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Resumen

Contexto

Acinetobacter baumannii (AB) es un microorganismo que produce
infecciones asociadas a la atenciéon de salud. La incidencia de
bacteriemia por AB depende de la endemia de cada centro y la
presencia de un brote epidémico.

Objetivo

Describir las caracteristicas clinicas de los pacientes con episodios de
bacteriemia por AB.

Diseno

Serie de casos.

Lugar y sujetos

Pacientes con episodios de bacteriemias por AB en la Unidad de
Cuidados Intensivos durante el periodo 2011-2013, registrados en la
base de datos Whonet de los anos 2011, 2012 y 2013, del Hospital Carlos
Andrade Marin, Quito-Ecuador.

Mediciones principales

Incidencia de bacteriemia por AB, factores de riesgo, estancia
hospitalaria, mortalidad.

Resultados

Se identificaron 36 casos de bacteriemia por AB en el periodo 2011-2013.
La incidencia fue de 9.7 por 1000 admisiones en UCI. En el 53% de los
casos el episodio de bacteriemia se presentd a partir de los 14 dias de
estancia en UCI. Un 72% de los casos recibid fratamiento antimicrobiano
previo al episodio de bacteriemia y todos tenian varios dispositivos
invasivos. Al momento de la bacteriemia el 83% de los casos cumplia
criterios de sindrome de disfuncién multiorgdnica. El 86% de los casos
tuvo infeccién por AB con resistencia extensa a antibacterianos. Para
el fratamiento de la bacteriemia en el 79% se utilizd terapia combinada
segun recomendaciones del protocolo de la UCI. La mortalidad en los
pacientes con bacteriemia por AB fue del 39%.

Conclusién

Las infecciones por AB constituyen un grave problema en las unidades
de cuidados intensivos. La hospitalizaciéon prolongada, el uso de
multiples dispositivos invasivos y el empleo previo de antimicrobianos
son factores frecuentemente enconfrados en estos pacientes. El inicio
de tratamiento rdpido y con terapia combinada es fundamental en el
manejo de estos pacientes.
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Context

Acinetobacter baumannii (AB) is a microorganism that produces
infections associated with health care. The incidence of AB bacteremia
depends on the endemicity of each center and the presence of an
outbreak.

Objective

To describe the clinical characteristics of patients with AB bacteremia.
Design

Case series study.

Subjects and setting

Patients with episodes of AB bacteremia in the Infensive Care Unit during
the period 2011-2013 and registered in the Whonet database of the
Carlos Andrade Marin Hospital, Quito-Ecuador.

Main measures

Incidence of AB bacteremia, risk factors, hospital stay, mortality.

Results

36 cases of AB bacteremia were identified in the period 2011-2013.
The incidence was 9.7 per 1000 admissions at the ICU. 53% of cases
developed the AB bacteremia after 14 days of ICU stay. 72% of patients
received anfimicrobial therapy prior to the episode of bacteremia and
all had several invasive devices. 83% of cases had criteria for mulfiple
organ dysfunction syndrome af the moment of AB bacteremia. 86% had
infection with an AB extensively drug-resistant. For the treatment of AB
bacteremia combined therapy was used in 79% of cases according
to management protocol of ICU. The mortality of patients with AB
bacteremia was 39%.

Conclusion

AB infections are a serious problem in infensive care units. Prolonged
hospitalization, the wuse of multiple invasive devices and prior
antimicrobial use are factors frequently found in these patients. A rapid
onset of empirical treatment and combined therapy is essential in the
management of these patients.

1A completa. Es un organismo que adquiere con
|ntl'0dUCCIOn facilidad resistencia a multiples antimicrobianos

2, o través de varios mecanismos: 1) elaboraciéon
de enzimas inactivadoras de antimicrobianos,
2) impermeabilidad de la membrana externa
e incapacidad de alcanzar a las dianas
bacterianas, 3) mutaciones que alteran las
dianas o las funciones celulares.

Acinetobacterbaumannii (AB) es un cocobacilo gramnegativo,
aerobio, estfricto, no fermentador, catalasa positivo, oxidasa
positivo e inmaovil. AB es considerado un patégeno “oportunista”
relacionado con las infecciones asociadas a la atencién de
salud (IAAS). La adquisicién (colonizacion o infecciéon) de
AB ocurre por lo general luego de un periodo de dos a tres
semanas de hospitalizaciéon, principalmente en Unidades
de Cuidados Intensivos (UCI) 2, AB coloniza fdcilmente las
superficies animadas e inanimadas, permaneciendo largos
periodos en las mismas, lo que dificultad su eliminacién
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AB coloniza o infecta principalmente a los
pacientes criticamente enfermos y estd
relacionado con neumonia asociada a la
ventilacién, infecciones del torrente sanguineo
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relacionadas con catéter venoso central, e infecciones del
fracto urinario relacionadas con sondas vesicales. Algunos
de los factores de riesgo que se han propuesto para la
colonizacién oinfeccién por AB sonla cirugia mayor, frauma,
qguemaduras exfensas, estancia hospitalaria prolongada
en UCI, ventilacion mecdnica, dispositivos intravasculares,
sonda vesical y terapia previa con antimicrobianos 1.

La incidencia de bacteriemia por AB depende de la
presencia de un brote epidémico o de la endemia propia
del centro. No disponemos de un estudio local sobre las
caracteristicas clinicas de las infecciones por AB, en parte
por la baja virulencia, lo que dificulta distinguir infeccion
de colonizacién. En base a estos antecedentes se decidié
realizar un estudio para describir las caracteristicas clinicas
de los pacientes con bacteriemia por AB atendidos en el
drea de cuidados intensivos del Hospital Carlos Andrade
Marin.

Sujetos y métodos

El estudio fue realizado en el Area de Cuidados Intensivos
(ACI) del Hospital Carlos Andrade Marin. El hospital
pertenece al Instituto Ecuatoriano de Seguridad Social,
es de nivel Il y cuenta con 612 camas. El ACI es una
unidad polivalente, cerrada, con 26 camas. El estudio
fue aprobado por la Jefatura del Servicio. Por ser de tipo
observacional y retrospectivo, con diseno de serie de
casos, no se considerd factible obtener un consentimiento
informado de los pacientes.

Serevisé la base de datos Whonet del hospital para obtener
los episodios de bacteriemia durante los anos 2011, 2012y
2013, a partir de los cuales se identificaron los casos y se
revisaron las hojas de ingreso-egreso y el sistema informdtico
del hospital, para obtener los datos de las caracteristicas
clinicas de los mismos. Los criterios de inclusién de los sujetos
fueron: edad mayor de 18 anos, diagndstico de sepsis
(basado en las definiciones de la Campana de Sobrevida
de la Sepsis 2012), aislamiento de AB en hemocultivo. Se
excluyeron los sujetos con estancia menor de 48 horas en la
ACly aquellos con aislamiento de AB en hemocultivo pero
sin correlacion clinica.

Enlos sujetos seleccionados se registraron sus caracteristicas:
edad, sexo, procedencia, fecha de ingreso al hospital,
fecha de ingreso al ACI, fecha de alta del ACI, fecha del
alta del hospital, enfermedades subyacentes, escores
prondsticos, tipo de AB en relacién a multirresistencia,
empleo de dispositivos y ofros procedimientos invasivos.

Segun la severidad de sus enfermedades subyacentes, se
distribuyeron usando la clasificaciéon de McCabe y Jackson
¥l para clasificarlos en: categoria 1 (pacientes delicados,
con padecimientos con probabilidad de muerte en un
periodo mayor de 5 anos); categoria 2 (pacientes graves,
con padecimientos con probabilidad de muerte dentro
de los siguientes 4 6 5 anos); categoria 3 (pacientes muy
graves, con padecimientos con probabilidad de muerte
en menos de 6 meses). Se clasificd a los AB de acuerdo
al nivel de resistencia bacteriana® como XDR (extensively
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drug-resistant: resistencia 21 antimicrobiano en cada
una de todas las categorias especificas para AB,
pero sensible al menos a 2 categorias), MDR (multi-
drug resistant: resistencia =1 anfimicrobiano en
cada una de todas las categorias especificas, pero
sensible al menos a 3 categorias) y PDR (pandrug
resistant: resistente a todas las categorias). Se registrd
el impacto de los episodios de bacteriemia en
relacion a dias de hospitalizacion en ACI, dias de
hospitalizacién en el HCAM, uso de antimicrobianos
y mortalidad.

Las variables cuantitativas se expresaron como
promedio + desviaciéon estdndar y como mediana e
intervalos interquartiles. Las variables cualitativas se
expresaron como porcentaijes.

Resultados

Durante los tres anos revisados (2011, 2012 y 2013) se
identificd en total 36 casos de bacteriemia por AB con
cuadro clinico de infeccién del torrente sanguineo.
Considerando que en el periodo 2011-2013 hubo
3705 admisiones, la incidencia fue de 9.7 por 1000
admisiones. Las caracteristicas generales de los
casos se presentan en la tabla 1. La enfermedad de
base que motivé el ingreso a cuidados intensivos, en
su mayoria fue de tipo quirdrgico (n=16; 44%), clinico
(n=12; 33%) y por trauma (n=8; 22%). En relacién a
la severidad de la enfermedad subyacente, el
69% de los casos fueron categorizados como muy
graves, 19% como graves y 11% fueron pacientes
delicados. Las comorbilidades mds comunes fueron
diabetes (n=8; 22%), inmunodepresion (n=5; 14%) e
insuficiencia renal crénica (n=3; 8%).

La mayoria de pacientes (n=19; 52%) estuvieron mds
de dos semanas en el ACI anfes de presentar el
episodio de bacteriemia por AB, seis pacientes (17%)
permanecieron enfre 3y 7 dias, y 11 pacientes (31%)
entfre 8y 14 dias. Entre los dispositivos y procedimientos
a los que estaban mds expuestos fueron la sonda
vesical (92%) y el catéter venoso central (89%); tabla
1.

El 72% de los pacientes estaban con fratamiento
antimicrobiano en el momento del diagndstico
de infeccién del forrente sanguineo por AB.
Los antfimicrobianos que recibian previa a la
bacteriemia por AB eran cefalosporinas de segunda
o tercera generacion (n=4; 11%), fluoroquinolonas
(n=4; 11%), aminoglucésidos  (n=13;  36%),
piperacilina+tazobactam o ampicilina+sulbactam
(n=23; 64%), imipenem o meropenem (N=25; 69%).

Las bacteriemias fueron principalmente
unimicrobianas (53%), secundarias a foco a distancia
(50%) y adquiridas en el ACI (83%); tabla 1. La
presentacion clinica en relacién a la gravedad de
la bacteriemia por AB fue sepsis (n=4; 11%), sepsis

21



Descripcion clinica de una serie de casos de bacterie-
mia por Acinetobacter baumannii (...)

Guerrero-Toapanta F, et al.

Tabla 1: Descripcién de los 36 casos de bacteriemia

por Acinetobacter baumannii atendidos en el Area de

Cuidados Intensivos. Hospital Carlos Andrade Marin,

2011-2013.

Caracteristicas generales
Sexo masculino
Edad (anos)

Estancia hospitalaria previo ingreso ACI
(dias)

Estancia hospitalaria total (dias)
Estancia en ACI (dias)

Escala SOFA (puntaje)

Escala APACHE (puntaje)

Dispositivos y procedimientos empleados
Sonda vesical

Catéter venoso central

Ventilacién mecdnica invasiva

Cirugia previa

Nutricion parenteral

Cirugia urgente

Depuracioén extrarrenal

Lugar de adquisiciéon de la bacteriemia
IAAS extrahospitalaria

IAAS intrahospitalaria fuera del ACI

IAAS intrahospitaliaria en el ACI

Tigmpo de presentacion de la bacterie-
mia

Sélo un episodio de bacteriemia

Momento del primer episodio en hospital
(dias)

Momento del primer episodio en el ACI
(dias)

Sitio de origen de la bacteriemia
Bacteriemia primaria

Secundaria a infeccion de catéter veno-
so central

Secundaria a foco a distancia
Presentacion de la bacteriemia
Unimicrobiana

Polimicrobiana

Mortalidad asociada
Mortalidad en ACI (>48 horas)
Mortalidad total hospitalaria

Transferencia del paciente a ofros cen-
fros

Frecuencia
24 (66.6)
57.5 (37-72)
1 (0-5)

25.5 (13.7-44.7)
15 (9-24.2)
56+3.6
137475

33 (91.6)
32 (88.8)
27 (75.0)
17 (47.2)
13 (36.1)
11 (30.5)
2 (5.5)

1(2.7)
5(13.8)
30 (83.3)

36 (100.0)
11 (6.7-17.2)

8.5 (4.7-14.2)

16 (44.4)
2 (5.5)

18 (50.0)

19 (52.7)
17 (47.2)

14 (38.8)
14 (38.8)
11 (30.5)

Datos se presentan como: nUmero (porcentaje), mediana

(intercuartiles 25 — 75), o media * desviacién esténdar, segun

corresponda para el tipo de variable.
SOFA. Secuencial organic failure acute.

APACHE. Acute physiologic and chronic health evaluation.
IAAS. Infeccidn asociada a la atencién de salud.

ACI. Area de Cuidados Intensivos.
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severa (n=12; 33%), choque séptico (n=19; 53%),
sindrome de disfuncion multiorgdnica (n=30;
83%). procalcitonina >0.5 (n=17; 77%); no hubo
casos de sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica. El patron de resistencia antimicrobiana
de los AB aislados en los hemoculfivos fue
cdlificado como germen multisensible (n=2; 6%).
mulfirresistente (MDR, n=3; 8%), con resistencia
extensa (XDR, n=31; 86%) y no hubo casos de
resistencia absoluta (PDR).

En cuanto al tratamiento el 79% usd terapia
combinada siguiendo las recomendaciones
del protocolo de la unidad. Los antimicrobianos
mds  utilizados en  estos esquemas fueron:
ampicilina+sulbactam (n=17; 61%), imipenem o
meropenem (n=14; 50%), rifampicina (n=7; 25%).
levofloxacina (n=7; 25%), amikacina (n=5; 18%).
colistina (n=3; 11%), minociclina (n=2; 7%). La
mortalidad de los pacientes con bacteriemia
por AB tanto en la UCI como en el hospital fue
del 39%, debiendo mencionarse que hubo
11 pacientes (31%) que fueron fransferidos a
unidades externas de prestacion de servicios por
la necesidad de uso de anfimicrobianos que no
se les podia ofrecer en el hospital.

Discusion

En el ano 2002, en los Estados Unidos de América
se realizd una estimacion de las infecciones
asociadas a la atencidén de salud (IAAS) vy su
impacto en la mortalidad de los pacientes y se
establecio que 1.7 millones de IAAS ocurrieron en
los hospitales y se asociaron aproximadamente
con 99000 muertes ¥, En el 2013 el CDC reportd
una incidencia estimada de 1200 IAAS causadas
por AB, con un 63% de infecciones causadas por
AB MDR (7300 casos al ano), con un estimado de
500 muertes al ano 1. Estas cifras en conjunto con
otros patdégenos multirresistentes constituyen un
problema de salud puUblica.

Lamayoria de infecciones por AB en pacientes en
unidades de cuidados intensivos se presentan en
el fracto respiratorio. En el 2005, Gaynes® reportd
una frecuencia del 5-10% de neumonia adquirida
en la UCI por AB. Sin embargo, AB puede causar
manifestaciones clinicas en otros sitios. Un estudio
de vigilancia en USA (periodo 1995-2002) detectd
una frecuencia de 1.3% de casos de infeccién
del torrente sanguineo causado por ABy en un
estudio similar se determind una frecuencia de

1.6% para la infeccion del tracto urinario en UCI
31

El problema del aislamiento de AB en tracto
respiratorio es identificar si los pacientes estdn
colonizados o infectados por AB. Hay que realizar
un andlisis minucioso de las caracteristicas
clinicas, microbiolégicas, de laboratorio e
imagen para definir infeccion por AB y planificar
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el fratamiento apropiado. Por este motivo, para este
estudio se escogid la infeccién en el torrente sanguineo
por AB, ya que la probabilidad de colonizacion es nula y se
la correlaciond con la clinica de infeccién para descartar
posibles contaminaciones de la muestra.

La incidencia encontfrada de 9.7 episodios de bacteriemia
por AB por cada 1000 admisiones es extremadamente
alta si la comparamos con datos publicados por autores
de Estados Unidos y Europa. Asi, Beck-Sagué ' comunicd
una tasa de 1.7 episodios por 1000 admisiones en el andlisis
de un brote epidémico en cinco unidades de cuidados
intensivos; en el estudio de Tilley " fue 0.03 episodios por
1000 admisiones; Cisneros '@ en el andlisis de un periodo
(1993-2000) encontré cifras de 1.85 a 0.6 episodios por 1000
admisiones; y, Rodriguez-Bano™lenun trabajo similarreportd
1.2 a 0.02 episodios por 1000 admisiones. Sin embargo,
Aguirre y colaboradores ' determinaron una tasa de 14
bacteriemias de AB por cada 1000 ingresos, en un estudio
realizado en una UCI de Guadalajara México, valor que tall
vez se aproxime a nuestra realidad latinoamericana.

El perfil del paciente que en nuestra unidad de cuidados
intensivos desarrollaunainfeccidén deltorrente sanguineo por
AB, es un sujeto adulto mediano, con varias comorbilidades,
una pobre expectativa de vida a su ingreso al ACI, que
permanece mds de dos semanas de hospitalizacion en la
unidad y que estd recibiendo antimicrobianos al momento
de presentar la infeccion por AB. El abordaje diagndstico
de estos pacientes se deberia enfocar en buscar un foco
a distancia, ya que el 50% de las bacteriemias fueron
secundarias a ofros focos. Es importante mencionar que el
77% de pacientes tuvieron un nivel de procalcitonina sobre
el valor de corte de positividad (>0.5), lo que constituye
una herramienta auxiliar ante la sospecha de una infeccién
del torrente sanguineo, algo que concuerda con estudios
clinicos que han determinado valores de sensibilidad y
especificidad del 74.2% y 70.1% respectivamente para este
marcador 15161,

El fratamiento debe ser precoz y agresivo y dependerd
de multiples factores: la severidad de la infeccion, el tipo
de infeccidn, las caracteristicas del paciente, la relacion
pk/pd vy la susceptibilidad a los diferentes grupos de
antimicrobianos. La mayoria de casos identificados (83%)
estuvieron en sindrome de disfuncién multiorgdnica en el
momento del diagndstico de bacteriemia, ademds que
las cepas de AB fueron extremadamente resistentes a los
antimicrobianos (XDR, 86%). Esta caracteristica constituye un
reto para el fratamiento de los pacientes, ya que no existen
estudios con buena evidencia al respecto y el fratamiento
se basa en reportes de casos o series de casos. Nuestra
unidad tiene un protocolo especifico para el tfratamiento
de este tipo de gérmenes, siendo la recomendacién el
uso de terapia combinada 'l En general se prefiere un
carbapenémico (meropenem como primera opcidn) en
dosis altas y eninfusidon extendida (3 horas), en combinacion
con sulbactdm y/o colistina para el tratamiento de estos
pacientes. Es necesario en estos pacientes asegurar un
fratamiento adecuado y con terapia combinada tal cual
recomiendan los protocolos actuales!®-24,

En esta serie de casos la mortalidad fue del 39%, cifra similar
a la de otros estudios ¥, sin considerar a los pacientes
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que fueron fransferidos a clinicas de convenio con
la seguridad social para que reciban tfratamiento
antimicrobiano  especifico, como cuando la
disponibilidad (por ejemplo, de colistina) no era
adecuada en la institucién. AB se ha convertido en
un problema en nuestra unidad #, sin embargo su
incidencia ha cambiado en los Ultimos anos 12¢ 271,
con una fendencia a disminuir y a ser reemplazada
por ofros tipos de bacterias multirresistentes. Colocar
los catéteres intravasculares con rigurosas normas
de asepsia, realizar un correcto mantenimiento de
los mismos, retirar de forma precoz los dispositivos
invasivos innecesarios, emplear de manera racional
los antimicrobianos, la buena adherencia a guias de
higiene de manos, medidas de aislamiento, limpieza
y desinfeccién hospitalaria, ayudardn a disminuir la
incidencia de esta infeccion en un futuro cercano.
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