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CAPITULO! 



INTRODUCCION 

1•1 Planteamiento del problema 

La bacteremla es una causa important.e do la mort>illdad y mortalidad on paclenus con 
cáncer. Esto es detiido a que el tratamiento antineoplásico afecta en el ciclo celular do a<1uellDs 
células con alto recambio, lo que incluye a las células tumorales pero taml>ién al Ujido 
hematopo,yétlco. Las células que combaten infecciones sufren linfopenla y por ello los pacientes 
con cáncer en C\Ufmlourapla son más propensos a las l>act.eremlas y septicemias (25). 

El principal impacto en el sistema Inmune es la dlsmunlc16n do las células fagocftlcas 
principalmente. En el Instituto Nacional do cancerología (INCan) la tasa do mortalidad en 
paclonUs con cáncer y l>acteremla fué de :35.5 '!.. En el periodo comprendido de 1986 a 1989. 

El hemocultlvo es un estudio microbiológico indispensable para documentar una bateremia ya 
que es la forma de conocer al microorganismo que ocasiona el problema en el paciente. Además 
ayuda a elegir la terapia antimicrol>iana más adecuada. Por lo tanto, se del>e de contar con un 
método eflcaz para hemocultivos, de acuerdo a las caracterlstlcas do cacla hospital. 

En el Instituto Nacional do Cancorologfa (INCan) de la ciudad do México hasta el a~o do 1988 
se utilizaron para hemocultivos los frascos do caldo do soya triptlcaseina (CST) se hacían 
siembras ciegas a las 24, 48 horas y 7 dias (do acuerdo a la túnica utlliZBds con la flnalidad do 
tener Is mayor proPat1ilidad de obtener cualquier microorganismo pre6en~ en la muestra en 
cualc>.uiora de estas siemt>ras). Del>ido a las grandes ventajas reportadas en la literatura (2) del 
método Lisis·centrifugaci6n {isolator) que incluian menos tiempo para ol1tenor resultados 
positivos, no necesitar subcultivos mu/tiples, la mayor proPabilidsd de tener cultivos positivos 
en pacientes C\UO han recibido •ntil>i6ticos y en a<1uellos que se sospecha infección por 
microorganismos intracelulares como hongos y micobacterias; se crey6 conveniente camViar a 
est.o nu~o método. Asi 8 partir de 19!>9 se utilizó solamente el método de L·C (isolator). 

Al finalizar el a~o de 1989 se encontró <1ue con el L ·C {isolator) la posltivldad en los cultivos 
disminuy6 a 11.9 '!. contrB lo ol>teniao en a~os ant.orlores con el método do frascos CST (17.41.). 
Estos resultados condujeron a roalizar el presente estudio cuyo objetivo fun.:lamental es i:I 
comparar aml>os métodos (C5Ty L·C) simultáneamente. 



1•2 Ot>jetivos 

1•2•1 Ot>jetlvos generales 

• Comparar dos métodos de hemocultivos (frascos de C5T y Llsls·centrifugaci6n isolator) 
con la finalidad de anallzar cual de los dos ofrece las mejores caractenstlcas para su uso en el 
(IN Can). 

• Determinar si los hemocultlvos positivos representan una !>acteremla real o no y conocer el 
aspecto clínico del paciente con !>acteiiemla, el manejo antlmicro!>lano y la respuesta a este. 

• Conocer Is proporción de los· diferentes microorganismos alslsdos durante este pori6do de 
estudio y esta!>lecer las diferencias entre los dos métodos de acuerdo a los microorganismos 
alslados . 

• Comparar los res~ltados ol7tcnldos con los Informados en la literatura • 

1•2•2 O!>jetlvos p~rtlcula-ri:s 

• De acuerdo á los resulta<:los que se ol7tcngsn, tomar una decisión ya ses de anular o limitar 
el uso de alguno de los métodos. - -

1•:3 HIPOTE515 

1•:3•1 Hlp6tesls nUls 

• No existen diferencias Importantes para el aislamiento l>acterlano entre el método para 
hemocultivos de frascos de caldo de saya triptlcaselna y el método de Llsls·centrifugac16n 
{lsolator). 

1•:3•2 Hipótesis alterna 

• Existen diferencias Importantes para el aislamiento !>acteriano entre el método para 
hemocultlvos de frascos de caldo de saya triptlcaselna y el método de Llsls·centrlfugaci6n 
(lsolator). 

2 
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ANTECEDENTES 

2•1 Generalidades 

El hemocultlvo es el cultivo de sanere del paciente. Genoralmente se realiza en un paciente 
con fleure con o sln un sitio específico de infección (por ejemplo del tracto urinario o de las vtas 
respiratorias) para poder detumlnar el mlcroor<Janismo causante del cuadro infeccioso y guiar 
la terapia antlmicrol>lana especíRca (25). 

En el caso de los pacientes con cáncer y det>ido a lo terapia a la que ellos son sometidos los 
hemocultlvos tienen vital Importancia. Un porcentaje importonte de estos pacientes presentan 
sltersclán del sistema Inmune principalmente. nwtropenio (disminución de Is cantidad ae 
noutrófilos) y linfopenla (dismunucl6n de la cantidad do linfocitos). lo que loo hace muy 
ousceptll>les a Infecciones. En ellos loo slntomas pueden ser muy sutiles como fetirfcula (ligero 
aumento en la temperatura por cortos periodos de tiempo), mal esta.:lo general. astenia, 
andinamla (debilidad en el paciente) y pudiendo cursar con una Infección con l>acteriemia que 
puede llevarlos a la muerte en pocas horas. El tornar el hemocultivo y proporcionar resultados en 
corto tiempo pueden ayudar a la Institución a dar una terapia aaecuada y asf salvar la vida del 
paciente (25). 

2•1•1 Bacteremla!i, características y los microorganismo5 en 
enfermedades neoplásicas 

LB Pact.eremia es lg lnvasl6n de ta corriente sanguínea por ciert.O~ microor13ani5mos ., sus 
productos tóxicos. Las manifestaciones cl(nica,¡; son: fioi>re, esc¡¡losfrios, taquicardia y 
alteración mental (25). 

Cuando se presenta descenso en la preoi6n arterial (signos ele riego san~ufneo Insuficiente a 
los órganos vitales} se denomina Shock séptico. Aún con un trat,imiento antimicrooiano 
adecuado, lo~ enfermos que desarrollan síndrome de re&pue5ta infl.:imatoritt a un 5hock muere11. 
(7). 

Actualmente las t7scteremias por 9érrnene& qram n~atívos. repre5entari un proPlema 
Infeccioso común y suio en los Estados Unidos (25). En el estudio realizado por el Dr. Lazo de la 
Vega, en el INCsn, se encontró que la mortalidad era de 35.5 'l.. En este estudio se encontró que 
las dos terceras partes de las ~acteremias fueron por l>acterias gram negativM. 

Dos tercios de los enfermo5 que presentan bacteremia5 &e ericontratian hospitalizado&. con 
procesos sul>ya~ntes o que se les hayan proceMdo técnicas que favorecen a la Invasión de la 
corriente 5angulnea (25). 



A pes:ir de r.:i int~cd:.;GC'Ó., .::!:' r.uevo~ .'.lgenter; .antim1cr;t-1a~.~~ la mc.-:.alitJ;¡,1 qlct7al de 1.:J!i 
tiac.tr.remla5 por mic.roarg.:tniflmos gr..1m nt:.gati'I05 (t7acte.ria:, que. fij,'.Jn el colvrante dr. 
5afranina) han aumc:ntad~ en un 25 ~. nproximadnmr.nte (25). Durante lo!:i do!:i ¡ji tima& c:Mcada&, 
los factores predi5ponente5 identificados son: diatietes mellitu!o, cirro!ii5, alcoholismo, c.6ncer, 
qulmiote.rapia citot6xica y f.:Írmaco& !nmunosupresor"e5, nutrici6n parenteral, diver"sas úcnica5 
0¡uirúrgicas o infecciones procedente!:J del tuvo digestivo, vías v•liares y urinarias. 

Los aspectos clínico5 de una bactert:mias 5on: 

Edad: Con los extremo5 dr. la vida principalmentt:, los nr.on,'.Jto5 de 11aja peso y los ancianos 
mayores de 60 arios, tiene un rie5ga mayor de: contraer &epticemias por microorganismos gram 
n~ativos, en compnraci6n con la pocilaci6n general. 

Enfermedados sut.>yacontos: Las frocuoncias do las sopticomias ~actorlanas so olovan 
cuando los paclontes sufren tumoraciones s611das y noopl.lslcas hematopoyétlcas como son 
mloloma múltiplo y loucemlas. 

Cirugía o lnstrumentacl6n: La cirugía o instrumontacl6n dol aparato urinario, sistema billar 
y/o tubo digostlvo, puodon sor focos iniclalos do infoccl6n que luO!JO dan origon a una soptlcomla 
baetorlana. 

Terapia provia: El uso do los antibi6tlcos de amplio ospoctro predisponen al paciente a 
baetoromlas por gram nO!Jatlvos porquo alteran la flora bacteriana normal como los 
medicsmentos-inmunosupresores evitan que el huésped resista de modo eficaz una lnfeccl6n, lo 
que tiene como c::onaecuencia una Vacteriemia (7). 

Las bacteremlas pueden ser. transitorias, intermitentes y contínuas. La 11acteremlss 
transitoria se del?e a una manipulación de tejidos infectados o colonizados como son las 
mucosas superficiales. La Vacteremias intermitente es causada por abc:;esos no drenados 
(abcesos q,ue continen aún secrec1oneei acumuladas) y por lo general ocurren cuando existe un~ 
lnfecci6n localizada. La bac~remia continua es característica de Infecciones lntravasculares 
partlcularmonte ondocarditis bactoriana (7). 

2•2 Método convoncional para homocultivos, frascos de C5T 

2•2•1 Goneralidaaos 

Es importante Mcctuar la toma de la muostra para hemocultivos do forma correcta para 
evitar contaminaciones y extraer la cantidad correcta de sangre. 

El caldo do soya tripticasoína (CST) es un medio altamente nutritivo, quo contiene: 

Peptona de caseína 
Peptona de soya 
Cloruro do sodio 
Fosfato dipotáslco 
Doxtroza 
Ph final de 7.'3 +/· 0.2 

17.0g/I 
'3.0g/I 
5.0g/I 
2.5g/I 
2.5g/I 

DoOldo a que on su f6rmula oxisten dos poptonas, facilita el crocimionto de microorganismos 
exigontes y dift'ciles sin la nocosldad de aRadir suoros u otros materiales. 

4 



úent.ralmr.nte do& ht:mocultfvo~ tomadc.s ti difuerttr. hortl son fiuficicntes para Di5!.:u· tJ. i..;r; 

micr:')or~a'1i5mo. En I~ clfnlca Mayo se ha dt:mobtrad·J 11ue el rango de. pD!:>itividti" a~ laf. 
hemoculti1•os en un periodo séptico será de para un homacultivo. para dos hemocultivos y p1>ra 
tres hemocultivos (25). 

En I¡¡ gráfica Nº 1 se pue.:le observnr G\Ut es muy importante hacer ID tnma de. Mngre en el 
tiempo adecuado para poder aislar al microor9anismo. 

Cuando se aumenta el número de hemocultivos i;omados por paciente se Incrementa el 
porcentaje de posltlvldad para aislar al microorganismo, ya G\UO a mayor número de 
hemocult!vos tomados, menor será el porcentaje i:le falsos nt9ativos G\UO se tendrán. 

La finalidad de recolectar un volúmen determinado para clldo muestra i:le sangre es 
lncrement.!lr la posll>!lldad de cultivar el menor número de microorganismos presentes en la 
muestra. 

PO~CENTNE 
POSITIVO 

GRi'lf!CA N-1 Evoluc!6n de la fiebre tifoidea: D. Margan, H. the salmonolla en Dubas R. (ed), 
8acterlal and M,ycotic !nfectlon of man J.8. Llpp!ncott Co. (1858). 

5 



Lf.i!• Dactr.rias son irihibidil5 por el &uc:ro hum.ano aún despuü, de !itr diluida 20 veces la 
osngre con el modio do cultivo. El tapia Nº 2 oe ejemplifica quo entro mayor sea Is diluci6n 
tenemon ur1 mayor número de cultivos positivos. 

TABLANº 2 

DESARROLLO DE INOCUL05 PEQUEÑOS EN MEZCLA DE SANGRE Y CALDO 

Desarrollo de St.,.eptptoccv'l viridÉ01;; de inéculo~ De5arrollo Je ü.clJ ¡:le ln6culo& pe'\ueffo5 en 
pe'-\uei'fos en mezcla de 5'1.~re y cardo mn.cla de san'.Jre y caldo 

san~re 1 caldo feos + / t.otaf inoculado~ !Hln¡_Jre /caldo feo!> • I t.ot..,!111 inoculadoe 

11160 1711& 1n60 16116 
1150 11)/1!) 1150 14/16 
1140 ten& 1140 14/16 
IP-10 IM!l IT!IO 15116 
1120 14/1& 1/20 12116 

'"º 9/18 '"º 9116 
115 9118 1/5 en6 
1/2 4/l!l 1/2 3116 
111 7118 '" 1116 

La dilución de la muestra ei~ sangre en el medio de: cultiva reduce los mecanismos de 
lnmunldatJ celular y humoral del huéspo.:I c:¡ue pudieran s~uir activo& on la sangre en el momento 
tJe extraerla para el cultivo (25 ). 

2•2•:3 Medios de cultivo 

Los medios ele cultivo que se utilizan para sembrar !os hemocultivos son los siguienu-s: para 
el aislamiento &e Pacurias gram positivas, gram nt9ativas y especificamenu para poder 
observar las t:tem61is{s se emplea el me.dio de ge\m;a san13re. para el aislamiento de baci105 9ram 
negativos específicamente, asr ccmo la utilización de la lactosa, se emplea el agar MacConkey. 
cuando nos in~resa aislar bacte,.ias que crecen mejor en una atmósfera parcial dt: CO:- se 
emplea ~etosa chocolate, er: el caso de que se 505peche. la presencia de levaduras '.i hongos la 
muestra se siembra en agar de Sat1oraud. Estos mr.dios !iOrl lo!i que ~e emple.Jn de ruti11,a en una 
muestra para hemocultivo. 

MEDIO DE CUL nvo : ESPECIFICIDAD OTRAS 
1 !'>ACTERIANA CARACTERISTICAS 

A.aar gel05él sang,.e 

1 

cJram - y '.Jram • ! Ob:.ervacifin de las hernol1si5, alfa. 
l beta Y'.Jama. 

Atlar Mac Conkey eram-
j ~~:~~~~~!ª ~~c'r1::r~anismos Agar Veloe.a choco/a U eram .. y gram -

que necee-itan atmósfera de CO: 
¡4,gar 5-aboraud 

1 
levaduras y hon'3C5 · Crecinu~nto de levaduras y hongo:. 

i '\.ue nece!:oitan más de 72 ho,.as 

1 i 
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Los (r,¿J5Cos de CST para los hemocultivos contienen ademá& de los nutrientes para la~ 
Vactdria&, po/lanetol sulfonato de sodio como snticoa9ulante, e~te actua tam!7ién inhii:1iena~ ln 
fagositoois, el complemento, la actividad de la lisozima (enzima que de.grada la pared celular do la 
bacteria) y disminuye la olimin¡¡ci6n do las bacterias por los ne.ctrófilos (25). 

2•3 Método no convencional para hemocultivo 

Los tubos del método do L·C (isolator), son al vacío y contienen: 

AGENlE 

Jap6n 

Polipropilenallcol 

EDTll 

FUNCION 

Disminuir /a 
espumit 

ant.lcoagulante 

antlcoagulant.t 

di5minu;1e Id t..er•rl~llCrd ni:ltura: Je 
forTMar e~purna eri di-t.er~ent.e. 

,,,,.,,bat.( el dectc bacter1c1d3 de ra 
san~ .. e inh1b,er,..iu la íaqvc1to~s. 

(.Omplemenu :1 Id actividad de la 
lioozirna. 01tit'"l!rl1J;e la a:;t1 ... 1dad 
antibact<-nana ,fe lo~ am1ni¡_Jluc6ci· 
dos y poli,.1na!"> 

quelanu de. c1:1lcio, previene la 
fomiaci6'1 '1e coá!Julo, de íibrina e 
inhi!le ta ca~ .. :hÍiJ Jel complernent..o. 

2•'5•2 Llsls·centrifugacl6n, ventajas y desventajas 

EsU tubo no funciona como medio de cultive, razón por la cual el tiempo transcurrido para 
ser procesada la muestra es fundamental ya que el medio carece de nutrientes y las bacterias 
presenus no pueden sobrevi\'ir un largo periodo de tiempo. La5 ventajas que presente este 
método es que se procesa el mismo día en que toma la muestra de sangre y no se hacen 
subcultivos. El rango do contaminaci6n para el método de frascos do CSf es do 2'!. y para el 
método do L ·C es de 1.5 a 2.67 •. 

7 



2•3•3 ComparMión del método L·C (isolator) con otros mitoc:los 
para htmocuttivoei. 

La literatura reporta tralnijos c:londc comparan al sis toma L·C (lsolator) con otros métodos 
como son: 

• f'atrick R. Murray y colaboradores compararon ol sistema l>ifáslco Rocho·sentl·chuk con ol 
método L·C (lsolator) para ol>tencl6n de hongos on sangro. Ellos reportan 199 homocultivos 
po•ltivos. f'or ol método do L·C (l&olator) 50 aislaron 178 (89.4'/.) y con el 5epti·chi:ck 119 
(59.7%), por lo que concluyen qu ol métoc:lo do L·C (lsolator) os un método más !>onslble para 
aislar hongos en sangro (16). 

• Yaquo!> Bllll y colat>oradoros evaluaron el L ·C (lsolator) y el método Wásico Infusión cerel>ro 
corazón, especialmente para aislar hongos en muestras de sangre, 86.67. se detectaron por el 
sistema L·C (lsolator) y 10'!. por el l>ifáslco Infusión cuebro corazón. Ellos concluyen que el L·C 
(lsolator) aumenta la sensibilidad para detectar hongos (2). 

• f'atr!ck R. Murray y w. 5pizzo hicieron un estudio comparativo entre L·C (lsolator) y los 
slstcmas 5eptl·check·BHI con saponrn y 5eptl·chock caldo de saya triptlcaseína. En esto 
trabajo so logró un mejor aislamiento con el sistema 5<1pti·check·BHI con saplnfn que con ol L·C 
(lsolator), ol tiempo empleado para el aislamiento fué <11 mismo para ambos méto.>os. Taml>lén 
se menciona que el L·C (isol.otar) es una técnica de multiples manipulaciones que Incrementa el 
riesgo do contaminación del cultivo (17). 

• Evaluaciones preliminares realizadas por Jung Kend, Rochor y cola!?oradores, demostraron 
que el sistema 5optl-check·BHI con SDponín fué mejor que el sls!<'ma S<lptl·chock-caláo de soya 
tripticaseína p < (0.05) y respecto al sistcma L ·C (isolator) p < (0.001) (16). 

Jtffey 1 Caria Guillo y colaliorac:lores compararon <11 L ·C (isolator) con ol slstcma Bsctec 26 
plus. De 11.506 episoa,os, se aislaron 626 bacterias y hongos con el sistcma Baatoc 26 plus, 
499 fueron aislados por el método L ·C (isolator). El L ·C (lsolator) fué positivo para 59 
hemocultlvos comparado con el Bactec 26 plus. que fué positivo para 45 hemocultivos, do esto 
tral>ajo se conclcye que el sistema Bactec 26 plus y el L·C (isolator) son méto.>os que tienen 
ventaja!> muy similares, méritos individuales y c:leficlenclas propias de cada uno (10). 
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:3•1 Diagrama de flujo 

.¡----- paciente ------~~ 

l:ultlvo po51tlvo 

10 mi. de ea~re 

.J,, 
método convenc:lon.al 
fra&cos de CST 

..,¡,. 
lncubacl&n po,. 24 hrs. 

.J,, 
&lembra en gelosa ~~re, 
choc.olatt, ~ar M.cConkey 
y ~ar S¡d:ioraud. 11 caja 
de chocolate y la de Saboraud 
&e Introducen a una jarra con 
•tm65fcra parclal de~ (de 5 
a10%) 1 

;¡,.. 
cultivo negativo 

.J,, 
loenf;fflcacldn del 
tnlcroorg•ni~mo 

.J,, 
rc&tembra a !.se 48 hr5. 

.J,, 
re!tiembra a loe 7 dfa5 

'V 
reporte n~attvo 

ID mi. de eangre 

~ 
l•C (loolat<>r) 

..1 
centrifugar el tubo a 4500 rpm, 
30minut.o6 

..J.. 
colocar el adaptador para perforar 
el tubo con la prenH 

.,¡,. 
extraer con la mlcroplpet.a el aobre· 
nadantc y de&echart~ 

i. 
extra.er el sedimento con 11 micro· 
pipeta 

l 
~lembra eri gel~• aanere, 
cho~olate, ae-r-MacConkey 
y 'fª' 51bourCaud. 1.1 caja 
de chocolate y I• de S•l>ouraud. 
&e lntroJUc~ a una jan-. con 
•tmdofera p•rclal de C02 (de 5 
•10%) 

~¡.. 

cullpooif;lvo 

ldentlficacf6n del 
mlcroorgani&mo 

1 

culf;lvor•f;ivo 

lnculJar 7 días !,is cajas a 
t<mperar amb;ent< 

reportar negativo 



Durante e:I estudio !?Je toma.ron ht.:macultivo;i. a ~04 p,aclente!I &1.1ndo un total de 99 
h~mocultlvoei patt:adoei (ht:mocu!tiv.J!:t Je un miúmo paciente tomado&i al mi~mo tit:mpo bajo las 
mieima5 Gircunfitancia.s). 5e verificó q .. e present;Jran uru1 tJacteríemia real eii e:I periodo en ~I que 
f,C lee; tom6 !.:l muestra de ~angre. l:5ttl fué !>embra.da en los tlos método!St al mismo t.i.empo y c;ori 
la mioma muestra ae oa11tJre, esto «>. tomando 20 mi. de sangre dr. cada paciente por toma, 10 
mi. para loo frascos de C5T y 10 mi. para L·C {ioolstor). 

3•2•2 Material de laooratorio 

plpetso graduadas (1,5,10 mi.) 
matraces Erlenmeyer (500 y 100 mi.) 
tuoos de ensayo (1:3x7!3 y 1:?x100) 
cajas petri 
asa callbrads (0.001) 
hisopos 
pinzas de dlseccl6n 
pipetas Psoteur 
mlcroplpetss para tubos lsolator 
macropipetas para tul:>os lsolator 
adaptador para perforar los tubos lsolator 
agujas hipoaérmicas estériles {21"'32) 
frascoo para hemocultlvos de 120 mi. (DIFCO) 
tubos para hemocultivos isolator 10 mi. (Dupont) 

Cloruro de cslclo 
Cloruro de Magnesio 
Cloruro fbrico 
Hldr6xldo de potasio 
Acldo sulfilrico 
Acldo clorh(drico 
Etanol 
Acetona 
Yodo 
Yoduro de potasio 
Reactivo de Kovac's 
Alfa-naftol 
Cristal violeta 
Polianetol sulfonato efe sodio 
Sllfranina 
Poliyodlne 
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(6aker analysed) 
(6aker analysed) 
(6aker analysed) 
(6aker analysed) 
(6aker analysed) 
(6aker analysed) 
(Baker snalysed) 
(6aker analysed) 
(6aker analysed) 
(6aker analysed) 
(MERCK) 
(SIGMA) 
(SIGMA) 
(SIGMA) 
(HARLECO) 
(EMQ) 



Z>•2•4 MuUoo de tuitivo 

!>ase .:le ¡¡gar sangre 
¡¡gar .:le MacConkey 
sgar Mueller·Hlntan 
sgar .:le 5al>ouroud. 
agar .:le citrato de 51mons 
sgar de hierro Kllgler 
agar hierro y llsln11 
cal.:lo de 50ya triptlcasorna 
caldo de Infusión cerebro corazón 
medioslm 
medio mio 
caldo rojo fono! sacarosa 
medio de Voges·Proskaver 
tul>os de Lowensteln·Jensen 
agar escullna-bllls 

M120E 
API NFT 
tlplt>sc PN 
tlplt>ac A 
microscopio 
prensa para tut>05 de loolstar 
tul>os de lsolator 
centrifuga 

Z,.Z, METODOLOGIA 

(610XON) 
(610XON) 
(610XON) 
(610XON) 
(610XON) 
(610XON) 
(610XON) 
(610XON) 
(610XON) 
(610XON) 
(610XON) 
(610XON) 
(610XON) 
(610XON) 
(MERCK) 

(MERCK) 
{MERCK) 
(61GAUX) 
(61GAUX) 
(Lelntz) 
(Te1111olyne) 
(6ector>·Dlklnson) 
(lnéesa) 

El estudio se reallZll de junio de 1992 ll aliril de 1994 tiempo en i:I A,Ue aml>os mótodoo se 
emplean de forma parellda, Inoculando 11ml>os sl&temas al mismo tiempo y con la misma 
muestro. ~ 
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B•B•l Toma de la muestra 

Despues de limpiar el sitio ele punción venosa con una torunda con yodo comenzando del sitio 
exacto y desplaulnclose en sentido periférico con un movimiento circular; se hace la punción, se 
extraen 20 mi. de sangre, se Hmpia con yodo la tapa del frasco con C5T y se inyectan los 10 mi. 
de sangre, los otros 10 mi se Inoculan en un tubo ele lsolator despues de limpiar Is tapa con 
yodo y se trasladan al laboratorio. La mu-.stra de sangre periférica se debe de tomar cuando el 
paciente este en el periodo de esca!osfrios, sin terapia antimlcrobiann. Para tener melares 
resultados es necesario tener por lo menos, 2 hemocultivos de diferen~ Prnzo y con diferencia 
de tiempo de BO minuto&. 

B•B•2 M6todo convencional para hemocultlvos frascos de C5T 

Despu6s ele ol>tener 10 mi. de sangre del paciente en condiciones de asepsia: 
1.· Limpiar el tapón del frasco con lsodlne e inyectar en 61 Is muestra de sangre 
2.- Incubar 24 hrs el frasco a 35° centígrados 
B.· Sombrsr una caja de sgar sangre, MscConkoy, chocolate y ssbouraud, Incubar 

estas 24 hrs. a :35 ° centfgrsdos. 
4.· En caso de que Is primera resiembra no sea positiva, resembrar a las 48 hrs. 

y 8 los 7 aras . . 
5.· Observar si no existe crecimiento y reportar como negativo. 

BoB•B Método de Llsls·centrifugsc16n (lsolstor) 

Despu6s do tomar la muestra de sangre en condiciones do asepsia, el tsp6n del tu!>o se 
limpia con lsodino y so le inyectan 10 mi. de sangre del paciente. Se traslada lo más rápido 
posible al laboratorio y ahf se procesa Inmediatamente de la siguiente manera: 
1.· Centrifugar los tubos a 4500 rpm durante :30 minutos 
2.· Limpiar el tapón del tul>o con lsodino y colocar el adaptador para perforarlo con la 

prensa. 
B.· Absorber el sobren&:lante con una macropipota 
4.· Dar vorte>< (mezclar) durante 10 segundos 
5.· Absortier el precipitado con una micropipeta 
6.~ Sembrar en los medios de cultivo corresponáienk 
7.- Incubar las cajas 24 horas a 35° centígrados y observar 
8.· 51 lss cajas no presentan crecimiento, dejar en observaci6n durante 7 días a 

temperatura ambiente. 
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3-4 DATOS EPIDEMIOLOGICOS 

Al terminar Is parte experimental, revisar retrospectivamente los expedientes clínicos 
poniendo especial atención a los siguientes aspectos, tipo de neoplasia, es~(o clínico, 
tratamiento antlneoplAslco y/o antlmlcrol:>iano, ftel:>re neutropenla, en el moment;o de la toma del 
hemocultlvo, número de hemocultlvos tomados, presencia tanto clínica como l:>acteriol6glca 1:le 
lnfeccl6n en otro 6rgana en el momento de la toma de Is muestra. 5e conslder6 como 
PacteremID real si cumplirse con los siguientes criterios: 
1.- Presencia de datos clfnicos compatible5 wn bacteremia (fiebre, leuc:OGltosls, neutropenla, 
etc.). 
2.- Que el microorganismo aislado en sangre 5ea el mismo al aislado en otro sitio del cuerpo. 
~-- Que el cr~irnlento bacttrlano 5e presente en por lo menos dos dt; las muestras para 
hemocultlvo. 
4.- Que el paciente tenga mejoría clfnica con el tratamiento antlmlcrol:>lano especifico. 

Todos los casos que no cumplieron con por lo menos 3 de estos criterios fueron 
considerados como pseudol:>steremias. 

3•5 ESTADISTICA 

Se compararon sml:>os métodos de acuerdo al número de hemocultivos positivos para cada 
uno de los métodos. Se analizaran las frecuencias para ambos métodos en cuanto a los. 
microorganismos, tipos de n~pfDsia, neutropenia y otros parámetros. 

La comparación do aml:>os métodos en cuanto al procontajo do aislamiento so realizó por ia 
pruol:>a do Chi 2 : so ot>tuvo una P<(0.0001), con lo (\ue ostadfstlcsmonte se comprueba que 
efectivamente el aislamiento os diferente para aml:>os métodos. 
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RESULTADOS Y DISCUSION 

4-1 RESULTADOS 

Durante este periodo do estudio so tomaron homocultivos pareados s 304 pacientes 
distribuidos do la slguente manera: 

CUADRONº3 

NUMERO DE CASOS DE HEMOCUL nvos TOMADOS A 304 PACIENTES 

162 CASOS (53%) SE LES TOMO UN JUEGO DE HEMOCULTIVOS 
. 

125 CASOS (41%) SE LES TOMllRON DOS JUEGOS DE HEMOCULTIVOS 
17 CASOS (6%) SE LES TOMllRON ~JUEGOS DE HEMOCULTIVOS 

TOTAL 304 CASOS ·. 

Do los 304 pacientes 61 (20?,) do olios presentaron homocultivos positivos, 57 (9:3%) 
cumplieron con la doflnlcl6n do bacteriomla real: a los 4 pacientes restantes so los diflnl6 
como psoudobacteromlas. 

CUADRON"4 

NUMERO DE PACIENTES CON HEMOCULTIVOS posmvos 

PACIENTES CON HEMOCULTIVOS BACTEl<EMIA •EAL PSEUDOtlACTEREMIA 
POSITIVOS ,. 

61 57 (93.41) 4(6,61) . 



La posíbilid.:ld de ot7tener nt.~Jcul:.ivc.:- p.:.:!>it1vO!-• nurner1tó ~e: acu~r:J::: ai ,.,~....:en:i a~ 
hemocultívas tomado& por pac;ent~~. Al relacian;Jr" el niJmt!ra d~ caso~ de hem,,cultiv<Y.> 
pareado5 con el núme.ro do ju~oo tle hemocultivoo tomado& a lo& 61 pilCien>e& &e Ol75orva lo 
slguienu: 

CUAORON° 5 

RElACION ENTRE NUMERO OE PACIEMrES CON HEMOCUllWOS POSITIVOS 
y CASOS DE HEMOCUL.nvos 'íOMAPOS 

P.CIE>IT!'.S CON HEMOCUll\VOS '1. DE ACUEf.!00 "L H'UMJ:)~O DC' W Of;: HEMOCUL TIYOS fOM.A.POS 
P0Slf\V05 HEMOCUl nvos, PAP.EA.OOS 

29 (17.9 "l 1 

26 (20.e"J 2 

6 (35.2") 3 

TOTAL 61 PACIENTES 

De acuerdo al número <le hemocultivos y método empleado can respecto a las l:>acteremias 
(lnfetclbn real) y pseudobacteremias (contaminación del cultivo sin infección del paciente) se 
observa ctue las 4 pseudot>actereml¡¡g ••Mentes. 2 per>enecen ¡¡I método convencior.sl CST y 2 
al de L·C (isolat:or), por lo tanto el porcentaje de contaminaci6n fué ~I mismo para amt>os 
métodos. Las bacterias aislatl9s on la& pseudol7acteríemi;:1s fueron en todos los casos 
Estafilococos coaeuls.sa negativa. Las pseudoP.actere:mias se pre!>entar-on en la primera toma 
del paciente y en una de los casas en la única t:oma. 

A los 61 paclent<ls se les tomó un tot¡il de 99 hemocultivas pa•oadas para ambos métodos. el 
porcentaje de t>acuirlas aisladas para cada uno de ellos fuó el síguente: 

CUADRO Nº 6 

COMPAIU.CION DE POS METOOOS DE HEMOCUllll'OS DE ACUERDO Al PORCENTl..JE PE AISLAMIENTO 

C.ST+ 1 CST·~ 1 
' l-C. i L-C• 

8AC1l':REMIA REAL 7& (7&.'11.) ¡ 14 (14.1\) ¡•<{0.000\)1 46(46.4\) ¡ 4S (46."') 

F'SEU006ACTE.REMIA 2(2\) 1 5(5\) 1 
1 2(2'1.) 

: 
6(5\) 
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En el cuadro Nº 7 bt: prt:senta de5g!o&ado can número de rnue.stril!i par.a ambos métodos en 
cuanto a la bDC;tt:remla y pseudobactert:rnia. Estatfístlcamente se ot?servn que amt;ios 
métodos son diforontos en cuanto al aislamiento t>acteriano teniondo una p<(0.0001). 

CUADRON°7 

Do acuordo al tipo de método omploado so ot>serv6 <1ue con el método convencional de frascos 
ele C5T se aisló un mayor n6moro tlo t>acterias que con el L ·C (isolator), la E coli es la C\UO con 
mayor frecuencia se alsl6 en los dos m~totfos. Asr mismo el aislamiento para las levaduras fué 
mejor ccn el mttcdo convencional. En resumen se ot>serva <1ue e.1 método de C5T l"'.lra aislar un 
mayor número de mic,.oorgsnismos, incluyendc a los hongos. 
En el cuadro Nº 7 se muestra !s frecuencia relativa de los microor~anismos aislados de 
hemocult!vos para ol método tle C5T y el de Lisis·centrifu~ación. 

CUADRON°8 

(sJ.,afl~~~~~'!:~:'~~---- ---·- ----.. - ___2_ - . (r¿,'~~-- -- --

-~~~~ ------· - ____ ___! ___ (~~L_ __ _ ----' __ _J~_) --
c;m...n~u..w __________ , _____ , __ r;.:!-L __ _ 
EetupkWCCu. ""P (2'.J 

--r----------
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En cuanto a la frecuencia tic microorgani!Jmos se ol;;iservó que el mayor porcentaje se ol:1t.i~rie 
con el metodo de CSf, de bai;terias como E.coli qu~ &on poco exig~ntes hat>t.::J la!i lcvadurn& que 
deberían de tener un mejor aislamiento con el me.todo L·C de acuerdo a la literatura (2,17). 

• Se observa que 105 paciente!'I con leucemia linfoblástica aguda presentan un mayor número 
de bacteremlas, ya que son sometidos a tratami~ntos con quimiote.rapia que traen como 
consecuencia periodos de neutropenia grave. Se analizaron 14 C.:Jsos con leucemia linfoblástica 
aguda, 8 con linfoma, 6 con VIH + y sarcoma do Kaposi, 0 con cáncer qástrico y otras 
neoplásias que por ser un número pequetta de casos no se 1rtcluyeron en este análi!ii5. Los 
mrcroorganlsmos que con mayor frecuencia se ai5/aron en estas neoplásias se muestran en el 
cuadro N°9. 

CUADRO N°9 

Tir'O PE HEon.A61A Y MJCWORGANISMOS MAS f~ECUWJES ASOCIA POS A 5AC1U'JEMIAS 
----------·------ -r--------

~,::::~i6Mo -~rj ~~~~::::, 
f&t,¡f\l««-D~ ~ (21.<4\) 
rJt¡,...lril.1""1llft,:N..ol'. ~ (?.f.4'1,) 
Ento't.'tl.ack:r~ . ~ (214,.l 
[t.Wnl,-.;ocow.¡,,.,r,:i.~.1""':f.rtl\.1 ' 1 (717,) 

nro DE f/EOfV.511\ 

"""""''"'""''""'""" 1 

-·---,>-. ---,-"' .... --_-,-,..;::;-----. 
E!>t.lfll,UV••~f'11', 
c..,,,11,u.11hc.1 ... , 
E6trtrtorA...-.,...,, 
S.alm..'nt"ll.1•.r 
rv..~_.,,.,.. ... _..,i 
Etrtn1X.cA,.-:1~ti' 

(l!J';.) 
(ll!:i~.} 
(l.?B:',) 
(12.'Y!,~ 
(12.5'".! 
(12.5",I 
(ll.5¡-,¡ 

1 

: !-----------+------·-- -----·----·---·----
!:i~1a~ :~ (W.07.) 
fr.rhf'rtchl.1 :-..JI 2. (333'1.) 
[ntf'T'\:oli;1,."t-rrbf:! 1 {16f>t) 

VHlt~N.~ 

1-----------r---------·---------, ·---~--
ht..lfll,l':.OCD W~~.I IV':!JU\-';I 
E!tl.tflk-.:;oc.o~"''' 
[o;.::hrnchur.;lr 
ca ... 11,1;1.Mt•••MY. 

(f.0.(11,) 
(166'.) 
(TfiG'".I 
(10.oíi\) 

Se analizaron los 57 pacientes que presentaron hemocultivo5 positivas y cumplieron con los 
cri~rfos de bacUriemla real, esto5 están distribuidos en 14 C8505 con leucemia linfoblástica 
aguda, 6 con linfoma (Hodqkin y no Hodqkin} 2 con mieloma múltiplo, 6 con VIH + y sarcoma do 
Kaposl, 6 con cáncer gástrico, 3 con cáncer de vejiga, 3 con cáncer cervlco utaino. 3 con 
cáncer de recto, 2 con cáncer de tiroides y 12 caso5 con diferentes tipos de cáncer que se 
clasificaron como otros. En el cuadro Nº 10 5e observa que fa fiebre está muy relacionada a la 
lnfeccl6n; sin emVargo en es~ tipo de pacientes la fiebre puede ser ocasionada por actividad 
tumoral y necrosis de los tejidos. Por otra parte la neutrapenia se asoció a más del 50 1o de lo5 
casos con leucemia linfoblástica aguda, pero no a linfomas ni .a otros tumores 
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CUADRON°10 

IEl.AQON ENTl!E flEHE Y/O NEU~ENIA IJE ACUEltOO AL Tlf'O PE NEOnASIA 
Y CON HEMocuc. nvo rosmvo 

01'() DI'. NCon.>.51A N[UTJ:'Of'[Nt.:1>.:.. Flf6J:t 

-----
Leuumu llnf~uc.a AJ•1ol.1 14 & 12 

~- - ·-~-----·------·-------· 
¡::;~iln ---- -----~----- ___ ------º--- --------I 

1------~-------------- -------- ---- -------+--------
'"'"'onu.mult.l(~l' 2 1 ------------- ------- ------- -------- -------
\.' lH·~··""J:-14"v.I ü O f> 

o 

o 
--------- --------·-------· , o ----------------- ---------- --------·-------· 

o ·-------------- ---------- -------- ------
12 2 9 

De acuerdo a los pacient.os en los que se logr6 sal1er si se encontral1an en el momento del 
estudio neutropénlcos o no (en algunos casos la l1iometria y la diferencial no se enco,tr6 
reportada en el expediont.o), la distril1uci6n de los microorganismos se descril1e en el cuadro Nº 11. 

CUADRON°ll 

FkfCUENCIA OE MICIWOlGA.NISMOS EN P'AOENTES NEUTKDf'ENICOS YNO NEUTWf'ENICOS 

-------------------------- ------------· 
PACIENTES tlEUTROf'ENl.:U::, 

t---"-'""'-"-'-""----------- --~----- ______ 6_~(,_5_21.~) ----! 
~l.ilpt'WV1U'i.al' (1767.) 

Eat.atliox.oa•autell'... (11.n.) 
1----------------------------1-------~~--

EAoi.>b~ bf' (11.77.) 1----------------------- ------~-~--

rADEtlfESUOtlLU~flf"Etl~~~----------------- -------~~!:__ __ 

-- ú:tr~~'1.il~---- - ----·-- - ··-------- - --------·~·--·-'-(40_•_c•l _____ , 

1---'-'""-""""'-'-"'-""'~"'-'-~~·~""-'---------------- ~-----~- (12.57.) 

--~--- --·~-~(9_»_•~) ----! 

------ ~---------- --------------------~~------
-------- --- ~- _____ ! __ (~6_21.~l ____ _, 

-- --··---··----·--- ·- ----·--_!.~ (627.) 

__ !_~u.~~~:_~-"~'.:~------·---------·- -·-- -- ------'--'~---­
___ r:_~it~~~~' - ---·-----·-·-------------~-~-

(31'4) 

--------'----- f.3.17.) __ 
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Dl5CUSION 
rs1:: 

Sr,L!t; ,. :.. ~. : :· 

fi•.:&:f 
'' '$7!l 'l 

. '~' ! 1.ui 

E>Ci5ten varios punto& fundamentDle& pDra que un método de h~mocultivo funcione d~ 
manera adecuada, uno de ellos e& q,ue la tom.:i de la mue~tr.:J. deb'e. de ser en el periodo de 
escalosfríos, de preferencia sin terap:a antimicrabiona y p:?r lo meriOf• se deben tomar do!, 
hemocultivos de diferente brazo con un inte.rvalo de tie.mpo oe 30 minuto~. Si la rnt.H'!f1tra no es 
tomada de esta manera los res1Jltados scr.:Sn reflejo directo de. ali:Juna de r.sta:, falla:.., si no se 
toma de esta manera y la muestra no se tra:.lada JJ lab.,rator1? inmed1;ltarnf!rite o se tom;1 en 
el tran&curso de la noche cuando no hay quien las p"oce.:.e· hasta ~I ara &icJ'J1ente; es ror e~o que 
en el INCan tenemos menor positi .. ·idad con L·C que. con 1:i~ re,sul:.ad:J~ a,.u; se rt:portan en la 
literatura (2,1'7). Es importante hace,. notar que cunndo la muestra ne contiene el volumen 
adecuado o es hemolizada afecta en los resultados del metodo de L ·C (lsolator). 

En cuanto a la contaminación, la Información no proporcionó diferencias, en cuanto a los 
metodos y/o el microorganismo aislado. 

La literatura reporta que a mayor número de hemocultivos por paciente que se tor"len 
aumenta la posibilidad de aislar el mic,.oorganismo. Esto hace nc-tar ~.ue mientras no mejore la 
cantidad de hemocultivos tomado5 por paciente, el laboratori.:; no podrá aislar con facilidad el 
microorganismo causante de la infección y la terapia antim1cr-ot;i1ana difícilmente 5erá la óptima. 

El método convencional de frascos de CST funciona mejor en el INCan. Se cru que se det>e a 
que las muestras que son tomadas en el transcur-5:J de la noche no se pr-ocesa,., 
lnmedlatamen~¡ por otra parte no se 6igue estrictamente e'1 procedimiento ccrrecto de tas 
muestras ya que la toma de la sangre se hace con jeringa y e .. , a'~unas ocas;one~ el volúmen ne 
es correcto, la ve:locidad de centrifugación fué menor a la (.\ue la ma~i.Jfactura recomienda y en 
algunas ocasiones la sangre que es depositada en el hemocultivo está hemol1z.ada. Esta serie de 
circunstancias adversas afectan en gran forma al método de L·C (isolator) 
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En un e5tudio (\lJt! realiz.:.irori if· .:;,;?a•• .. ..1. R:Jr.iriguez V, e:n el ho&pit.ol Ande.:r~on par.o annl1wr las 
ca<Jsas más frecuente& de mur.rtr: en pacientes con cáncr.r, ob~ervaron que In causa más 
frecuente son las infeccione:&, e&:...'.l!> ~on Cllu&adns en 5u mayoría por Vacilas grom negativos, 
principalmt.:nte E coli, P&cudom.1na-; 5p y KleDsir.lla pneumonlae. En nuestro ho5pital (INCan) &t: 

tlone que la tasa de mortalidad dr. pacientes con cáncer y bacteremla es de un 35.5 7, s~ún el 
estudio realizado por el Dr. Lazo de la V"-'Ja do 1986-1989. En este estudio so observó que la 
mayoría de pacientes con cáncer y Dacuremia se deVe a fnfec.ciones por bacterias grnm 
negativas ocupando el primer lugar la E co/1, sequida d~ Klebsiella pnt:umoniae. 

LD literatura reporta que el paclr.nte neutropénico e& más suceptible a inft.:ctDr~. Las 
Pseudomonas ar.ruginosa, Klebsiella pneumonlae, Estafilococos epfdermidis y hongos 5e aislan con 
fre<:uencla, s~ún estudios realizados por Lowoll 5. en los Angeles California. Los resultadO<i 
reportan que en los pacientes noutroponicos la E coli os la bacte.ria que con más frecuencia se 
aisla, pero que no existen difuencias de acuerdo a paciente5 no neutrop6nlcos. ProVablemente 
esta diferencia con la literatura de uner un mayor número de pacientes neutrop6nfce>!J 
lnfeGtados que no neutrop¿nicos so dr.~o a quo no a todos los pacientes do este estudio se les 
pudo determinar si t.:ran pacientes neutrop¿nicas o no por falta de datos en el expediente. 
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CONCLU510NE5 

1.· La diferencia entre los dos métodos de acuerdo al número de hemoculti~·os positivo5 de las 
bacteremlas reales es estadfsticamente sigriificativa p < (0.0001) lo que indica qur.: el método 
convencionlll de frascos de CST funciona mejor de. acuerdo EJ la& caracterí5ticD5 particulares del 
INCan. 

2.· 5e de¡,en de tomar por lo menos dos hemocultivos y de preferencia tres, separados por 
media hora entre cada toma. 

3.· El aislamiento de Candida s¡: fué superior con el método de frascos de C5T que con el de L·C 
(isolator). Contrario a lo que informa la casa comercial de L·C (l&alator). 

4.- Se ot7serv6 que la neoplasia qur. pr~senta un mayor n1Jmero de bacteremias e5 IS leucemla 
linfo¡,1ástica aguda. 

5.· La EKherichla coll fué la bact<:ria con un porcentaje mayor de aislamlento para ambos 
méuldos. 
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