientes que estuvieron en
albercas 6 balnearios. Los pacientes se presentan con prurito folicular, lesiones,
maculopapulares, vesiculares 6 pustulares de cualquier parte del cuerpo
sumergida en el agua.

Sepsis asociada a pacientes con quemaduras se define como la proliferacién
bacteriana de 100,000 microorganismos por gramo de tejido con el involucro de

14,15,16 , ,
7% la causa mas comun es Pseudomonas

tejido subyacente no quemado,
aeruginosa. La tasa de mortalidad es alta 50-78%. La bacteria penetra a los tejidos
subcutdneos a través de los foliculos pilosos y traspasa la piel quemada, con la

- oe e 14,15,1
ayuda de enzimas proteoliticas ***>*°

[14]



CAUSAS

Bacteremia por Pseudomonas ocurre en presencia de cancer, quimioterapia, SIDA, Sepsis
de quemaduras y Diabetes 1>

Una porciéon de los pacientes son especialmente susceptibles a infecciones por

Pseudomonas, Algunas de las condiciones predisponentes incluyen la colocacién de

accesos intravasculares, quemaduras graves, cateterizacién de la via urinaria, cirugia y

trauma *°
CONDICIONES PREDISPONENTES INFECCION
Diabetes Mellitus Otitis Externa Maligna
Adicciéon a Drogas Endocarditis, Osteomielitis
Leucemia Sepsis, Tifilitis
Cancer Neumonia, Sepsis
Quemaduras Celulitis, Sepsis
Fibrosis Quistica Neumonia
Cirugia CNS Meningitis
Traqueotomia Neumonia
Ulcera corneal Panoftalmitis
Cateterizacion vascular Bacteremia, Tromboflebitis supurativa
Cateterizacion urinaria Infeccidn de vias urinarias

15

[15]



GENERO

NOMBRE ACTUAL

NOMBRE PREVIO

Pseudomonas

Pseudomonas aeruginosa

Pseudomonas alcaligenes

Pseudomonas chlororaphis

Pseudomonas aureofaciens

Pseudomonas delafieldii

Pseudomonas fluorescens

Pseudomonas mendocina

CDC grupo Vb-2

Pseudomonas pertucinogena

Bordetella pertussis fase IV

Pseudomonas pseudoalcaligenes

Pseudomonas alcaligenes biotipo B

Pseudomonas putida

Pseudomonas stutzeri

CDC grupo Vb-1

Pseudomonas stutzeri-like

CDC grupo Vb-3

Pseudomonas sp. grupo 1

Pseudomonas denitrificans

Pseudomonas-like grupo 2

CDC grupo IV-d

[16]
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PSEUDOMONAS FLUORESCENS.

Es un organismo que puede crecer a 4°C, lo que favorece su presencia en productos
sanguineos; dando lugar a episodios de bacteremia, infecciones del tracto respiratorio,
infecciones de heridas y en casos raros neumonia adquirida en la comunidad. También ha
sido implicada en casos de endoftalmitis y queratitis. ***>°

Pseudomonas fluorescens se encuentra en el entorno animal y humano y por lo general en
el entorno hospitalario. Ocasionalmente contamina soluciones antisépticas, ascitis y

141518 56 ha aislado como contaminante de la piel humana lo que

productos sanguineos .
condiciona bacteremia e infecciones relacionadas a procedimientos en pacientes
hospitalizados (17).

MICROBIOLOGIA

La identificacion de esta bacteria es a través de caracteristicas morfolégicas: mas de un
flagelo, produccién de pigmento fluorescente que es la pioverdina (amarillo-verdoso) y
principalmente sus caracteristicas metabdlicas: gram negativo, oxidasa positivo, utiliza

glucosa, B-alanina, DL- arginina, contiene Guanina y Citosina en un 59.4 a 61.3%. Se cultiva

en medio agar. Pseudomonas fluorescens es heterogénea y tiene cinco biotipos (I-V)

14,15,16
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TRATAMIENTO

Se basa en perfiles de susceptibilidad in-vitro. Se ha descrito en la literatura elevada
susceptibilidad a carbapenemicos (MIC 0.5-8mg/l), como monoterapia o en combinacion
con fluoroquinolonas (ciprofloxacino MIC 0-5-16mg/l) o con aminoglucosidos; cabe
mencionar algunos reportes que refieren resistencia de Pseudomonas fluorescens a los
aminoglucosidos ***>*°

PSEUDOMONAS AERUGINOSA.

Es un patdgeno oportunista > bacilo aerobio gram negativo, delgado, mavil, con un

flagelo polar. *1>1®

Ante una infeccion, la barrera fisica (piel, membranas mucosas) se ha
perdido 6 bien en pacientes inmunocomprometidos (neutropenia, inmunosupresion) esta
presente. Esta tiene requerimientos nutricionales minimos y es capaz de tolerar una
amplia variedad de condiciones fisicas. Es patégeno como resultado de sus propiedades
toxicas e invasivas. Posee muchos factores de virulencia y varios mecanismos de
resistencia por lo que se le considera un importante patégeno nosocomial. Es responsable
del 10 al 20% de las infecciones nosocomiales y el sitio predominante de infeccidn es el

tracto respiratorio. 141516

[18]



PSEUDOMONAS AERUGINOSA FACTORES DE VIRULENCIA ASOCIADOS

Naturaleza

Efectos Humanos

Constitutiva

Lipopolisacarido

Cascada de eventos inflamatorios

Endotoxina

Choque Séptico

Capsula de mucopolisacarido

Adhesion Bacteriana a cel. Epiteliales

Pseudomonas aeruginosa (alginato:
polimero de B-1, 4-b-manuronico y L-

acido glucuronico)

Barrera a los antibidticos

Viscosidad incrementada de secreciones

bronquiales (fibrosis quistica)

Pili (fimbrias)

Actua como adhesinas

Lecitinas Citoplasmicas

PAl especifico para b-galactosa

PAI, PAII

PAIl especifico para b-manosa

Exoproductos

Proteasas (metaloproteinas neutrales y

alcalinas)

Dafio tisular (activo con elastina, colageno,

fibrina)

Digestion de proteinas protectoras que sirven de

defensa para el huésped

Neuraminidasa

Mejora la adherencia mediada por el pili

Piocianina

Disrupcidn ciliar

Actividad Elastolitica (2 enzimas Las A,

Las B)

Perdida de elastina de vasos sanguineos,

hemorragias

2 Hemolisinas: Fosfolipasa C glicolipido-

rhamnolipido

Disrupcion de fosfolipidos de las membranas
celulares, hidrolisis del surfactante de pulmones

y accion ciliostatica

[19]




PSEUDOMONAS AERUGINOSA FACTORES DE VIRULENCIA ASOCIADOS

Naturaleza Efectos Humanos

Ayuda al crecimiento
Sideroporas (piochelina y pioverdina)

Generacion de radicales libres de oxigeno

Causa dafio tisular

Similar a la toxina de difteria
Exotoxina A

Inhibe a los fagocitos

Inhibe a la sintesis de proteinas

Exoenzima S (funciones como adhesina) | Glicoesfingolipidos

Efectos Citopaticos en leucocitos y alteraciones
Citotoxina: leucocidin

de fosfolipidos de membranas celulares

B-Lactamasas
Enzimas inactivadoras- antibidticos

Enzimas inactivadoras de aminoglucosidos

(16).

La prevalencia de infecciones por Pseudomonas aeruginosa en hospitales de E.U., es de
0.4% segun datos de la CDC; Asi también es el cuarto patégeno nosocomial mas
comunmente aislado. Se encuentra en la piel de personas sanas asi como es posible
aislarlo en garganta y heces en un 5% y en pacientes ambulatorios hasta en un 3%. La capa
producida en la superficie de estos organismos tiene un efecto antifagocitico haciendo
que el control de los fagocitos del sistema inmune sea dificil. ***>*°

Todas las infecciones por Pseudomonas aeruginosa son tratables y potencialmente

curables.

[20]



Puede estar presente en material quirdrgico, medico antisépticos (compuestos de amonio

cuaternario) 6 soluciones limpiadoras de lentes de contacto, asi como equipo de

ventilaciéon en unidades de cuidados intensivos. Es responsable de una variedad de

infecciones en pacientes que tienen numerosos factores de riesgo como: Cirugia,

inmunocomprometidos, estancia hospitalaria prolongada principalmente en la unidad de

cuidados intensivos

14,15,16

SITIOS DE INFECCIONES NOSOCOMIALES E INCIDENCIAS

Hospitalizacion

Unidad de Cuidados

(%) Intensivos (%)
Sepsis 18.2 * -
Neumonia Nosocomial 169 T 20.8-36.4
Infecciones de Vias
12.0-18.8 11.3
Urinarias
Pseudomonas
. Heridas Quirdrgicas 8.2 9.5
aeruginosa

Fibrosis Quistica, Infeccién | 70-90% of CF

respiratoria

cases

Quemaduras-Infeccion

piel y tejidos blandos

de
154

[21]
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¢ Microbiologia.
Crece facilmente en agar simple y produce pigmentos caracteristicos (azul-
verdoso: Piocianina, (verde amarillento), Por sus caracteristicas fenotipicas como
motilidad rdpida, produccion de pigmento, reaccién oxidasa-positivo y que utiliza

glucosa, 2-cetoglutarato, B-alanina, asi como L-arginina se identifica rdpidamente

16

CARACTERISTICAS MICROBIOLOGICAS.
Caracteristicas Pseudomonas aeruginosa |Pseudomonas fluorescens
Numero de flagelos 1 >1
Piocianina +(6V) -
Pigmentos Fluorescentes (Pioverdina) \ +
Crecimiento a 105.8°F + -
Crecimiento a 39.2°F - +
Dihidrolasa Arginina + +
Oxidasa + +
Desnitrificacion + -0+
Hidrdlisis + +
Uso de glucosa + +
Uso de 2-Cetoglutarato + +

[22]



CARACTERISTICAS MICROBIOLOGICAS.

Caracteristicas

Pseudomonas aeruginosa

Pseudomonas fluorescens

Uso de L-valina

\Y ?
| Uso de p-alanina + +
| Uso de L-arginina + +
1% en DNA de Guanina + citosina 67.2 59.4-61.3

PERFIL DE SUSCEPTIBILIDAD A ANTIMICROBIANOS.

(16).

Ademas de la Resistencia natural hacia numerosos betalactamicos se observan

altas tasas de resistencia de Pseudomonas aeruginosa

a aminoglucosidos y

fluoroquinolonas. La incidencia de plasmidos en Pseudomonas aeruginosa es

relativamente baja y la mayoria de los mecanismos de resistencia estdn mediados

cromosémicamente como los siguientes:

++ Alteracion en la permeabilidad de la membrana externa (proteinas porinas

alteradas 6 falta de proteina porina OprD).

+* Produccién de betalactamasas mediada cromosdmicamente.

++ Enzimas inactivadoras de aminoglucosidos

+»* Activar el mecanismo de bombeo hacia afuera de las células para diferentes

tipos de antibidticos

14,15,16
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MECANISMOS DE RESISTENCIA EN PSEUDOMONAS AERUGINOSA

Antibiéticos Eor.centaj.e 2 Mecanismos Bases Genéticas
esistencia
Ticarcilina 30-40 Alteracion de objetivo de Cromosomal
PUP
Piperacilina 15-20 ng}gramon de objetivo de Cromosomal
Cefotaxima 15-20 Dlsmlnuq_on de Cromosomal
Penicilinas permeabilidad
- Inactivacion pB-Lactamasa Cromosomal 0
Ceftazidima 2-8 mediada por
(83%) L
plasmidos
. Inactivacion pB-Lactamasa Cromosomal 0
Cefepime 5-8 0 mediada por
(83%) L
plasmidos
Monobactamicos |Aztreonam 5-10 Inactivacion pB-Lactamasa
Imipenem 10-15 Prott_am_a porina D2 alterada Cromosomal
. D2, imipenemasa
Carbapenemicos - -
Meropenem 10-15 Prot(_aln_a porina D2 alterada Cromosomal
D2, imipenemasa
Disminucion de la Cromosomal 6
Gentamicina 30-50 permeabilidad, inactivacion | mediada por
enzimatica plasmidos
Disminucion de la Cromosomal 6
Tobramicina 25-35 permeabilidad, inactivacion | mediada por
. . enzimatica plasmidos
Aminoglucosidos
Disminucion de la Cromosomal 6
Netilmicina 25-40 permeabilidad, inactivacion | mediada por
enzimatica plasmidos
Disminucion de la Cromosomal 6
Amikacina 11-30 permeabilidad, inactivacion | mediada por
enzimatica plasmidos
. Ciprofloxacino 10-50 Objetivo de DNA girasa Cromosomal
Fluoroquinolonas alterado
Ofloxacino 10-50
- . Mutacion
Fosfomicina - Sistema de transporte alterado cromosomal
. - Objetivo de DNA polimerasa
Rifampicina alterado Cromosomal

PUP Proteinas de unién a penicilina
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TRATAMIENTO.

Se recomiendan los siguientes antimicrobianos como base del tratamiento calculado para
infecciones moderadas a severas y en pacientes sin granulocitopenia: Cefalosporinas de
tercera generacion, preferentemente ceftazidima 6 de cuarta generacién como cefepime;
carbapenemicos, como el Imipenem y Fluoroquinolonas como ciprofloxacino. Ante la
gravedad del proceso infeccioso no se recomienda el inici6 de tratamiento con
monoterapia, sino iniciar con un tratamiento calculado con empleo de carbapenemico en
conjunto con aminoglucosido en especial al presentarse eventos de bacteremia; posterior
a tener resultados de los cultivos correspondientes se ajusta tratamiento de acuerdo al
perfil de susceptibilidad del microorganismo aislado en conjunto con la respuesta clinica

gue se observa en cada paciente 1°8, 14,15,16
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TERAPIA ANTIBIOTICA PARA INFECCIONES POR PSEUDOMONAS

TIPOS

TERAPIA

INDICACIONES

Monoterapia

Penicilinas Antipseudomonas:
ticarcilina, piperacilina;
Cefalosporinas: ceftazidima,
cefepime; Carbapenemico:
imipenem; Fluoroquinolonas:
ciprofloxacino.

Limitada a pacientes sin
granulocitopenia, infecciones que
no comprometan la vida

Combinacion
Convencional

Aztreonam, ticarcilina 6 ceftazidima
con clavulanato y/6 sulbactam con
tobramicina; imipenem con
amikacina: ciprofloxacino con
ceftazidima: ciprofloxacino con
fosfomicina

Infecciones severas por
Pseudomonas — neumonia,
gquemaduras (+ topico), otitis
externa maligna (+ cirugia),
infecciones del sistema nervioso
central (+ local) fibrosis quistica

Alternativas

Penicilinas antipseudomonas +
fluoroquinolona, aztreonam +
aminoglucosido, aminoglucosido +
fluoroquinolona

Adyuvantes

Quemaduras—desbridar; Fibrosis
Quistica—mucoliticos,
inmunizacion pasiva (anti FNT
MAD, IL-1); vacunas O basadas en
polisacaridos

[26]
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
Las bacteremias que presentan los pacientes durante su estancia hospitalaria, se asocian a
diferente morbimortalidad dependiendo del microorganismo asociado; uno de los
microorganismos asociados a mayor morbimortalidad es la Pseudomonas aeruginosa,
alcanzando una mortalidad referida de hasta 50%. Los factores de virulencia asociados a
Pseudomonas fluorescens, favorecen la colonizacién de soluciones, derivados sanguineos,
asi como de accesos vasculares; En los ultimos 4 afios se han aislado cepas de
Pseudomonas fluorescens en pacientes con episodios de bacteremia, ante la presencia de
factores de virulencia potencialmente mayores para Pseudomonas fluorescens, es
importante identificar la existencia de factores que favorecen la morbimortalidad en

pacientes con bacteremias asociadas a los diferentes tipos de Pseudomonas.
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JUSTIFICACION

Los episodios de bacteremia que se presentan en pacientes hospitalizados tienen una
elevada morbimortalidad referida en la literatura en dias de estancia intrahospitalaria y
frecuencias de mortalidad asociada hasta del 30-50% dependiendo del tipo de
microorganismo y factores de riesgo.

En el Hospital Médica Sur, no se cuenta con estudios propios en relacidon a factores de
morbimortalidad en pacientes con episodios de bacteremia. Al ser un hospital de
concentracion es necesario realizar estudios descriptivos de este tipo de pacientes para
identificar los factores de riesgo asociados en nuestra poblacion y de esta forma poder

incidir en forma oportuna en las decisiones terapéuticas.
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HIPOTESIS.
HIPOTESIS ALTERNA 1.
Se encontrara una mayor morbimortalidad en los pacientes con bacteremias asociadas a
Pseudomonas fluorescens, en relacion a la encontrada para Pseudomonas aeruginosa, aun
con tratamiento adecuado.
HIPOTESIS ALTERNA 2.
Se encontrara una mayor morbimortalidad en los pacientes geriatricos con bacteremias
asociadas a Pseudomonas, en relacion a la encontrada en pacientes no geriatricos.
HIPOTESIS ALTERNA 3.
Se encontrara mayor resistencia a antimicrobianos en las cepas de Pseudomonas aisladas
en el laboratorio de microbiologia del Hospital Médica Sur.
HIPOTESIS ALTERNA 4.
Se encontrara mayor frecuencia en los asilamientos de hemocultivos para Pseudomonas

fluorescens en relacion a la fecha del aislamiento.

HIPOTESIS NULA 1.

No se encontraran cambios estadisticamente significativos respecto a la morbimortalidad
en las bacteremias asociadas a Pseudomonas fluorescens, en relacidén a la encontrada
para Pseudomonas aeruginosa.

HIPOTESIS NULA 2.

No se encontraran cambios estadisticamente significativos respecto a la morbimortalidad

en los pacientes geriatricos con bacteremias asociadas a Pseudomonas.
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HIPOTESIS NULA 3.

No se encontraran cambios estadisticamente significativos en el perfil de susceptibilidad
de las cepas de Pseudomonas, aisladas en el laboratorio de microbiologia del Hospital
Médica Sur.

HIPOTESIS NULA 4.

No se encontrara mayor frecuencia en los asilamientos de hemocultivos para

Pseudomonas fluorescens en relacion a la fecha del aislamiento.
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OBIJETIVOS.
Describir y comparar la relacién de morbimortalidad entre los eventos de bacteremias
asociadas a Pseudomonas aeruginosa y Pseudomonas fluorescens, en el Hospital Médica
Sur; basados en los hemocultivos positivos, durante el periodo de marzo de 2005 a mayo
de 2008.
Describir el perfil de susceptibilidad de las cepas de Pseudomonas aeruginosa y
Pseudomonas fluorescens, aisladas en hemocultivos tomados en el Hospital Médica Sur,

en el periodo de marzo de 2005 a mayo de 2008.
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VARIABLES

Variables Independientes.

Pseudomonas aeruginosa.

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicion Operacional: Pacientes con aislamiento en hemocultivo de Pseudomonas
aeruginosa durante el periodo comprendido de enero de 2005 a marzo de 2008.

Unidades de medicidn: si, no.

Pseudomonas fluorescens.

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicion operacional: Pacientes con aislamiento en hemocultivo de Pseudomonas
fluorescens durante el periodo comprendido de enero de 2005 a marzo de 2008.

Unidades de medicidn: si, no.

Otros tipos de Pseudomonas.

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicion operacional: Pacientes con aislamiento en hemocultivo de Pseudomonas
diferentes a Pseudomonas aeruginosa durante el periodo comprendido de enero de 2005
a marzo de 2008.

Unidades de medicidn: si, no.

[32]



Geridtrico.

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicion operacional: pacientes mayores de 65 afios de edad cumplidos al ingreso
hospitalario.

Unidades de medicidn: si, no.

Cepas de Pseudomonas aeruginosa.

Tipo de variable: cualitativa nominal dicotémica.

Definicién Operacional: Cepa aislada en hemocultivo de Pseudomonas aeruginosa , en el
laboratorio de microbiologia del Hospital Médica Sur, durante el periodo comprendido de
enero de 2005 a marzo de 2008.

Unidades de medicidn: si, no.

Cepas de Pseudomonas fluorescens.

Tipo de variable: cualitativa nominal dicotémica.

Definicion Operacional: Cepa aislada en hemocultivo de Pseudomonas fluorescens, en el
laboratorio de microbiologia del Hospital Médica Sur, durante el periodo comprendido de
enero de 2005 a marzo de 2008.

Unidades de medicidn: si, no.
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Variables dependientes.

Edad.

Tipo de variable: cuantitativa discreta.

Definicién operacional: tiempo transcurrido desde el nacimiento hasta la fecha del ingreso
en el expediente.

Unidades de medicién: afios cumplidos.

Género masculino.

Tipo de variable: cualitativa nominal dicotomica.

Definiciéon operacional: caracteristicas biolégicas que definen a un ser humano como
hombre.

Unidades de medicidn: si, no.

Mortalidad.

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicion operacional: Muerte del paciente al egreso hospitalario.

Unidades de medicién: Vivo, No vivo.

Nosocomial.

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicién ooperacional: Proceso infeccioso caracterizado por los Criterios de Sepsis, que
se presenta en el paciente posterior a 72 horas previas de hospitalizacién.

Unidades de medicidn: si, no
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Bacteremia primaria.

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicion operacional: proceso infeccioso caracterizado por los criterios de Sepsis, que se
asocia a empleo de abordaje de lineas vasculares centrales.

Unidades de medicién: Primaria, secundaria.

Ventilacion mecanica.

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicién operacional: Empleo de apoyo mecanico ventilatorio, intubacién orotraqueal,
previo a presencia de bacteremia.

Unidades de medicidn: si, no.

Hemodidlisis.

Tipo de variable: cualitativa nominal dicotémica.

Definicion operacional: Empleo de hemodidlisis a través de catéter central o fistula
arteriovenosa hasta 1 semana previa a la presencia de bacteremia.

Unidades de medicidn: si, no.

Nutricion parenteral.

Tipo de variable: cualitativa nominal dicotémica.

Definicién operacional: Empleo de nutricién parenteral a través de catéter central durante
la semana previa a la presencia de bacteremia.

Unidades de medicidn: si, no
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Tratamiento previo

Tipo de variable: cualitativa, nominal dicotédmica.

Definicion operacional: empleo de antimicrobianos durante la semana previa a la
presencia de bacteremia.

Unidades de medicidn: si, no

Estancia en Terapia Intensiva.

Tipo de variable: cualitativa, nominal dicotémica.

Definicién operacional: Estancia en la unidad de terapia intensiva, previo a la presencia de
bacteremia.

Unidades de medicidn: si, no

Catéter central.

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicion operacional: empleo de via de abordaje central mediante catéter subclavio o
yugular, previo a la presencia de bacteremia.

Unidades de medicidn: si, no.

APACHE >15.

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicién operacional: clasificacion empleada para valorar criterios de gravedad, basados
en el APACHE Il (Acute Physiologycal and Chronic Health Evaluation), con criterios
mayores a 15, durante la presencia de bactermia.

Unidades de medicidn: si, no.
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Choque

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicion operacional: Cuadro caracterizado por los criterios diagndsticos de sepsis
severa con requerimiento de vasopresores para mantener la tensién arterial.

Unidades de medicidn: si, no.

Falla respiratoria

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicién operacional: Cuadro caracterizado por insuficiencia respiratoria evidenciada
por gasometrias y con requerimiento de apoyo mecanico ventilatorio posterior a episodio
de bacteremia.

Unidades de medicidn: si, no.

Falla renal

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicion operacional: Cuadro caracterizado por la disminucién en la funcién renal,
caracterizado por elevacién de los niveles de creatinina mayores al 25% del basal,
posterior a episodio de bacteremia.

Unidades de medicidn: si, no.

Falla hematoldgica

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicién operacional: Cuadro caracterizado por cambios en leucocitos, plaguetas y
eritrocitos ya sea aumento o disminucion fuera de los pardmetros normales posterior al

episodio de bacteremia.
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Unidades de medicidn: si, no.

Falla hepadtica.

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicién operacional: Cuadro caracterizado por elevacion en las pruebas de
funcionamiento hepdatico posterior a episodio de bacteremia.

Unidades de medicidn: si, no.

Quimioterapia.

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicién operacional: empleo de tratamiento ya sea por via oral, periférica o por catéter
central como manejo de cancer.

Unidades de medicidn: si, no.

Tratamiento adecuado.

Tipo de variable: Cualitativa nominal dicotémica.

Definicion operacional: el manejo empleado para episodio de bacteremia basado en
carbapenemicos con aminoglucosidos; ticarcilina o ceftazidima con clavulanato;
sulbactam con trobamicina y ciprofloxacino con ceftazidima o Fosfomicina.

Unidades de medicidn: si, no.

Dias de estancia.

Tipo de variable: cuantitativa discreta.

Definicién operacional: dias de estancia intrahospitalaria, definidos desde el dia de ingreso
hasta el alta hospitalaria.

Unidades de medicién: dias cumplidos al egreso hospitalario.
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Areas Criticas.

Tipo de variable: cualitativa nominal dicotémica.

Definicion Operacional: ubicacion del paciente durante la toma de muestra para
hemocultivo, dentro del Hospital Médica Sur, durante el periodo comprendido de enero
de 2005 a marzo de 2008; comprendiendo las dreas de Terapia Intensiva, Unidad
coronaria, Unidad de Terapia Intermedia, Unidad de terapia Intensiva Neonatal.

Unidades de medicidn: si, no.

Areas de Hospitalizacion.

Tipo de variable: cualitativa nominal dicotdmica.

Definicion Operacional: ubicacion del paciente durante la toma de muestra para
hemocultivo, dentro del Hospital Médica Sur, durante el periodo comprendido de enero
de 2005 a marzo de 2008; comprendiendo las dreas de tercer, cuarto, quinto, séptimo,
octavo pisos y unidad de neonatologia.

Unidades de medicidn: si, no.
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TIPO DE ESTUDIO

Estudio observacional transversal, retrospectivo, ambilectivo.

UNIVERSO DE ESTUDIO.
Pacientes ingresados al Hospital Médica Sur durante el periodo comprendido de enero de
2005 a marzo de 2008, que presentaron un episodio de bacteremia, con hemocultivo

positivo para cualquier tipo de Pseudomonas.

CRITERIOS DE INCLUSION.
Pacientes hospitalizados en Médica Sur, con episodio de bactermia definido con los
criterios de Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica, acompanado de escalofrios y
temblor; durante el periodo comprendido de enero de 2005 a marzo de 2008 que cuenten
con hemocultivos positivos para cualquier tipo de Pseudomonas.
Criterios de Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica: 2 o mds de los siguientes:
Temperatura >38 o menor de 36, Frecuencia cardiaca >90x’, Frecuencia respiratoria >
20x’, paCO2 < 32mmHg, Leucocitos >12,000cel/mm? o < 4000 cel/mm?®, o > 10% de
bandas.

CRITERIOS DE EXCLUSION.
Pacientes que no cuenten con expediente, estudios de laboratorio y diagndsticos

completos al revisar el expediente clinico.
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MATERIAL Y METODOS
Para el disefio del estudio se recopilaron datos de pacientes internados en el Hospital
Médica Sur durante el periodo comprendido de enero de 2005 a marzo de 2008, que
presentaron un episodio de bacteremia, con hemocultivo positivo para cualquier tipo de
Pseudomonas; esto se llevo a cabo con la informacion proporcionada por el laboratorio de
microbiologia, del Hospital Médica Sur. Se solicitd autorizacién para tener acceso a los
resultados de hemocultivos positivos; nos proporcionaron 59 aislamientos de diferentes
tipos de Pseudomonas, los que corresponden a un total de 44 pacientes. También se
solicitd autorizacidn para la consulta de los expedientes en el archivo clinico del hospital;

lo cual se autorizo por la Direccién Médica de la Fundacién Clinica Médica Sur.

La informacién se obtuvo de manera retrospectiva por medio de los expedientes, se

valoro al mismo tiempo los criterios de inclusién y exclusion.

La base de datos se construyo a través de hojas de calculo Excel 2007 y SPSS versién 10,
describiendo las frecuencias de las variables dependientes y comparando estas en relacion
a las variables independientes (tipo de microorganismo y geridtrico). Se analizd6 mediante
el programa SPSS versidon 10, la frecuencia de las variables cualitativas nominales
dicotdmicas; se compararon los grupos de Pseudomonas aeruginosa y Pseudomonas
fluorescens; asi como el grupo geriatrico y no geriatrico, obteniendo tablas 2 x 2, se aplicé
la prueba estadistica Chi cuadrada; cuando en las tablas se encontraba un valor menor a 5

se aplico la prueba estadistica de Exacta de Fisher. En el caso de las variables cuantitativas
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discretas se aplico la curva Q-Q obteniendo como resultado una distribucion normal de los
datos por lo que se aplicaron medidas de tendencia central, media, mediana, moda,
desviacidon estdndar y rango para describir el comportamiento de estas; se realizd una
comparacion a través de la prueba T de student para comprar entre los grupos ya

mencionados.

Se consideraron como variables independientes: Pseudomonas aeruginosa, Pseudomonas
fluorescens y Geriatrico. Se consideraron como variables dependientes: Edad, Genero,
Mortalidad, Nosocomial, Bacteremia primaria, Ventilacidn mecanica, Hemodialisis,
Tratamiento previo, NPT, Estancia UTI, Catéter central, APACHE >15, Choque, Falla
respiratoria, Falla renal, Falla hematoldgica, Falla hepatica, Quimioterapia, Tratamiento

adecuado, Dias de estancia, Geriatrico.

El estudio no cuenta con implicaciones éticas, ya que es un estudio de analisis

retrospectivo de expedientes clinicos. La informacion obtenida en los expedientes es

confidencial y andnima.
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RESULTADOS
En el periodo comprendido de enero de 2005 a marzo de 2008, en el Hospital Médica Sur;
se detectaron 952 hemocultivos positivos, en 59 de estos se aislé alguno de los tipo de
Pseudomonas; la frecuencia de hemocultivos positivos para Pseudomonas en nuestro
estudio es del 6.2%, lo que corresponde con las referidas en la literatura. Se aislaron
especificamente los siguientes tipos: Pseudomonas aeruginosa 56.8%, Pseudomonas
fluorescens 29.5%, Pseudomonas sp. 4.5%, Pseudomonas stutzeri 4.5% y Pseudomonas
oryzihabitans 4.5%. Figura 1.
Se consultaron los expedientes clinicos, encontrando que los 59 aislamientos referidos,
corresponden a un total de 44 pacientes, los cuales presentaron episodio de bacteremia
previo a hemocultivo, tienen expediente completo y cumplen con los criterios de
inclusion. En los 44 pacientes referidos se encuentran los siguientes tipos de
Pseudomonas: Pseudomonas aeruginosa 56.8% (25), Pseudomonas fluorescens 29.5%
(13), Pseudomonas sp. 4.5% (2), Pseudomonas stutzeri 4.5% (2), Pseudomonas
oryzihabitans 4.5% (2), Figura 2.
La frecuencia encontrada de los diferentes tipos de Pseudomonas es similar a la referida
en otras series, con 56% de Pseudomonas aeruginosa y del 30% de Pseudomonas
fluorescens, constituyendo los 2 grupos a comparar. %1
Los pacientes geriatricos, constituyen el 36% (16 pacientes); los no geriatricos el 64%, (28
pacientes); de acuerdo a la distribucidon de la variable edad, se tiene una media de 50,

mediana de 55, desviacion estandar de 25 y rango hasta 93 afios. Ante la presencia de los
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cambios fisioldgicos del envejecimiento, es importante comparar estos grupos para
identificar factores de riesgo y poder actuar en congruencia. Figura 3.

La frecuencia de aislamientos de cepas de Pseudomonas de acuerdo al piso en el cual se
encontraba el paciente, muestra la siguiente distribucidn: pisos de medicina interna, los
cuales incluyen el cuarto (6.8%), quinto (8.5%), séptimo (4%) y octavo (8.5%); Unidad de
Terapia Intermedia (27.1%), Unidad de Terapia Intensiva (22%), Unidad Coronaria (3.4%);
Pediatria (10.2%), Neonatologia y Unidad de Terapia Intensiva Neonatal (5.1%), Figura 4.
Se aprecia una distribucién de Pseudomonas fluorescens que predomina en las cepas
aisladas en las areas criticas (Unidad de Terapia Intermedia, Unidad de Terapia Intensiva,
Unidad Coronaria y la Unidad de Terapia Intensiva Neonatal), hasta del 83% (15), en
relacion con la frecuencia de las cepas de Pseudomonas aeruginosa aisladas en estas
mismas areas, del 48% (16). Figura 5. Se analizé mediante una tabla de contingencia de
2x2 la relacion entre el aislamiento de cepas de Pseudomonas fluorescens en las areas
criticas, en relaciéon con los asilamientos de cepas de Pseudomonas aeruginosa
encontrando una p de 0.004 con la prueba estadistica de exacta de Fisher de dos colas,
con importancia estadisticamente significativa; se analizé la misma relacién con los
aislamientos en areas de hospitalizacion con una p de 0.13 con la prueba estadistica de
exacta de Fischer. Tabla 1.

Para comenzar con el analisis de las variables dependientes, se describen las
caracteristicas del universo de estudio agrupadas de acuerdo a las variables
independientes, Pseudomonas aeruginosa y Pseudomonas fluorescens; las variables

cuantitativas discretas (edad y dias de estancia), se analizan mediante curvas Q-Q que
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reflejan comportamiento de normalidad por lo cual se tomaron medidas de tendencia
central, media, mediana, desviacidon estandar y rango; para las variables cualitativas
nominales dicotémicas se describe la frecuencia respecto a las variables independientes.
En relacidn a la variable cuantitativa discreta de edad, se presenta una media de 50, con
desviacion estandar de 25 y un rango de 0 a 93; la variable dias de estancia, con una
media de 24 y desviacidon estandar de 19 con un rango de 1 a 69. En relacién a las
variables cualitativas se encuentra una frecuencia de masculinos de 56%; mortalidad de
20.5%, la cual es menor a la referida en la literatura; nosocomial de 75%; bacteremias
primarias de 25%; apoyo con ventilacion mecéanica previo de 36.4%, Hemodialisis de
11.4%; Nutricion parenteral de 20%; tratamiento previo de 80%; estancia en terapia
intensiva de 52.3%; Catéter central de 84%; APACHE > 15 de 34.1%; choque de 47.7%;
falla respiratoria de 43.2%; falla renal de 38.6%; falla hematoldgica de 27.3%; falla
hepatica de 13.6%, Quimioterapia de 25%, Tratamiento adecuado de 97.7%; Geriatrico de
36.4%. Tabla 2.

Se realiz6 comparacion entre los grupos constituidos por las variables independientes,
Pseudomonas aeruginosa y Pseudomonas fluorescens; Para establecer la comparacion
con las variables dependientes cualitativas, se formaron tablas de contingencia de 2x2 con
base en él programa de analisis estadistico SPSS, aplicando la prueba estadistica Chi
cuadrada y en su caso Exacta de Fisher de acuerdo a lo definido en el apartado
correspondiente; para las variables dependientes cuantitativas, se aplico la T de student
para establecer comparacidon entre medias; Dentro de los resultados encontrados para

variables de edad y dias de estancia, comparando medias, se encontraron p >0.5. Las
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variables cualitativas se analizaron mediante la prueba estadistica exacta de Fisher,
encontrando para la variable Nutricion parenteral una p = 0.032, estadisticamente
significativa para el grupo de Pseudomonas aeruginosa. El resto de las variables
cualitativas presentan valores de p > 0.05, Tabla 3.

También se analizaron las variables dependientes en relacién a la variable independiente
geriatrico y no geriatrico; para la variable cuantitativa discreta, dias de estancia se analizé
mediante curvas Q-Q que tiene comportamiento de normalidad por lo cual se tomaron
medidas de tendencia central, media, mediana, desviacion estandar y rango; se
compararon medias mediante la prueba estadistica T de student con una p = 0.878. Las
variables cualitativas nominales dicotdmicas se analizaron realizando una comparacion
entre los grupos constituidos por las variables independientes, Geriatrico y no geriatrico
mediante tablas de contingencia de 2 x 2, encontrando en la variable mortalidad unap =
0.044, mediante la prueba estadistica de Exacta de Fisher, estadisticamente significativa.
El resto de las comparaciones mediante las tablas de contingencia valores de p >0.05,
Tabla 4.

Perfil de susceptibilidad a antimicrobianos.

Se realizé una descripcion  de las frecuencias del perfil de susceptibilidad a
antimicrobianos de las cepas aisladas en hemocultivos, figura 6; se reportan 59
aislamientos de los cuales, 33 cepas corresponden a Pseudomonas aeruginosa y 18 cepas
a Pseudomonas fluorescens, asi como 8 aislamientos de cepas correspondientes a otro
tipo de Pseudomonas. Los antimicrobianos empleados en el perfil de susceptibilidad son

los siguientes: amikacina, aztreonam, ceftazidima, ciprofloxacina, imipenem, piperacilina
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y piperacilina/tazobactam; se encontré una frecuencia de susceptibilidad a amikacina e
imipenem de 88 y 79% respectivamente para Pseudomonas aeruginosa, en comparacion
con 100% de susceptibilidad a estos farmacos en las cepas de Pseudomonas fluorescens
por lo cual se analizaron mediante tablas de contingencia la relacién entre esta variables y
el perfil de susceptibilidad, encontrando para aztreonam una baja susceptibilidad en las
cepas de Pseudomonas fluorescens con p = 0.001, asi como para Imipenem con una baja
susceptibilidad en las cepas de Pseudomonas aeruginosa con p = 0.042,. Tabla 5.

La frecuencia de aislamientos de Pseudomonas aeruginosa y Pseudomonas fluorescens en
pacientes, de acuerdo al afio de aislamiento muestra que se asilaron 17, 11, 14 y 2
pacientes en el 2005, 2006, 2007 y 2008 respectivamente; la distribucion de acuerdo al
tipo de Pseudomonas es la siguiente, Pseudomonas aeruginosa con 32%, 24%, 36% y 8%,
que corresponden al 2005, 2006, 2007 y 2008; Pseudomonas fluorescens con 46%, 23%,
31% y 0%, corresponden al 2005, 2006, 2007 y 2008. Figura 7.

Es importante mencionar que en el afio 2005, se presento el 46% de los asilamientos de
Pseudomonas fluorescens, en el 2006 y 2007 se presentaron el 23% y 31%
respectivamente; llama la atencion la distribucién encontrada, lo cual no sustenta una
repercusién en la morbimortalidad del afio 2005. Tabla 6.

Al hacer la comparacién de acuerdo al mes de aislamiento 2006, 2007 y 2008 sin cambios
significativos; en el afio 2005 se encuentran concentrados los asilamientos de

Pseudomonas fluorescens, con el 15% en marzo y el 31% de estos en agosto. Figura 8.
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DISCUCION Y ANALISIS
En la Fundacién Clinica Médica Sur, se encuentra una frecuencia de asilamientos en
hemocultivos positivos para todos los tipos de Pseudomonas del 6.2 %, la cual es similar a
las referidas en la literatura internacional;**®%*%* |3 frecuencia de Pseudomonas
aeruginosa y Pseudomonas fluorescens, es similar a la referida en la literatura. »#*°
Se reporta una elevada morbimortalidad en los pacientes con Pseudomonas aeruginosas,
con base en dos factores; el primero se constituye por los factores de virulencia y factores
de morbilidad asociados como el inicié de tratamiento calculado inadecuado, asi como la
gravedad del proceso infeccioso; el segundo lo constituye el perfil de susceptibilidad de las
cepas de Pseudomonas, ante la emergencia de resistencia a carbapenemicos y
aminoglucosidos. “*%81018
La discusidn se basara en estos aspectos; en nuestro estudio encontramos una mortalidad
del 24% para Pseudomonas aeruginosa, en relacién a la referida en la literatura de 64% y
30.6%%1°, por lo cual nuestra mortalidad referida es menor que la reportada.
Respecto a los dias de estancia intrahospitalaria como factor de morbilidad, se reporta en
la literatura una media de 26.2 y desviacidon estandar del 39.5; en nuestra poblacién
encontramos una media para Pseudomonas aeruginosa de 27 y desviacion estandar de 20,
para Pseudomonas fluorescens una media de 21 y desviacion estandar de 20; En nuestro
estudio se reporta esta variable similar a lo referido en la literatura. >*°
Respecto al tratamiento calculado establecido con el episodio de bacteremia, se reporta

en la literatura que se inicia con tratamiento inadecuado en el 30 y 47% de los pacientes;

en nuestro estudio se inicié con tratamiento adecuado en el 96% y 100% para
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Pseudomonas aeruginosa y Pseudomonas fluorescens respectivamente; Se inicio en forma
temprana tratamiento 6ptimo por lo cual es probable que la frecuencia de mortalidad

menor encontrada en nuestro estudio sea consecuencia de ello.*®*°

Nuestro estudio no demuestra mayor mortalidad entre los grupos de Pseudomonas
aeruginosa y Pseudomonas fluorescens; Al analizar la ubicacion del paciente durante la
toma del hemocultivo, se encuentra que las cepas de Pseudomonas fluorescens fueron
aisladas con mayor frecuencia en las areas criticas con valor de p estadisticamente
significativo; hasta el 83% de los aislamientos de Pseudomonas fluorescens se ubicaron en
esta dreas, sin encontrar repercusion en morbimortalidad. Uno de los factores de
virulencia descritos para las Pseudomonas es la presencia de flagelo; Pseudomonas
fluorescens tiene mas de 1 flagelo como una de sus caracteristicas de mayor virulencia
respecto a Pseudomonas aeruginosa y su asociacién con mayor frecuencia a la
colonizacion de soluciones o implementos de accesos vasculares, lo que puede favorecer
el encontrarla en los aislamientos realizados en areas criticas. »*®%1%18

Es relevante mencionar que el analisis de las variables  dependientes, infeccién
nosocomial, bacteremias primarias, estancia previa en la unidad de terapia intensiva,
mortalidad, accesos vasculares previos, APACHE >15, geriatricos, tratamiento previo,
Choque asi como empleo del catéter presentd una p > 0.05; por lo cual a pesar de que las
cepas de Pseudomonas fluorescens se aislan con mayor frecuencia en las areas criticas,
los pacientes no presentan repercusion estadisticamente significativa en las variables de

estudio, 1>®81018
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Respecto al perfil de susceptibilidad de Pseudomonas fluorescens estas cepas tienen
susceptibilidad del 100%, a amikacina e imipenem; con susceptibilidades de 22% a
Aztreonam con una p< 0.05 y susceptibilidades de 72%, 83%, 78% y 83% respecto a
ceftazidima, ciprofloxacina, piperacilina y piperacilina/tazobactam respectivamente.

Es fundamental mencionar que las cepas de Pseudomonas aeruginosa tienen una
susceptibilidad a imipenem del 79% con una p = 0.042; con susceptibilidades de 88%, 73%,
94%, 91% y 88% respecto a amikacina, ceftazidima, ciprofloxacina, piperacilina vy
piperacilina/tazobactam respectivamente. Los pacientes con las cepas de Pseudomonas
ageruginosa no presentaron diferencias estadisticamente significativas en el analisis de las
variables de estudio, por lo cual no se demostrd repercusion en la morbimortalidad; No
se encuentra mayor morbimortalidad en el grupo de Pseudomonas fluorescens

El perfil de susceptibilidad en comparacion con lo descrito en la literatura 77.5%, 74.1%,
67.6%, 86.9% y 789%, amikacina, ceftazidima, ciprofloxacina, imipenem,
piperacilina/tazobactam; encontrando cambios significativos, por disminucion del perfil de
susceptibilidad, en las series referidas, en especial para ciprofloxacino y amikacina; en
forma mas importante con susceptibilidad de imipenem del 85.9%; por lo cual en nuestro
estudio se asilaron Pseudomonas fluorescens y Pseudomonas aeruginosa con perfil de
susceptibilidad alto.

Respecto a la morbimortalidad entre Pseudomonas aeruginosa y Pseudomonas
fluorescens se encuentra asociacidon estadisticamente significativa para Pseudomonas
aeruginosa con el empleo de sistemas de nutricion parenteral; sin repercusidon en

mortalidad.
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Al analizar nuestro universo de estudio respeto al grupo geriatrico y al no geriatrico
encontramos mayor morbimortalidad en los pacientes geriatricos p = 0.044; ya que
presentan mayor mortalidad en episodios de bacteremia asociada a Pseudomonas,
estadisticamente significativo; independiente del tipo de Pseudomonas asociado; lo cual
se ha descrito en la literatura sin haber encontrado resultados estadisticamente
significativos.“

En la distribucion de las frecuencias por afio, se encuentran concentrados los asilamientos
de Pseudomonas fluorescens, en el afio 2005; ubicandose en dos meses, en marzo con el
15% y en agosto con 31% de los aislamientos reportados en 4 afios; lo que sugiere la

posibilidad de un brote en el mes de agosto de 2005. Figura 8.
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CONCLUSION

Pseudomonas fluorescens no presenta mayor morbimortalidad en relacion a
Pseudomonas aeruginosa; al analizar las variables dependientes se encuentra con
mayor frecuencia el empleo de nutricion parenteral en Pseudomonas aeruginosa. Al
analizar la ubicacidon del paciente durante la toma del hemocultivo, los pacientes se
ubicaron con mayor frecuencia en las areas criticas del hospital con una p < 0.05; Hasta
el 83% de los aislamientos de Pseudomonas fluorescens se ubicaron en esta dreas, sin
encontrar repercusion en morbimortalidad. La ausencia de mayor morbimortalidad
podria estar asociada tanto a factores propios de la Pseudomonas fluorescens, al tener
perfiles de susceptibilidad con menor resistencia que los referidos en la literatura; los
asociados al empleo tratamiento calculado adecuado, asi como los asociados al
paciente y al area critica.

En pacientes geriatricos se presenta mayor mortalidad asociada a episodios de
bacteremia, independientemente del tipo de Pseudomonas asociado, atin con el
tratamiento adecuado y sin asociarse a estancia previa en unidades de cuidados criticos.
El perfil de susceptibilidad de las cepas aisladas a antimicrobianos muestra menor
resistencia a carbapenemicos, quinolonas y aminoglucosidos que la reportada en otras
series con 30% de resistencia a quinolonas. Se encontré este perfil de susceptibilidad
sin cambios en la morbimortalidad.

En la distribucion de las frecuencias por afo, se encuentran concentrados los

asilamientos de Pseudomonas fluorescens, en el aiio 2005; ubicandose en dos meses, en
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marzo con el 15% y en agosto con 31% de los aislamientos reportados en 4 aios; lo que

sugiere la posibilidad de un brote en el mes de agosto de 2005.
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ANEXOS

FIGURA 1.

Frecuencia de aislamiento de Pseudomonas en
hemocultivos (2005 -2008)
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FIGURA 2.

Frecuencia de asilamiento en pacientes
(2005 -2008)
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FIGURA 3.

Frecuencia encontrada en los grupos Geriatricoy
no geriatrico
(n=44)

Geriatrico No Geriatrico

FIGURA 4.

Frecuencia de aislamientos de Pseudomonas en
relacion al piso.

(UTIN, Unidad de Terapia Intensiva Neonatal)
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FIGURA 5.

Frecuencia de aislamiento de cepas de
acuerdo al area donde se encontraba el
paciente.
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TABLA 1. COMPARACION EN RELACION AL SITIO DE TOMA DE MUESTRA.

Lugar de toma Cepas de Cepas de Exacta de
de Pseudomonas Pseudomonas Fischer.
Hemocultivo. aeruginosas fluorescens Valor p <0.05
(n =33) (n=18)

Areas Criticas 16 (48) 15 (83) 0.004

n (%)

Areas de 17 (52) 3(17) 0.13

Hospitalizacion

n (%)
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TABLA 2. FRECUENCIAS GENERALES.

VARIABLES.

GENERAL
(n=44)

Pseudomonas
aeruginosa
(n=25)

Pseudomonas
fluorescens
(n=13)

Edad, afios, media +/-
desviacidén estandar (rango)

50 +/- 25 (0 - 93)

53 +/- 27 (0-92)

43 +/-22 (0 - 62)

Masculino 25 (56.8) 14 (56) 7 (53.8)
n (%)

Mortalidad 9 (20.5) 6 (24) 3(23.1)
n (%)

Nosocomial 33 (75) 19 (76) 11 (84.6)
n(%)

Bacteremia Primaria 11 (25) 8(32) 0(0)
n (%)

Ventilacion mecanica 16 (36.4) 10 (40) 5 (38.5)
n (%)

Hemodialisis 5(11.4) 2(8) 2 (15.4)
n(%)

Nutricidn parenteral 9 (20.5) 8(32) 1(7.7)
n(%)

Tratamiento previo 35 (79.5) 22 (88) 11 (84.6)
n(%)

Estancia en Terapia Intensiva 23 (52.3) 14 (56) 7 (53.8)
n (%)

Catéter central 37 (84.1) 23 (92) 10 (76.9)
n (%)

APACHE >15 15 (34.1) 11 (44) 4(30.8)
n (%)

Choque 21 (47.7) 13 (52) 6 (46.2)
n (%)

Falla respiratoria 19 (43.2) 12 (48) 7 (53.8)
n (%)

Falla renal 17 (38.6) 10 (40) 6 (46.2)
n (%)

Falla hematoldgica 12 (27.3) 7 (28) 4 (30.8)
n(%)

Falla hepatica 6 (13.6) 3(12) 2 (15.4)
n (%)

Quimioterapia 11 (25) 8(32) 1(7.7)
n (%)

Tratamiento adecuado 43 (97.7) 24 (96) 13 (100)
n (%)

Dias de estancia, media +/-
desviacidn estandar (rango)

24 +/-19 (1 - 69)

27 +/-20 (1 -68)

21+/-20(1-67)

Geriatrico
n (%)

16 (36.4)
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TABLA 3. COMPARACION ENTRE PSEUDOMONAS AERUGINOSA Y PSEUDOMONAS

FLUORESCENS.

VARIABLES.

Pseudomonas
aeruginosa
(n=25)

Pseudomonas
fluorescens
(n=13)

Prueba
estadistica
(vValor de p).

Edad, afios, media +/- 53 +/- 27 (0-92) 43 +/-22 (0-62) 0.208°
desviacidn estandar (rango)

Masculino 14 (56) 7 (53.8) 0.57*
n (%)

Mortalidad 6 (24) 3(23.1) 0.39*
n (%)

Nosocomial 19 (76) 11 (84.6) 0.566*
n(%)

Bacteremia Primaria 8(32) 0(0) 0.119*
n (%)

Ventilacion mecanica 10 (40) 5 (38.5) 0.4*
n (%)

Hemodialisis 2(8) 2(15.4) 0.368*
n(%)

Nutricion Parenteral 8(32) 1(7.7) 0.032*
n(%)

Tratamiento previo 22 (88) 11 (84.6) 0.112%*
n(%)

Estancia en Terapia Intensiva 14 (56) 7 (53.8) 0.396*
n (%)

Catéter central 23 (92) 10 (76.9) 0.11*%
n (%)

APACHE >15 11 (44) 4 (30.8) 0.10%*
n (%)

Choque 13 (52) 6 (46.2) 0.365%*
n (%)

Falla respiratoria 12 (48) 7 (53.8) 0.459°
n (%)

Falla renal 10 (40) 6 (46.2) 0.831°
n (%)

Falla hematolégica 7 (28) 4(30.8) 0.58*
n(%)

Falla hepética 3(12) 2(15.4) 0.52*
n (%)

Quimioterapia 8(32) 1(7.7) 0.191*
n (%)

Tratamiento adecuado 24 (96) 13 (100) 0.705%*
n (%)

Dias de estancia, media +/- 27 +/- 20 (1 -68) 21+/-20(1-67) 0.65°
desviacidn estandar (rango)

Geriatrico. 12 (48) 2(15.4) 0.06*

n (%)

*Exacta de Fisher; ® Chi cuadrada; ° Prueba T para igualdad de medias
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TABLA 4. COMPARACION ENTRE EL GRUPO GERIATICO Y NO GERIATRICO.

Prueba
Variable. Geriatrico No Geriatrico estadistica
(n=16) (n=28) (valor de p).

Edad, afios, media +/- desviacién 75 +/-7 (67 -93) 35 +/- 20 (0-64)
estandar (rango)
Masculino 11 (68.8) 14 (50) 0.178*
n (%)
Mortalidad 6 (37.5) 3(10.7) 0.044*
n (%)
Nosocomial 10 (62.5) 23 (82) 0.139*
n(%)
Bacteremia Primaria 3(18.8) 8(28.6) 0.365*
n (%)
Ventilacion mecanica 5(31.3) 11(39.3) 0.421*
n (%)
Hemodialisis 1(6.3) 4 (14.3) 0.392*
n(%)
Nutricidn Parenteral. 4 (25) 5(17.9) 0.422*
n(%)
Tratamiento previo 13 (81.3) 22 (78.6) 0.578*
n(%)
Estancia en Terapia Intensiva 7 (43.8) 16 (57.1) 0.392°
n (%)
Catéter central 12 (75) 25 (89.3) 0.213°
n (%)
APACHE >15 11 (37.5) 9(32.1) 0.718°
n (%)
Choque 8 (50) 13 (46.4) 0.82°
n (%)
Falla respiratoria 7 (43.8) 12 (42.9) 0.6*
n (%)
Falla renal 8 (50) 9(32.1) 0.242
n (%)
Falla hematolégica 2 (12.5) 10 (35.7) 0.092*
n(%)
Falla hepatica 1(6.3) 5(17.9) 0.276*
n (%)
Quimioterapia 6 (37.5) 5(17.9) 0.139*
n (%)
Tratamiento adecuado 16 (100) 27 (96.4) 0.45*
n (%)
Dias de estancia, media +/- 23 +/- 21 (1-68) 24 +/- 19 (1-65) 0.878"°
desviacidén estandar (rango)
Pseudomonas aeruginosa 12 (75) 13 (46.4) 0.062*
n (%)
Pseudomonas fluorescens 2(12.5) 11 (39.3) 0.060*

n (%)

*Exacta de Fisher; ? Chi cuadrada; ° Prueba T para igualdad de medias
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FIGURA 6.

Perfil de susceptibilidad a antimicrobianos.
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TABLA 5.COMPARACION DE PERFIL DE SUSCEPTIBILIDAD A ANTIMICROBIANOS.

Cepas de Cepas de Prueba
Susceptibilidad in vitro a Pseudomonas Pseudomonas P
L , estadistica
antimicrobiano. aeruginosa fluorescens
(n=33) (n=18) (Valor de p).
Amikacina. 29 (88) 18 (100) 0.284*
n (%)
Aztreonam. 24 (73) 4(22) 0.001%*
n (%)
Ceftazidima. 24 (73) 13 (72) 1*
n (%)
Ciprofloxacina. 31 (94) 15 (83) 0.331*
n (%)
Imipenem. 26 (79) 18 (100) 0.042*
n (%)
Piperacilina. 30 (91) 14 (78) 0.226*
n (%)
Piperacilina/Tazobactam. 29 (88) 15 (83) 0.686*
n (%)

*Exacta de Fisher;
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FIGURA 7.

Frecuencia de aislamiento de
Pseudomonas, en relacion al ano de
aislamiento.
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TABLA 6. FRECUENCIA DEL AISLAMIENTO DE PSEUDOMONAS EN RELACION AL ANO.

2005 2006 2007 2008
(n=17) (n=11) (n=14) (n=2)
Pseudomonas aeruginosa
n (%) 8 (47) 6 (55) 9 (64) 2 (100)
Pseudomonas fluorescens
n (%) 6 (35) 3(27) 4 (29) 0(0)
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FIGURA 8.
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