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Resumen estructurado.

“Mortalidad asociada a bacteriemia por Acinetobacter baumannii”

Antecedentes.

En 2017, la OMS incluy6 a Acinetobacter baumanii resistente a carbapenémicos dentro del
grupo critico de prioridad | del listados de bacterias que representan la mayor amenaza para
la salud, debido a su facil capacidad para adquirir resistencia a farmacos antimicrobianos. En
particular, la bacteremia por Acinetobacter baumanii se asocia a tasas de resistencia mas
altas, con mala respuesta a tratamiento, estancias intrahospitalarias prolongadas y un
aumento en la mortalidad. Es escasa la informacion disponible en nuestro medio acerca del
grupo de poblacibn mas afectada, los factores de riesgo asociados que favorecen la
adquisicidon de esta infeccion y su desenlace, por lo que el impacto en la mortalidad no esta

bien documentado.

Objetivos:
Determinar la tasa de letalidad de bacteremia por Acinetobacter baumanii en pacientes

hospitalizados en el Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” durante el afio 2018.

Metodologia:

Estudio retrospectivo, descriptivo, observacional, transversal. Se revisaron expedientes
clinicos de pacientes con bacteremia por Acinetobacter baumannii. Se analizaron
caracteristicas demogréficas, clinicos y bioquimicos, para determinar tasa de letalidad y
factores de riesgo asociados a mortalidad. Para el andlisis estadistico se us6 estadistica
descriptiva. Para la identificacion de factores de riesgo se utilizd Chi cuadrada.

Resultados:

Ocurrieron 80 eventos de bacteremia por Acinetobacter baumannii. Para el analisis sélo se
incluyeron 49 expedientes. La tasa de letalidad fue del 55.1%, atribuyéndose en el 31.01%
como causa directa de la muerte. El 18.4% fueron bacteremias primarias, 49% bacteremia
secundaria y 32.7% bacteremia asociada a catéter. El 87.8% fueron bacteremias por A.

baumannii XDR. El 100% de los aislamientos tuvieron resistencia a ceftriaxona y aztreonam,
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87.8% a meropenem, cefepime, ampicilina-sulbactam, piperacilina-tazobactam y tobramicina.
Los factores de riesgo asociados a mayor mortalidad fueron: edad > 50 afios (76.1% vs 39.2%;
p=0.02), cepas XDR (62.7% vs 37.2%, p= 0.01), exposicion previa a carbapenemico (61.5%
vs 38.4%, p=0.02), vancomicina (66.6% vs 33.3%, p= 0.03), piperacilina-tazobacttam (57.1%
vs 42.9%, p= 0.03), y puntaje mayor de 4 en escala de puntuacion de Pitt (86.2 vs 10%, p =
0.04).

Conclusion: La bacteremia por A. baumannii se asocia a una tasa de letalidad elevada. Los
factores de riesgo asociados a mortalidad son edad elevada, patron de resistencia XDR, dias
de estancia intrahospitalaria, uso previo de antibiéticos y puntuacion elevada en escala de Pitt

para bacteremia.

Palabras clave: Acinetobacter baumannii, resistencia, bacteremia.



Mortalidad asociada a bacteriemia por Acinetobacter baumanii.

1. ANTECEDENTES

Microbiologia: Acinetobacter baumannii (A. baumannii) es un cocobacilo gramnegativo
aerobio, oxidasa-negativo y catalasa positivo.! Taxonémicamente pertenece al género
Acinetobacter, familia Moraxlleaceae. Se conocen mas de 50 especies de Acinetobacter. Los
miembros clinicamente mas relevantes se agrupan en el complejo Acinetobacter
calcoaceticus-baumannii (Acb). Este complejo Acb consta de cinco especies patdgenas: A.
baumanii, Acinetoacter nosocomialis, Acinetobacter pitti, Acinetobacter seiferii vy
Acinetobacter dijkshoorniae, asi como una especie no patégena, Acinetobacter calcoaceticus.
23, Otras especies que causan infecciosa en el hombre son A. haemolyticus (genoespecie
4), A. junii (genoespecie 5), A. lwoffii (genoespecie 8). Sin embargo, A. baumannii es la especie
mas aislada y con mayor importancia clinica.*® Puede colonizar piel, heridas, tracto
respiratorio principalmente 6, puede formar biopeliculas en cavidad oral, accesos vasculares,
y dispositivos de para ventilacion mecanica. 8. El uso de antimicrobianos de amplio espectro
y la r4pida diseminacion de cepas resistentes a antibioticos han favorecido el aumento y
gravedad de las infecciones en pacientes criticamente enfermos,'3 con mayor prevalencia en
ambientes humedos.®

Epidemiologia: Las tasas de infeccibn causadas por A. baumannii representan
aproximadamente el 2% de todas la infecciones asociadas a la atencion medica en Estados
Unidos y Europa'?: Hasta el 45% de todos los aislamientos expresan resistencia a mdultiples
farmacos (MDR), y en zonas geograficas como en América Latina y Medio oriente esta tasa
de resistencia llegan a ser tan altas como el 70%, casi cuatro veces mas altas que las
observadas para otras bacterias como Pseudomonas aeruginosa y Klebsiella pneumoniae® .
En 2013 el Centro de control y prevencién de enfermedades (CDC) catalogd a Acinetobacter
spp multidrogo-resistente como una amenaza grave para la Salud Publica 2. En 2017, la OMS
clasifico a A. baumannii resistente a carbapenémicos como un patdégeno del grupo critico de
prioridad | del listado de bacterias que representan la mayor amenaza para la salud,
priorizando los esfuerzos de Investigacion y desarrollo para nuevos tratamientos
antimicrobianos!4. En México, de acuerdo a lo publicado en el Plan Universitario de control de

la Resistencia Antimicrobiana (PUCRA) en 2017, en los aislamientos de enterobacterias a



partir de hemocultivos las resistencias antimicrobianas presentan expresion de
betalactamasas en al menos 60% de los casos. Los porcentajes de resistencia mas elevados
se encuentran en los aislamientos de Acinetobacter baumannii, con rangos de porcentajes de

resistencia entre 56 a 92% 1°.

Mecanismos de virulencia: En comparacion con los de otros patdégenos gramnegativos, se
han identificado relativamente pocos factores de virulencia en A. baumannii. Los mas
estudiados son aquellos implicados en la formacién de biopeliculas, "% proteina de
membrana externa A (OmpA),®>’ mecanismos de motilidad (pili tipo IV, sintesis de 1,3-
diaminopropano, deteccion de quérum y produccion de lipooligosacéarido) 18 1920,
mecanismos para resistir la desinfeccion, desecacién y estrés oxidativo. 2 Otros mecanismos
de virulencia son: a) la Capsula K1 con capacidad inactivacion del complemento y retraso en
la fagocitosis. b) Fimbrias: que permiten la adherencia a las superficies ambientales y ayudan

a colonizar las superficies bidticas, como las células epiteliales bronquiales®2°.

Mecanismos de resistencia.

De acuerdo al numero de antibiéticos para los que una bacteria expresa resistencia, La CDC
y los Centros Europeos para el Control y Prevencion de Enfermedades (ECDC), consideran
gue un patdgeno es: a) Multi-resistente (MDR): si el aislamiento no es susceptible a =21 agente
en> 3 categorias de antimicrobianos; b) Extremo-resistente XDR: no susceptible a 21 agente
en todas las categorias, excepto uno o dos, y c¢) Pan-drogo resistente si el aislado no es
susceptible a todos los agentes. 1

Si bien diversas beta-lactamasas han sido descritas en este microorganismo, la
sobreexpresiéon de una cefalosporinasa cromosémica tipo AmpC, también denominada ADC
(Acinetobacter derived cephalosporinase), es el mecanismo mas frecuente de resistencia a 3-
lactamicos, que en su forma natural o salvaje se expresa a nivel muy bajo y no confiere
resistencia de trascendencia clinica. Sin embargo, la hiperproduccion AmpC asociada a la
presencia de ISAbal en el promotor del gen blaampc, S€ asocia a resistencia de alto grado.
Otros mecanismos de resistencia a B-lactamicos es la produccion de B-lactamasas de
espectro extendido (BLEES) o CTX-M-2, TEM-92, SHV-5, SHV-12 y VEB-1.# El principal

mecanismo de resistencia a carbapenémicos es la adquisicion de carbapenemasas clase B



(metalo-B-lactamasas) y clase D (oxacilinasas). > 2 La resistencia a aminoglucésidos se
relaciona con enzimas modificantes y la sobreexpresion de sistemas de expulsién activa

(AdeABC) y la resistencia a quinolonas se asocia a mutaciones en los genes gyrA 'y parC. 424,

Caracteristicas clinicas: El espectro de manifestaciones clinicas mas frecuentes de
la infeccion por A. baumannii son la neumonia asociada al ventilador y las infecciones del
torrente sanguineo. La primera ocurre principalmente en pacientes ingresados en unidades
de cuidados intensivos que requieren ventilacibn mecanica, habitualmente con inicio tardio,
pero con tasas de mortalidad del 35 al 70 por ciento. 26 27. 2829 | gs Infeccién del torrente
sanguineo por A. baumannii representa el 1.5 al 2.4% de las infecciones del torrente
sanguineo nosocomial. La prevalencia aumenta en pacientes inmunocomprometidos y en las
unidades de cuidados intensivos (UCI).2% 30. 31 QOtras infecciones menos frecuentes son:

infecciones urinarias, herida quirurgica, heridas traumaticas, piel, tejidos blandos y meningitis.
26,32,33

Bacteremia por Acinetobacter baumannii: Los factores de riesgo para bacteremia por A.
baumannii incluyen estancia en UCI, ventilacion mecénica, cirugia previa, uso previo de
antibiéticos de amplio espectro, inmunosupresion, traumatismo, quemaduras, malignidad,
catéteres venosos centrales, procedimientos invasivos y estadia prolongada en el hospital. 2
3435 Habitualmente ocurren en contexto de bacteremias secundarias, con fuentes mas
frecuentes la infeccién-colonizacion de catéteres vasculares y tracto respiratorio,3>36
Habitualmente se asocian a cepas con mdultiples mecanismos de resistencia, siendo muy
frecuente la resistencia a carbapenémicos, en este caso las opciones de tratamiento quedan
reducidas a uso de polimixinas, como colistina y tigeciclina*?. En general, la respuesta clinica
al tratamiento es pobre, independientemente del tratamiento administrado, incluyendo uso de
colistina. 4'. La mortalidad es variable, con rangos desde 20 hasta 60%. Algunos factores
asociados a con aumento en la mortalidad son comorbilidades previas (principalmente
diabetes mellitus y otros estados de inmunosupresion), otros sitios anatdbmicos de infecciéon y
la co-infeccién por otras bacterias.38 3240, En por ello que representa un desafio clinico por la
falta de disponibilidad de antibidticos efectivos para el tratamiento, mayor riesgo de

complicaciones y muerte.



2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Acinetobacter baumanii, principalmente las cepas que expresan algun grado de resistencia a
antimicrobiano, se ha convertido en un importante patégeno nosocomial. Las infecciones del
torrente sanguineo por Acinetobacter baumannii son la segunda forma de presentacion clinica
mas frecuente en infecciones nosocomiales por este patdgeno, asociandose a estancias
intrahospitalarias prolongadas y a una mayor mortalidad. Es escasa la informacién disponible
en nuestro medio acerca de la prevalencia de bacteriemias por esta bacteria, por lo que el
impacto en la mortalidad no esta bien documentado.

3. JUSTIFICACION

El presente trabajo se propone identificar los determinantes de la mortalidad por bacteriemia
por A. baumannii en nuestro medio, lo cual permitirA reconocer a poblacion vulnerable,
identificacion temprana de factores de riesgo asociados a mortalidad modificables y retiro de

los mismo, asi como inicio temprano de tratamiento antimicrobiano empirico.

4. HIPOTESIS

Dado que se trata de un estudio descriptivo Yy retrospectivo, no se formula una hipoétesis.

5. OBJETIVOS

5.1 Objetivo general
Determinar la tasa de letalidad de bacteremia por Acinetobacter baumannii en pacientes
hospitalizados en el Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” durante el afio
2018.

5.2 Objetivos especificos
a) Determinar la incidencia de bacteremia por A. baumannii
b) Describir las caracteristicas demogréficas de pacientes hospitalizados que presentaron

bacteremia por A. baumannii



c) lIdentificar factores de riesgo asociados mayor tasa de letalidad en la bacteremia por A.
baumannii como:
e Comorbilidades previas.
e Uso de antimicrobianos previos a la hospitalizacion.
e Uso de antibioticos durante la hospitalizacion
e Empleo de accesos venosos centrales o
e Estancia intrahospitalaria prolongada.

d) Identificar otras especies de Acinetobacter en bacteremias.

e) Determinar el porcentaje de resistencias individuales para cada uno de los antibioticos
evaluados en antibiograma

f) Describir el patron de resistencia de aislamientos microbiol6gicos en hemocultivos de
Acinetobacter sp por medio de la interpretacion fenotipica de antibiogramas, como

cepas mono-resistente, multi-resistente y extremo-resistente.

6. METODOLOGIA.

6.1 Tipo y disefio de estudio: Retrospectivo, descriptivo, observacional, transversal.

6.2 Poblacion

Expedientes clinicos de pacientes que hayan estado hospitalizados en salas generales,
unidades de cuidados intensivo y urgencias del Hospital General de México, de Enero a
Diciembre de 2018, que tuvieron aislamiento de en hemocultivos de Acinetobacter

baumannii u otras especies de Acinetobacter sp. durante la estancia intrahospitalaria.

6.3 Tamaio de la muestra:

Se realizd célculo de tamafio de la muestra con base en la siguiente formula

Zi_.2sprg 196, 50.025+(1—0.025) .
n =" P i = 37.5 expedientes
d? 0.052

Para un estudio de prevalencia con numero de poblacion desconocida, con error alfa de

0.05, nivel de confianza de 0.95, esto basado en la prevalencia de un estudio publicado
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por Sievert DM, Ricks P, et al. titulado “Antimicrobial-resistant pathogens associated with
healthcare-associated infections: summary of data reported to the National Healthcare
Safety Network at the Centers for Disease Control and Prevention, 2009-2010” en Infect
Control Hosp Epidemiol. 2013 Jan;34(1):1-14

6.4 Criterios de inclusion, exclusion y eliminaciéon

Criterios de inclusion.
o Expedientes clinicos de pacientes mayores de 18 afios, con aislamiento
microbiolégico en hemocultivos de Acinetobacter sp que cuenten con:

o Expediente clinico completo

o Expedientes clinicos de pacientes que hayan estado hospitalizados durante el
periodo en el cual se tuvo el aislamiento de Acinetobacter sp.

o Para la interpretaciébn del antibiograma, este debera contar al menos un
representante de las siguientes categorias: Aminoglucésidos (amikacina,
gentamicina o tobramicina), cefalosporinas (ceftazidime o cefepime),
fluoroquinolonas (ciprofloxacina o levofloxacina), ureidopenicilinas (piperacilina-
tazobactam) y carbapenémicos (meropenem o imipenem).

Criterios de exclusion.
e Expedientes clinicos de pacientes con bacteremia por cualquier otro patégeno diferente
de Acinetobacter sp.
e Expedientes clinicos de pacientes con aislamiento de Acinetobacter sp. que no hayan
sido hospitalizados.
e Expedientes clinicos de pacientes en los que se haya considerado el resultados
aislamiento de Acinetobacter baumanii en hemocultivos como colonizacion.

e Expedientes clinicos de pacientes con reporte de antibiograma incompleto.

Criterios de eliminacion.
e Expedientes clinicos de pacientes que no cuenten con informacion completa en el
expediente clinico
e Expedientes clinicos de pacientes que durante la hospitalizacion hayan solicitado alta
voluntaria.
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6.5 Definicion de las variables

Tabla de operacionalizacion de las variables

Acinetobacter baumannii

. Definicion Unidad de Tipo de Codificacion
Variable o .
conceptual medicion variable
Masculino Cualitativa 1: masculino
Sexo Femenino o masculino. | /Femenino Nominal 2: femenino
Dicotomica
No aplica
Tiempo transcurrido en . Cuantitativa
Edad . Afnos _
anos desde el Discreta
nacimiento.
Servicio de | Pabellbn o sala del 1:Medicina Interna
Hospitalizacién. | servicio tratante. 2: Cirugia General
3:Unidad de
terapia intensiva
3: Neumologia
o 4: Cardiologia.
_ Cualitativa )
No aplica _ 5: Hematologia.
Nominal )
6: Oncologia
7: Infectologia
8: Ginecologia.
9 Neurologia-
Neurocirugia
10: Nefrologia.
0: Penicilinas
Droga antimicrobiana 1: Cefalosporinas
. administrada al paciente o de ler-2da
Antibiotico - Cualitativa »
_ antes de adquirir _ generacion.
previo . y Nominal. _
infeccion por 2. Cefalosporinas

de 3er generacion

4: Aminoglucdsido

12



5: Quinolonas

6:  Trimetroprim-
sulfametoxazol

7: Macrdlidos

8: Tratamiento

combinado.
Tiempo en dias que ha
_ permanecido Cuantitativa
Estancia o . )
_ , hospitalizado un | Dias Discreta
hospitalaria o .
individuo  desde  su No aplica.
ingreso hasta su egreso
WT: Wild-type 0: WT
L MR: Mono - 1: MR
Combinacion de _
) ) resistente 2: MDR
) resistencia a o o
Patron de o ) MDR:Mutiresist | Cualitativa 3: XDR
L antimicrobianos que _
sensibilidad de _ _ ente Nominal
_ muestra un aislamiento
hemocultivo _ oo XDR: Extremo-
microbiologico _
_ resistente.
determinado
PDR: Pan-
resistentes
Determina en el Si:l
antibiograma Si el No:0
microorganismo o
. . Cualitativa.
Fenotipo sospechado tuvo | SI’/NO
sensibilidad al antibiético
administrado
empiricamente.
Para cada uno de los 1: Sensible
antibiéticos evaluados 2: Intermedio
Patron de | en el antibiograma, se Sensible 3: Resistente
sensibilidad  a | refiere al grado de Intermedio Nominal
antibidtico. inhibicion bacteriana in Resistente

vitro logrado por una

concentracion

13



determinada de
ampicilina por el Instituto
de Estandares Clinicos
y de Laboratorio (CLSI)
para el afio 2018.

Tratamiento Determinacion si  tuvo Siil
antimicrobiano | exposicion a  algun Cualitativa No: 0
previo antimicrobiano en los| Nominal.
- , . Si/No o
ultimos 90 dias previos a Dicotémica
su  hospitalizacion y
especificar qué tipo.
Son un grupo de o Si:l
i Cualitativa
Enfermedades | trastornos del corazon y _ No:0
_ . . Nominal.
cardiovasculare | de los vasos sanguineos. | Si/No .
) ) ) Dicotémica
S Determinar si el paciente
padece de esta patologia
Es la division excesiva de Si:1
las células, debido a una No:0
variedad de causas, que o
- Cualitativa
resulta en la formacion _
Enfermedades . _ Nominal.
. de cuerpos atipicas de | Si/No .
neoplasicas . Dicotomica
tejido llamados
neoplasias.
Determinar si el paciente
padece de esta patologia
Enfermedad causada o Si:l
, Cualitativa
por el sistema _ No:0
Enfermedad . o _ Nominal.
_ inmunitario, que ataca | Si/no o
autoinmune ) , Dicotomica
las células del propio
organismo
) ) Cualitativa Si:1
) Es la incapacidad de los _
Nefropatia » _ _ Nominal. No:0
. riniones para filtrar los | Si/No .
crénica Dicotomica

productos  metabdlicos
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de desecho presentes en
la sangre.
Determinar si el paciente
padece de esta
patologia.

Neumonia.

Es una infeccion que
inflama los sacos aéreos
de uno o ambos
pulmones, de causa
bacteriana, viral 0

parasitaria.

Si/No

Cualitativa
Nominal.

Dicotdmica

Si:1l
No:0

Diabetes

mellitus

Conjunto de trastornos
metabdlicos, cuya
caracteristica comun
principal es la presencia
de concentraciones
elevadas de glucosa.
Identificar si el paciente
consume Tabaco en

exceso

Si/No

Cualitativa
Nominal.

Dicotdmica

Si:1
No:0

Neutropenia

Es la reduccion en el
namero absoluto de
neutréfilos en la
circulacion de sangre.

Identificar si la paciente

esta neutropénico.

Si/No

Cualitativa
Nominal.

Dicotdmica

Si:1
No:0

Presion arterial

media

se considera como la
presion de perfusion de

los érganos corporales.

(mmhg)

Cuantitativo

No aplica

Frecuencia

cardiaca

Es el nimero de veces
que el corazon late por

minuto

(I/min).

Cuantitativo

No aplica
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Frecuencia

respiratoria

Es el nimero de veces
que el corazon late por

minuto.

(r/min).

Cuantitativo

No aplica

Temperatura co
rporal

Es una medida de la
capacidad del organismo
de generar y eliminar

calor.

(°c).

Cuantitativo

No aplica

Recuento

leucocitario

Son las células
encargadas de defender
al organismo de las
infecciones y ayudar a
eliminar los residuos y

desechos de los tejidos.

(uL).

Cuantitativo

No aplica

Hematocrito

Volumen de glébulos con
relacion al total de la
sangre; se expresa de

manera porcentual.

(%)

Cuantitativo

No aplica

Plaguetas

Son células que permiten
la coagulacién correcta

de la sangre.

(uL).

Cuantitativo

No aplica

Choque séptico

Es un estado anormal
grave del organismo en
el cual existe hipotension
prolongada por cierto
periodo, causada por una
disminucion de la
perfusion tisular y el
suministro de oxigeno
como consecuencia de

una infeccion.

Si/No

Cualitativa

Si:1
No:0

APACHE II

Mide la gravedad de una
enfermedad por

pacientes adultos

(%)

Cuantitativa

No aplica
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admitidos a la Unidad de

Cuidados Intensivos.

antimicrobiano empirico.

Es la medicion de fallo No aplica
orgénico multiple de seis o

SOFA (%) Cuantitativa
posibles disfunciones
organicas.

Curacion clinica | Determinar  si hubo | Si/No Cualitativa Si:l
respuesta clinica a la Nominal. No:0
terapia empirica Dicotémica
administrada

Fallecimiento Determinar si hubo | Si/No Cualitativa Si:l
mortalidad a pesar del Nominal. No:0
tratamiento Dicotémica

6.6 Procedimiento.

Se revisara los biblioratos de los reportes mensuales de Perfil de Sensibilidad de

Bacteriologia del afio 2018 para la identificacion de todos los pacientes con aislamientos

en hemocultivos de Acinetobacter sp; posteriormente se acudird al Archivo General del

Hospital General de México para recoleccion de datos demogréficos, clinicos, y

bioquimicos de estos pacientes, tomados directamente del expediente clinico, con lo que

se conformard una base de datos con las variables de interés de los pacientes con

bacteremia por Acinetobacter sp.
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6.7 Analisis estadistico

Se realizara estadistica descriptiva para calcular la frecuencia y prevalencia de bacteremia por
Acinetobacter baumannii, asi como la tasa de letalidad. Se calcularan frecuencia y
prevalencias de las principales comorbilidades. Para las comparaciones se usaran prueba de
t y ANOVA para variables con distribucion normal; y Chi cuadrada (o Prueba exacta de Fisher)

para las variables no paramétricas. La significancia estadistica se considerara menor a 0.05.

7. ASPECTOS ETICOS Y DE BIOSEGURIDAD

Este estudio no contempla la intervencion o la manipulacion de tratamiento de los pacientes
ingresado en las diferentes salas de hospitalizacion de los diferentes servicios Clinicos y
Quirdrgicos, incluyendo unidades de cuidados Intensivos. Unicamente contempla el analisis

de los registros ya existentes.
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8. RESULTADOS.

Se identificaron de la base de datos del Laboratorio de Bacteriologia del Hospital General de
México, los aislamientos microbiolégicos de Acinetobacter sp en hemocultivos, realizados
durante el afio 2018, en total 96 hemocultivos, de los cuales 80 (83.3%) correspondieron a
A. baumannii, 14 (14.6%) por Acinetobacter Haemolyticus, uno (1%) caso por Acinetobacter
Johnsonii y uno (1%) por Acinetobacter junii. (Figura 1).

Para fines de estudio, se analizaron los 80 expedientes clinicos de pacientes con aislamiento
de A. baumannii en hemocultivos, de los cuales se excluyeron 28 expedientes por estar
incompletos y 3 casos considerados contaminacion, quedando un total de 49 expedientes

clinicos para el analisis.

Figura 1. Especie de Acinetobacter aisladas en hemocultivos durante el aio
2018

B Acinetobacter baumanni B Acinetobacter Haemolyticus B Acinetobacter Johnsonii Acinetobacter junii

Caracteristicas demograficas y clinicas.

En este grupo de pacientes, la edad media fue de 46.67 afios (DE 15.72), con rango de 18 a
79 afios, La estancia intrahospitalaria media fue 32.44 dias (DE 17.3), con rango de 6 dias a
65 dias (Tabla 1). Del total de pacientes, 28 sujetos (57.1%) correspondian al género
masculino, 21 sujetos (42.9%) al género femenino.

Cuarenta pacientes tenian al menos una comorbilidad (81.63%), siendo la diabetes mellitus la
mas frecuente 24.5%, seguido de enfermedad neoplasica 20.4%, enfermedad renal crénica
10.2%. El 18.4% no contaban con ninguna comorbilidad.
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas y clinicas de sujetos con aislamiento de

Acinetobacter baumannii.

Variables. Todosn =61 (%)
Edad
Afos (DE) 46.67 (+/- 15.72)
Sexo n (%)
a) Mujeres 21 (42.9)
b) Hombres 28 (57.1)
Estancia hospitalaria. n (%)
Dias de hospitalizacion. 32.44 (+/- 17.3)
Comorbilidades previas n (%)
a) Diabetes mellitus 2 12 (24.5)
b) Hipertension arterial sistémica 3(6.1)
c¢) Enfermedad renal crénica 5(10.2)
d) Enfermedad neoplésica. 10 (20.4)
e) Enfermedad autoinmune 1(2.0)
f) VIH 4 (8.2)
g) Etilismo 3(6.1)
h) Cardiopatia isquémica 2(4.1)
i) Ninguna 9 (18.4)
Servicio de hospitalizacion n (%)
a) Medicina Interna 4 (8.2)
b) Cirugia General 6 (12.2)
¢) Unidad de cuidados intensivos 20 (40.8)
d) Neumologia 4 (8.2)
e) Cardiologia 1(2.0)
f) Hematologia 4 (8.2)
g) Oncologia piso 2(4.1)
h) Reuamtologia 2(4.1)
i) Neurologia-Neurocirugia 3(6.1)
j) Nefrologia. 2(4.1)
k) Urgencias. 1(2.0)
Motivo de hospitalizacion n (%)
a) Infeccion adquirida en comunidad 16 (32.7)
b) Infeccidén asociada a atencién sanitaria 9 (18.4)
c) Neoplasia (Qquimioterapia) 2 (4.1)
d) DM2 (descontrol, descompensacién, complicacion) 2 (4.1)
e) Hemodialisis 2 (4.1)
f) Didlisis peritoneal 1 (2'0)
g) Cardiopatiaisquémica (angina, SICA, ICC descompensada) '
h) Quirdrgico 2(4.1)
i) Pancreatitis 6(12.2)
j) Traumatismo 1(2.0)
k) EVC (isquémico/hemorragico) 1(2.0)
) Enfermedad autoinmune 2(4.1)
m) Otros 1(2.0)
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4 (8.2)

Infeccion previa a bacteremia n (%)
a) Ninguna 5 (10.2%)
b) Infeccion comunitaria o nosocomial 44 (89.8%)
Parametros clinicos n (%)
1. Presion arterial media 87.28 (+/-16.08)
2. Frecuencia cardiaca 95.15 (+/- 20.33)
3. Frecuenciarespiratoria 21.7 (+/- 3.63)
4. Temperatura. 37.64 (+/- 1.53)
Parametros bioquimicos (DE)
1. Leucocitos totales 11295 (+/- 6846)
2. Neutrofilos 9726 (+/- 6565)
3. Linfocitos 967 (+/- 1135)
4. Hemoglobina 9.37 (+/- 1.69)
5. Plaquetas 222 (+/- 187)
Desenlace n (%)
a) Mejoria 22 (44.9)
b) Muerte 27 (55.1)

El motivo de ingreso mas frecuente fue por alguna patologia infecciosa en 25 sujetos (51%),
de las cuales 16 (32.7%) tenian infeccion adquiridas en comunidad y nueve (18.4%) infeccion
asociada a la atencién de la salud (Tabla 1). Solo 6 sujetos (12.2%) ingresaron por patologia
quirdrgica y tres (6.1%) para tratamiento de sustitucion renal. El resto de pacientes ingresaron
para quimioterapia (4.1%), descontrol 6 descompensacién de diabetes mellitus (4.1%) 6
cardiopatia isquémica (4.1%).

Dentro de las caracteristicas clinicas y bioquimicas, se evaluaron los signos vitales y
pardmetros de biometria hematica presentados durante el episodio de bacteremia,
observando que el promedio de presién arterial media (PAM) fue de 97.23 mmHg (DE 16.08),
frecuencia cardiaca 95.15 latidos por minuto (DE 20.33), frecuencia respiratoria de 21.7 (DE
3.63) y temperatura 37.64 °C (DE 1.53). La media de leucocitos fue de 11295 células (DE
6846), con un rango muy amplio (valor minimo de 100 y maximo de 31,000), esto influenciado
al numero de pacientes con enfermedad hematoldgica, que durante el nadir de quimioterapia
presentaron el episodio de bacteremia, la media de neutrdfilos fue de 9726 (DE 6565). El valor
promedio de Hb fue 9.37 (DE 1.69) y plaquetas 222 (DE 187).
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Caracteristicas de la bacteremia y desenlace.

Nueve (18.4%) eventos de bacteremia fueron considerados primarios, veinticuatro (49%)
eventos de bacteremia secundarios, siendo la fuente de origen mas frecuente la infeccion
pulmonar 62.5%, seguidos de infeccion intraabdominal y herida quirdrgica en el 16.6% cada
uno. Dieciséis (32.7%) eventos de bacteremia se catalogaron como bacteremia asociada a
catéter, en los cuales, la media de dias de uso de catéter central fue de 22.72, (DE 17.62,
rango de 3 a 64 dias). El promedio de puntuacion de score de Pitt fue de 5.669 (DE 2.38).
(Tabla 2).

La Figura 2 muestra los servicios donde ocurrieron los eventos de bacteremia. En orden de
frecuencia, los eventos de bacteremia ocurrieron en: unidades de cuidados intensivos en el
40.8% de los casos, Cirugia General en el 12.2%, y en igual frecuencia en los servicios de
Neumologia, Hematologia y Medicina Interna (4.2% cada uno).

La muerte asociada a bacteremia por A. baumannii durante la hospitalizacion ocurrié en 59
pacientes (55.1%). En nueve de estos pacientes (31.03%) la muerte se atribuy6 directamente
a la bacteremia, y 18 pacientes (62.06%) la muerte estuvo relacionada a infeccion por A.
baumannii en otros sitio u otras co-infecciones bacterianas.

El patron de resistencia mas frecuente fue cepas extremo-resistentes 43 (87.8%) casos,
seguido de cepa multi-drogoresistente 4 casos (8.2%) y Unicamente dos cepas mono-
resistentes (4.1%). Los fenotipos de resistencia identificados se muestran en la tabla 4.

El 89.8% de los pacientes tuvieron uso de antibiéticos previo al evento de bacteremia, tanto
por infeccion adquirida en comunidad o por infeccién nosocomial. (Tabla 3). Los antibi6ticos
mas utilizados fueron en orden de frecuencia: carbapenémicos 26 sujetos (53.1%),
cefalosporinas de tercera o cuarta generaciéon 10 sujetos (20.4%), vancomicina 9 sujetos
(18.3%), piperacilina-tazobactam 7 sujetos (14.2). (Figura 3). El 10.2% de todos los casos no
tuvo exposicion previa a antibioticos. Tras el aislamiento microbioldgico, los pacientes fueron
valorados por el servicio de Infectologia, indicando tratamiento para bacteremia por A.
baumannii de acuerdo a patron de sensibilidad. El 49% de los pacientes recibid tratamiento
con colistimetato, el 32.1% biterapia a base de colistimetato mas Meropenem, y 6.2%
monoterapia a base de Meropenem. Cabe destacar que el 12.2% de los pacientes no recibio

tratamiento, puesto que la muerte ocurrié previo a tener resultado de hemocultivo.
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Fuente de bacteremia

a) Primaria

b) Secundaria
1. Neumonia.
2. Infeccion urinaria.
3. Infeccién Abdominal.
4. Herida quirargica.

c) Asociada a catéter venoso central
1. Dias de uso de catéter pre-bacteremia (DE)

Puntacién de bacteremia
Score de Pitt

Patron de resistencia
a) Mono-resistente
b) Multidrogo-resistente
c) Extremo-resistente

Tratamiento recibido
a) Colestimetato
b) Colestimetato/Meropenem
c) Carbapenémico
d) Ninguno

Desenlace
c) Mejoria
d) Muerte
i.  Muerte directa por bacteremia.
ii.  Muerte por infeccion de Acinetobacter en otro sitio
iii.  Muerte por multiples co-infecciones bacterianas

n (%)

9 (18.4)

24 (49.0)

15 (62.5)
1(2.0)

4 (16.6)

4 (16.6)

16 (32.7)

22.727 (+/- 17.62

n (DE)
5.69 (DE+/- 2.38)

n (%)

2 (4.1)

4(8.2)
43 (87.8)

n (%)
24 ( 49)
16 (32.1)

3(6.1)
6 (12.2)

n (%)
22 (44.9)
29 (55.1)
9 (31.03)
10 (34.48)

8 (27.5)
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Figura 2. Servicio donde se produce la bacteremia
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Betalactamicos

a) Elevada expresion de Amp C 2(4.1)

b) Betalactamasa de espectro extendido. 4 (8.2)

c) Carbapenemasa + Hiperproduccion Amp C 43 (87.8)
Aminoglucésidos

a) Wild type 6 (12.2)

b) Acetiltranferasa (ACC) 2(4.1)

c) Nucleotidiltransferasa (ANT) 1(2.0)

d) ACC + ANT 40 (81.6)
Quinolonas

a) Wild type 4 (8.2)

b) Gyr A 45 (91.5)

Las resistencias individuales a los antibidticos fueron elevadas, encontrando resistencia a
ceftriaxona 100%, aztreonam 100%, trimetoprim-sulfametoxazol 95.9%, Meropenem 87.8%,
cefepime 87.8%, ampicilina-sulbactam 87.8%, piperacilina-tazobactam 87.8%, tobramicina
87.8%, ciprofloxacino 85.7%, gentamicina 83.7%, tigeciclina 59.2% y cefazolina 49%. (Figura
4).
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Figura 3. Exposicion a antibioticos previo a evento de bacteremia
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Figura 4. Sensibilidad individual a antibidticos en aislamientos de
Acinetobacter baumanii en hemocultivos.
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Factores de riesgo asociados a mortalidad.

Para la identificacion de factores de riesgo asociados a mortalidad se realiz6 analisis
estadistico univariado mediante Chi-cuadrada. Dentro de las caracteristicas demograficas el
género no fue un factor asociado a mortalidad, igualmente, para cada una de las
comorbilidades de los pacientes no se encontrd diferencias estadisticamente significativas

entre los sobrevivientes y los no sobrevivientes.

Los factores de riesgo asociados a mortalidad fueron la edad, patrén de resistencia, dias de
estancia intrahospitalaria, uso previo de antibiéticos como carbapenémicos, vancomicina y
piperacilina-tazobactam, asi como puntuacion mayor de 4 en escala de Pitt para bacteremia.

La edad mayor de 50 afios se asocié con mayor mortalidad (76.1% vs 39.2%; p= 0.02). La
totalidad de los pacientes que fallecieron tuvieron infeccion con Acinetobacter baumannii que
expresaba patron extremo-resistente, con diferencia estadisticamente significativa (62.7% vs
37.2%, p= 0.01). Aquellos pacientes que tuvieron exposicion previa a carbapenemico (61.5%
vs 38.4%, p=0.02), vancomicina (66.6% vs 33.3%, p= 0.03) y piperacilina-tazobacttam (57.1%

vs 42.9%, p= 0.03) se asociaron a mayor mortalidad.

Se observo una mortalidad mayor en sujetos con estancia intrahospitalaria menor de 21 dias
comparado con aquellos con estancia mayor de 21 dias (64.7% vs 50%, p=0.04).

Aquellos pacientes con puntaje mayor de 4 en escala de puntuacion de Pitt para bacteremia
se asociaron a mayor mortalidad comparado con aquellos con una puntuacion menor (86.2 vs
10%, p = 0.04).
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FACTORES ASOCIADOS A MORTALIDAD EN PACIENTES CON BACTEREMIA POR A. BAUMANNII

Variable
Edad (afios)

< 50 aios
> 50 afos
Comorbilidades
DM
HTA
ERC
Neoplasias
Enf. autoinmune
VIH
Etilismo
Cardiopatia
Patron extremo
resistente
Si
No
Estancia
Intrahospitalaria

> 21 DIAS
<21 DIAS
Antimicrobianos
previos
Si
No
Uso previo de
antibioticos
Penicilinas
C3_4G

Aminoglucoésidos.

Quinolonas.
TMP-SMX
Tigeciclina
Carbapenemico
Vancomicina
Piperacilina-
tazobactam.
Colistimetato.

Puntaje de bacteremia

de Pitt
<4 puntos
> 4 puntos

Todos

28 (57.1%)
21 (42.8%)

12 (30%)
3 (7.5%)
5 (12.5%)
10 (25%)
1(2.5%)
4 (10%)
3 (7.5%)
2 (5%)

43 (87.7%)
6 (12.2%)

32 (65.3%)
17 (34%)

44 (89.7%)
5 (10.2%)

1(1.5%)
10 (15.8%)
1(1.5%)
3 (4.7%)
3 (4.7%)
1(1.5%)
26 (41.2%)
9 (14.2%)
7 (11.1%)
2 (3.1%)

20 (40.8%)
29 (59.%)

Supervivencia

17 (60.7%)
5 (23.8%)

7 (58.3%)
0 (0%)
3 (60%)
3 (30%)
0 (0%)
1(25%)

2 (66.6%)
0 (0%)

16 (37.2%)
6 (100%)

16 (50%)
6 (35.2%)

19 (43.1%)
3 (60%)

1 (100%)
5 (50%)
0 (0%)

2 (66.6%)
0 (0%)

1 (100%)
10 (38.4 %)
3(33.35)
3 (0.42%)
0 (0%)

18 (90%)
4 (13.7%)

Mortalidad

11 (39.2%)
16 (76.1%)

5 (41.6%)
3 (100%)
2 (40%)
7 (70%)
1 (100 %)
3 (75%)
1(33%)
2 (100%)

27 (62.7%)
0 (0%)

16 (50%)
11 (64.7%)

25 (56.8%)
2 (40%)

0 (0 %)

5 (50%)
1 (100%)
1(33.3%)
3 (100%)

0 (0%)

16 (61.53%)

6 (66.6%)
4 (57.1%)
2 (100 %)

2 (10%)
25 (86.2%)

Valor de P

0.02

0.55
0.33
0.80
0.49
0.36
0.09
0.85
0.33

0.01

0.04

0.28

0.83
0.14
0.66
0.95
0.40
0.21
0.02
0.002
0.03
0.18

0.04



9. DISCUSION.

Acinetobacter baumannii se ha convertido en una causa importante de infecciones asociadas
a la asistencia sanitaria. Estas infecciones se complican por estancias hospitalarias
prolongadas, altas tasas de mortalidad y aumento de la resistencia a los agentes
antimicrobianos. En especial, la bacteremia por A. baumannii se asocia a la aparicion de
cepas multidrogo-resistente con incremento en la mortalidad, incluso cuando se trata con
terapia antimicrobiana adecuada.

En este estudio, buscamos determinar la tasa de letalidad de la bacteremia por A. baumannii,
determinar las caracteristicas clinicas e identificar los factores de riesgo asociados a mayor
mortalidad.

La tasa de letalidad en nuestro estudio fue del 55.1%, comparable al rango del 30-76%
reportado en la literatura (Gulen et al., 2015; Le&o et al., 2016), sin embargo es dificil distinguir
entre la mortalidad atribuible a la bacteremia y la atribuida a otras co-infecciones. En este
estudio se hizo un sub-andlisis encontrando que la mortalidad se asoci6 directamente a la
bacteremia el 31.03% de los casos y en el 34.48% la mortalidad se asoci6 a infeccion por A.
baumannii en otro sitio, y en el 27.5% la mortalidad se atribuyé a multiples infecciones
bacterianas incluyendo la bacteremia por A. baumannii. Nuestros resultados son consistentes
con estudios previos que muestran que las infecciones respiratorias y los catéteres
intravasculares fueron las fuentes mas frecuentes de bacteremia por A. baumannii.

Debido a la alta mortalidad, se han evaluado los factores de riesgo de mortalidad en pacientes
con bacteremia por A. baumannii. De acuerdo a lo publicado por Qiangian Liu et al, 2015 y
Hua Zhou et al., 2019, la edad avanzada, se asocia a mayor mortalidad, lo cual es comparable
a los resultados de este estudio, donde la edad mayor de 50 afios se asoci6 a mayor
mortalidad (76.1% vs 39.2%; p= 0.02). Sin embargo, otros estudios como el publicado por
Chang-Pan Liu et al., 2016, no mostrg asociacion alguna entre la edad y mortalidad.

Algunos estudios han mostrado que el pronostico de la bacteremia depende de la condicion
del huésped, observandose que hasta un 80% de los pacientes que la presentan tiene una
comorbilidad de base, lo cual es comparable con nuestro estudio donde el 81.63% de total de
sujetos tenian al menos una comorbilidad, siendo la diabetes mellitus la mas frecuente (24.5%
de los casos). De acuerdo a lo publicado por Nazer et al., 2015; Gu et al., 2016 y Yu-Chung
et al 2019., en pacientes con bacteremia por A. baumannii, la comorbilidad que confiere mayor
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riesgo de mortalidad son las neoplasias hematoldgicas, sin embargo, en el presente estudio
no encontramos ninguna asociacion estadisticamente significativa entre neoplasias u otro
estado de inmunosupresion con la mortalidad.

La estancia hospitalaria prolongada es un factor de riesgo para el desarrollo de bacteremia
por A. baumannii y tras el evento de bacteremia, la muerte llega a ocurrir tempranamente en
el curso de la enfermedad. Russo et al., 2019, reportd en su estudio que la estancia menor de
32.5 £27.3 se asocié a mayor mortalidad (p=0.0001), que es comparable a lo encontrado en
este estudio, donde la estancia intrahospitalaria menor de 21 dias se asocié a mayor
mortalidad comparado con aquellos con estancia mayor de 21 dias (64.7% vs 50%, p=0.04),
entendiéndose esto que, a mayor gravedad de la infeccidn, el desenlace fatal a corto plazo es
mas frecuente y por ende se asocia a menor dias de estancia hospitalaria.

Hasta el 45% de todos los aislamientos expresan resistencia a multiples farmacos (MDR), y
en zonas geograficas como en América Latina y Medio Oriente esta tasa de resistencia llega
a ser tan alta como el 70%, casi cuatro veces mas altas que las observadas para otras
bacterias como Pseudomonas aeruginosa y Klebsiella pneumoniae. La exposicién previa a
antibidticos, principalmente carbapenémicos e inhibidores de la B-lactamasa es uno de los
principales factores de riesgo para la proliferacion de A baumannii MDR al ejercer presion
selectiva, que se asocia a mayores tasas de mortalidad. Tomando en cuenta que el 89.8% de
los pacientes en este estudio presentaron infeccién bacteriana adquirida en comunidad o
intrahospitalaria, tuvieron exposicién previa a antibiéticos, era de esperarse que hasta el
87.8% de los aislamientos mostraron patrén de resistencia XDR y 8.2% MDR, similar a lo
reportado en 2019 por Zhou H et al., quienes encontraron que el 56.2% para pacientes
con bacteriemia MDR y el 4.7% para pacientes con bacteriemia no MDR. El hecho de tener
bacteremia por A. baumannii XDR fue un factor de riesgo asociado a mayor mortalidad con
significancia estadistica (62.7% vs 37.2%, p= 0.01), este resultado es comparable a lo
reportado por este mismo autor, quien encontrd una mortalidad de 39.1% en pacientes con
bacteremia MDR comparado con 6.3% en pacientes con bacteremia no-MDR. El uso de
carbapenemico (61.5% vs 38.4%, p= 0.02), vancomicina (66.6% vs 33.3%, p= 0.03) y
piperacilina-tazobactam (57.1% vs 42.9%, p= 0.03) se asociaron a mayor mortalidad,
considerandose gue este aumento en la mortalidad posiblemente esté influenciado al tratarse

de pacientes graves en los habitualmente se inicia tratamiento antimicrobiano de amplio
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espectro por estado critico. Apoyando este punto, el 91.8% de los pacientes tuvo uso de
acceso venoso central, lo cual refleja en parte la gravedad de la enfermedad.

Se ha descrito desde hace algunos afios, la utilidad para predecir mortalidad de la escala de
puntuacion de Pitt para bacteremia para bacterias gram negativas. Son multiples los estudios
en los que se ha encontrado que un puntaje alto de esta escala es un factor de riesgo para
mortalidad en bacteremia por A. baumannii (Zhou et al., 2019, Yu-Chung et al., 2019, Xingran
Du et al., 2019), similar a lo encontrado en el presente estudio, donde pacientes con puntacion
mayor de 4 tuvieron mayor mortalidad comparado con aquellos que tuvieron una puntuacion
menor (86.2 vs 10%, p = 0.04).

El presente estudio tiene varias limitaciones que deben reconocerse, principalmente debido a
su naturaleza retrospectiva, realizacién en un solo centro y al pequefio tamafio de la muestra.
Por lo que los resultados obtenidos en este estudio pueden no ser aplicables a otras
instituciones u otras regiones, de modo que estos resultados deben interpretarse con
precaucion. Asi mismo, existe un sesgo inherente al evaluar mortalidad general, porque lo
pacientes con frecuencia tienen multiples enfermedades subyacentes, lo que puede contribuir
a la mortalidad. Finalmente, en nuestro centro, no existe recurso diagndéstico para estudios
moleculares, por o que no se identificaron los mecanismos de resistencia molecular,
Unicamente se tiene acceso a la interpretacion fenotipica de posibles mecanismos de

resistencia.

31



10. CONCLUSION.

La bacteremia por A. baumannii tiene una mortalidad tan alta como 55.1%. La edad mayor de
50 afios, bacteremia XDR, una alta puntuacién de escala de Pitt para bacteriemia, y uso
previos de antibioticos (vancomicina, carbapenemico y piperacilina-tazobactam) son factores
de riesgo para mortalidad.

La identificacion rapida de pacientes con riesgo de mortalidad y la implementacion temprana
de una terapia antimicrobiana apropiada son cruciales para pacientes con bacteremia por A.
baumannii; sin embargo, la medida de mayor impacto se debe enfocar en la prevencion,
evitando el uso indiscriminado de antimicrobianos asi como el retiro de dispositivos invasivos

gue estan asociados a mayor riesgo en la adquisicion de bacteriemia por A. baumannii
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12. ANEXOS.

Hoja de recoleccion de datos.

Nombre

ECU

Edad (afios)

Servicio de hospitalizacion.

1: Medicina Interna. 2: Cirugia General. 3: UCI central, 4. UCI Neuro. 5. UCI
Onco. 6. UCI neumo. 7. Neumologia. 8. Cardiologia. 9. Hematologia. 10.
Oncologia. 11. Infectologia. 12. Ginecologia. 13. Neurologia-Neurocirugia.
14. Nefrologia.

| Sexo (1: Hombre, 2: mujer).

Comorbilidades conocidas.
1. DM2. 2. HAS. 3. IRC. 4. Neoplasia. 5. ETC. 6. VIH. 7. Tabaquismo.
8. Etilismo

Fecha de hospitalizacion.

Dias de estancia hospitalaria.

Motivo de hospitalizacion.
1. Infeccidn adquirida en comunidad. 2. Infeccion nosocomial. 3.
Neoplasia. 4. Diabetes mellitus. 5. Hemodialisis. 6. IRC con DP.
7.. SICA. 8. Quirurgico. 9. Pancreatitis. 10 Trauma.

Diagnostico de infeccién como motivo de ingreso:

1. NAC. 2. Neumonia asociada a atencion de salud. 3. IVU. 4. Abceso de
cuello. 5. Absceso renal. 6. Infeccion intraabdominal. 7. Meningitis. 8.
Infeccidn de herida quirurgica. 9. Infeccion de piel y tejidos.

Tratamiento Antimicrobiano utilizado.
1: Penicilinas, 2: CF1,2G , 3: CF3G 4: AMG, 5. QNL, 6. TMP-SMX. 7.
Macrdlido. 8. Biterapia.

Dias administrados.

Bacteremia identificada microbiolégicamente.

Fecha de hemocultivos.

Dias de estancia hospitalaria al momento del aislamiento.

Servicio donde se produce la bacteremia.

1: Medicina Interna. 2: Cirugia General. 3: UCI central, 4. UCI Neuro. 5. UCI
Onco. 6. UCI neumo. 7. Neumologia. 8. Cardiologia. 9. Hematologia. 10.
Oncologia. 11. Infectologia. 12. Ginecologia. 13. Neurologia-Neurocirugia.
14. Nefrologia.

Tipo de bacteremia.
1. Primaria. 2. Secundaria. 3. Asociada a cateter.

Uso de acceso vascular.1.Si. 2. No.

Tipo de acceso central.
1. CVC 2. Catéter para HD. 3. Swanz Ganz. 4. Linea arterial
periférica.

Personal que colocd catéter.
1. Maédico tratante (residente 6 MB). 2. Radiointervencionismo. 3.
Interno.

Numero dias de uso de CVC.

Recambio de catéter venoso central después de 15 dias.
1. Si.2.No.

Esquema de antibidtico utilizado.

Puntuacién de escala de bacteremia de Pitt

Respuesta clinica a tratamiento.
1. Mejoria. 2. Muerte

Resistencia.
1. Mono-resistente. 2. Multiresistente. 3. Extremo-resistente.




Fenotipo de resistencia de acuerdo a antibiograma.

Betalactamicos:

1. WT. 2. Bajo nivel de expresion de AmpC. 3. Elevado nivel de expresion
de Ampc, 4. BLEEs. 5. Carbapenemasa. 6. Carbapenemasa mas Amp C.

Aminoglucosido.

1. WT. 2. AAC 3. APH. 4. Enzimas mas bomba de flujo.

Quinolona.

1. WT. 2. Mutacion en gyrA.

Resistencia a antibioticos.

Amikacina.

1. Sensible. 2. Intermedio. 3. Resistente.
Ampi/sulbactam

1. Sensible. 2. Intermedio. 3. Resistente
Aztreonam

1. Sensible. 2. Intermedio. 3. Resistente
Cefazolina.

1. Sensible. 2. Intermedio. 3. Resistente
Cefepime

1. Sensible. 2. Intermedio. 3. Resistente
Cetraixona.

1. Sensible. 2. Intermedio. 3. Resistente
Ciprofloxacino.

1. Sensible. 2. Intermedio. 3. Resistente
Gentamicina.

1. Sensible. 2. Intermedio. 3. Resistente
Meropenem

1. Sensible. 2. Intermedio. 3. Resistente
Tigecilcina.

1. Sensible. 2. Intermedio. 3. Resistente
TMP-SMX

1. Sensible. 2. Intermedio. 3. Resistente

TABLA 7. Indice de valoracién de gravedad aguda

de la bacteriemia de Pitt”’

Puntos

Temperatura
350=40°C
35,1-36 °C 0 39-39,9 °C
36,1-38,9°C

Hipotension

Hipotension aguda con descenso de presion
arterial (PA) sistélica y diastdlica > 30 y 20 mmHg,
respectivamente, o uso de agentes vasopresores,
o PA sistolica < 90 mmHg

Ventilacion mecanica
Fracaso cardiaco

Estado mental
Alerta
Desorientacion
Estupor
Coma

[ B )

bo

]

oS S

Tabla 2.
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Fenotipos de resistencia a antibidticos betalactamicos en Acinetobacter baumannii

Fenotipos de resistencia

AMP TIC PIP CTX CAZ CEF IMP Mecanismo de resistencia

S = s S S = s -

R 5 s s S 5 S Bajo nivel de expresion de AmpC

R R Rir R R Rir S Elevado nivel de expresion de AmpC
R R R/r R R s s BLEEs"

R R s s s s R/r Carbapenemasa’

R R R R R R R Carbapenemasa+AmpC

AMP: Ampicilina; CAZ: ceftazidima; CEF: Cefepima; CTX: cefotaxima; IMP:
Imipenem; PIP: piperacilina; R: resistente; r: sensibilidad disminuida; S: sensible;
TIC: ticarcilina.

" Patrén que genera la OXA-37.

" La CIM generada por la presencia de oxacillinasas con actividad carbepe-
nemasa puede ser baja pero si concomitantemente tiene lugar una disminucion de
una porina asociada a la resistencia a carbapenémicos se observa un incremento
en la CINM.

Tabla 3.

Fenotipos de resistencia a aminoglucdsidos en Acinetobacter baumannii

Fenotipos de resistencia

GM TOB NET

=
-~
L
-

Mecanismo de resistencia

Sin EMA’ o aph A1/APH (3')-1"

aac C177JAAC (3)-1""

aac C2/AAC (3)-11

aac A4/AAC (6')-1

aad A1/ANT (3") (9)

aad BJANT (27)-1

aph AG/APH (3'}-VI
Enzimas+bomba de eflujo (AdeABC)

AnmnmhnmAaon
mmRERmwmEmEmnn
mwmhnmEmEmnn;
e = BT IR e o I I s
AW E WD

AK: amikacina; GM: gentamicina; NET: netilmicina; R: resistente; S: sensible; SP:
espectinomicina; TOB: tobramicina.

" EMA, enzima modificante de aminoglucosidos.

“ Los sustratos de este enzima son kanamicina, neomicing, lividomicina y
paromomicina.

Gen.
Proteina.

Tabla 4.

Fenotipos de resistencia a quinolonas en Acinetobacter baumannii

Fenotipos de resistencia

NAL CIP LEV Mecanismo de resistencia

S S S —
R R S Mutacion en gyrA + bombas de expulsion
R R R Mutaciones en gyrd y parC + bombas de expulsion

CIP: ciprofloxacino; LEV: levofloxacino; NAL: acido nalidixico; R: resistente; S:
sensible.
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