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RESUMEN

La presencia de bacterias en el torrente sanguineo es conocida como bacteriemia. Mediante
revision bibliografica se compil6 informacion cientifica sobre el diagndstico microbiolégico
y molecular de esta afeccidn. Estudio descriptivo, documental y no experimental, de corte
transversal, retrospectivo. Se revisaron 50 articulos cientificos, seleccionando 34 segun los
criterios de inclusion y exclusion. La informacion fue obtenida de bases de datos como
PubMed, Elsevier, Scielo, Lilacs, Dialnet, Portal Regional de BVS Mediagraphic, Revista
Uniandes, IbnSina, InfoMed, Revista espafiola de Cardiologia. Con el analisis y discusion
de diferentes autores se logré cumplir con el objetivo propuesto, evidenciando que los
microorganismos como E. coli, K. pneumoniae, A. baumannii, P. aeruginosa son los
principales causantes de estas infecciones. Se encontraron como factores de riesgo asociados
a estas patologias la edad, hospitalizacion prolongada en unidades de cuidados intensivos,
comorbilidades, uso previo de antibidticos y colonizacién por gérmenes productores de [3-
lactamasa de espectro extendido. Se destacan las técnicas microbioldgicas convencionales
como las mas usadas, junto a métodos moleculares como la PCR, técnicas basadas en la
deteccion de acidos nucleicos y la espectrometria de masas. Estos ultimos, deberian
implementarse en los laboratorios, pues permiten identificar de manera rapida los agentes
causantes de este tipo de enfermedad, ademas, de detectar genes de resistencia, reduciendo
significativamente el tiempo de obtencidn de resultados y mejorando la atencién al paciente

en cuanto a un tratamiento mas adecuado y rapido.

Palabras claves: bacteriemia, septicemia, hemocultivos, diagnostico molecular



Abstract
The presence of bacteria in the bloodstream is known as bacteremia. Through a literature review,
scientific information on the microbiological and molecular diagnosis of this condition was
compiled. This research is descriptive, documentary, non-experimental, cross-sectional, and
retrospective. Fifty scientific articles were reviewed, and 34 were selected according to the
mclusion and exclusion criteria. The information was obtained from databases such as PubMed,
Elsevier, Scielo, Lilacs, Dialnet, BVS Mediagraphic Regional Portal, Uniandes Magazine,
IbnSina, InfoMed, and the Spanish Journal of Cardiology. With the analysis and discussion of
different authors, the proposed objective was reached, showing that microorganisms such as E.
coli, K. pneumoniae, A. baumannii, P. aeruginosa are the main causes of these infections. Age,
prolonged hospitalization in intensive care units, comorbidities, previous use of antibiotics, and
colonization by extended-spectrum f-lactamase-producing germs were found as risk factors
associated with these pathologies. Conventional microbiological techniques are highlighted as
the most used, along with molecular methods such as PCR, techniques based on the detection of
nucleic acids, and mass spectrometry. The latter should be implemented in laboratories since
they allow the rapid identification of the causative agents of this type of disease and detect
resistance genes, significantly reducing the time to obtain results and improving patient care in
terms of more appropriate and faster treatment.

Keywords: Bacteremia, sepsis, blood culture, molecular diagnosis.
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CAPITULO I. INTRODUCCION

La bacteriemia se define como la presencia de microrganismos (bacterias) en el torrente
sanguineo, se determina realizando su aislamiento por medio de hemocultivo, lo cual ayuda
a establecer el diagnosticol. La misma es un problema prioritario al estar relacionada con
las Infecciones Asociadas con la Atencion en Salud (IAAS) o nosocomiales, ya que estas
imponen una carga significativa (econdmica, psicolégica y social) tanto en los pacientes

como en el personal médico y en los sistemas de salud?.

Las infecciones del torrente sanguineo pueden tener diferentes causas, como el uso de
dispositivos invasores como catéteres venosos centrales, la translocacion bacteriana desde el
tracto digestivo o respiratorio y la administracion de soluciones intravenosas contaminadas.
Se ha observado que el 17% de los casos de bacteriemia estan relacionados con el
desbridamiento quirdrgico de quemaduras, aunque ain no se sabe con certeza cual es su
importancia clinica. Es importante tener en cuenta estas posibles causas para prevenir y tratar

de manera efectiva las infecciones del torrente sanguineo®.

El uso de un catéter venoso central (CVC) es esencial en la monitorizacién y tratamiento de
pacientes criticos; no obstante, su utilizacion también aumenta la probabilidad de desarrollar
bacteriemia. En la actualidad, los dispositivos intravasculares son la causa principal de las

bacteriemias nosocomiales, con una tasa de mortalidad que puede alcanzar el 25%*.

Algunos de los microorganismos mas comunes encontrados en casos de bacteriemia podrian
evitarse mediante la implementacion de medidas bésicas de cuidado. Estos incluyen
Staphylococcus aureus, Klebsiella/Serratia/Enterobacter, Candida sp. y Pseudomonas
aeruginosa, asi como los estafilococos coagulasa negativos y otros microorganismos

miscelaneos asociados con la manipulacion de catéteres®.

En Asia Sudoriental se describe un 10% de bacteriemia, asi como también en zonas del
Mediterraneo Oriental (11,8%), Europa y Pacifico Occidental con 7,7% y 9%
respectivamente. La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) publicé que en mas de 50
hospitales, de las regiones antes mencionadas, el 8,7% de los pacientes internados

presentaban dichas infecciones®.



Segun la bibliografia revisada, la Pseudomonas aeruginosa causan entre el 3 y el 5% de
todas las infecciones bacterianas y entre el 28-38% de las bacteriemias causadas por
microorganismos Gram negativos. Presenta tasas de incidencia de 4,7 casos por cada 100
000 personas al afio, especialmente en paises en desarrollo’. De forma general, las bacterias
aisladas con mayor frecuencia son Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Streptococcus

pneumoniae, Klebsiella pneumoniae, entre otras®.

En los Estados Unidos se estima que alrededor del 17% de las bacteriemias nosocomiales se
originan a partir de infecciones del tracto urinario. Mientras que en Esparia, segun estudio

de prevalencia de las Infecciones Nosocomiales, estas representan el 37,3%?.

La predominancia de bacteriemia asociada a catéteres intravasculares en Espafia ha sido
descrita en varios estudios. Por ejemplo, en el 2008 se encontr6 una frecuencia de 2,7
episodios por 100 pacientes, al igual que en las Unidades de cuidados intensivos (UCI) se
reportd una incidencia de bacteriemia relacionada con catéteres de entre 1,8 y 5,2

episodios?®.

En Sudamérica, la bacteriemia relacionada con catéter es una de las infecciones
nosocomiales mas comunes, de acuerdo con los resultados del estudio de prevalencia de
infecciones nosocomiales de 2010. Se reporta un predominio de aproximadamente 2

episodios por cada 100 pacientes con catéter venoso central®C.

Un estudio realizado en México en la Unidad de Hemodialisis del Hospital Regional
Reynosa de Petroleos Mexicanos menciona que la poblacion de riesgo a las bacteriemias
asociadas al uso de catéteres para hemodialisis fueron las mujeres de 61 a 70 afios con nivel
de educacion basica. EI 81% de los pacientes incluidos en el estudio present6 una infeccion
asociada principalmente con microorganismos de las familias Enterobacteriaceae,
Staphylococcaceae, Pseudomonadaceae; y hongos de la familia Saccharomycetaceae. Las
especies mas frecuentes fueron P. aeruginosa, S. epidermidis y E. cloacae y hongos del

género Candidal!.

La OPS (Organizacion Panamericana de la Salud) informa que la incidencia de bacteriemia

en Ecuador es similar a la de otros paises de Latinoamérica, como Colombia, Pert o Brasil.



Sin embargo, la tasa de mortalidad por esta enfermedad es mas elevada en Ecuador que en

otros paises de la region®.

En Ecuador se identificaron 36 casos de bacteriemia por Acinetobacter baumannii 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 present6 a partir de los 14 dias de estancia en UCI. Un
72% de los casos recibio tratamiento antimicrobiano previo al episodio de bacteriemia y

todos tenian varios dispositivos invasivos'?.

En el Hospital Carlos Andrade Marin de Quito desde abril de 2016 hasta mayo del 2018, se
reportaron 11 809 casos de infecciones por la familia Enterobacteriaceae, de las cuales
20,95% eran por Klebsiella pneumoniae y de este subgrupo, el 32,9% (797) tenian

resistencia al meropenem?*?,

Tras estudio realizado en Quito, se presentd que la bacteriemia tuvo una incidencia en 126
casos por millon de habitantes y la media de edad de presentacion fue de 52 afios siendo los

maés afectados el género masculino™®.

La bacteriemia constituye una parte significativa de los casos graves de sepsis, uno de los
factores que contribuye a numerosas muertes causadas por infecciones adquiridas en
entornos hospitalarios y particularmente en las unidades de cuidados intensivos es la
resistencia a los antibidticos. EI método fenotipico convencional ocasiona retrasos en la
terapia Optima y afecta negativamente los resultados de los pacientes, ya que para la
identificacion de bacterias y levaduras en muestras sanguineas a partir de hemocultivos y

para la determinacion de susceptibilidad a los antimicrobianos se necesita de 48 a 72h*3 .

Esta infeccion se puede clasificar en tres tipos: transitoria, sostenida e intermitente. La
bacteriemia transitoria ocurre comunmente después de ciertas manipulaciones, mientras que
la bacteriemia sostenida sugiere una infeccion intravascular mas grave. Por otro lado, la
bacteriemia intermitente puede estar asociada con obstruccion de las vias biliares o urinarias.
Es importante identificar el tipo de bacteriemia presente para establecer un tratamiento

adecuado y prevenir complicaciones®.



La Organizacion Mundial de la Salud ha incluido bacterias como Acinetobacter,
Pseudomonas, varias enterobacterias como Klebsiella, E. coli, Serratia, y Proteus en su lista
de prioridad critica debido a su capacidad de causar infecciones graves y a menudo letales,
especialmente en pacientes hospitalizados y en personas con sistemas inmunoldgicos
debilitados. Ademas, estas bacterias tienen una alta resistencia a maltiples antibioticos, lo
que dificulta su tratamiento y aumenta la morbimortalidad asociada a estas infecciones. Es
por eso que se considera necesario desarrollar nuevos tratamientos y estrategias de

prevencion para combatir estas bacterias®>,

La fase del diagnostico es una etapa crucial en el manejo de pacientes con sospecha de
bacteriemia. EI hemocultivo es la prueba diagndstica principal utilizada en el laboratorio de
microbiologia para identificar bacterias en la sangre en casos graves. Aunque esta técnica
puede presentar inconvenientes en cuanto a su realizacién y al tiempo requerido para obtener
resultados, sigue siendo considerada como el estandar de oro en el diagnostico de esta

patologial’18:19,

Afio tras afio, se han desarrollado nuevos métodos diagndsticos basados en la biologia
molecular, que han evolucionado significativamente. Estas técnicas son altamente sensibles
y especificas, tienen la capacidad de detectar y cuantificar &cido desoxirribonucleico (ADN)
0 acido ribonucleico (ARN) y proteinas de microorganismos, incluso si no se pueden cultivar
in vitro o si se aislan de una muestra sin cultivo. Estos avances han mejorado
significativamente la capacidad de deteccion de las bacteriemias permitiendo una
identificacion mas precisa y rapida de los patdgenos, lo que puede mejorar el tratamiento y

la supervivencia del paciente?.

La iniciativa de realizar esta investigacion surge a partir de consideraciones sobre los
métodos microbioldgicos y moleculares utilizados para el diagnostico de la bacteriemia. La
interrogante planteada busca determinar cuél de estos métodos permite establecer un
diagnostico precoz y fiable de la enfermedad, lo que permitiria monitorizarla, determinar su

prondstico y aumentar la supervivencia del paciente.

Con este trabajo, se brinda informacion actualizada a la comunidad médica sobre las técnicas

microbioldgicas y moleculares utilizadas en el diagndstico precoz de bacteriemias en los



ultimos afios. Esto ayuda en el prondstico del paciente, el seguimiento de la enfermedad y la

reduccion de la tasa de mortalidad.

Efectivamente, los principales beneficiarios de esta investigacion son los profesionales de la
salud interesados en el tema de la bacteriemia, en particular el personal de laboratorio que
trabaja constantemente en su diagndstico a nivel mundial. También se beneficiaran los
futuros investigadores, que podran utilizar este documento como fuente de informacion, asi

como la poblacién en general que quiera informarse acerca de este tema.

La determinacion de bacteriemias mediante técnicas microbioldgicas y moleculares es de
gran importancia debido a que permite evidenciar su efectividad diagnéstica de manera
temprana y fiable para un tratamiento eficaz mejorando el estado de salud del paciente

aquejado por esta patologia.

Este estudio, el cual se basa en la revision de la literatura existente, tiene como finalidad
investigar sobre el diagnostico de bacteriemias mediante técnicas microbioldgicas y

moleculares para evidenciar su efectividad diagnostica, describiéndolo en 3 acépites:

¢ Recopilar informacion sobre los principales agentes patdgenos causantes de bacteriemias
a través de un estudio bibliografico.

o Especificar los factores de riesgo asociados a bacteriemias en patologias intra y
extrahospitalaria referidos en bases de datos cientificos.

e Analizar los métodos diagnosticos de bacteriemia mediante el uso de técnicas

microbioldgicas y moleculares segun la literatura consultada.



CAPITULO Il. MARCO TEORICO

Definicion
Bacteriemia se describe como la existencia de bacterias en la circulacion sanguinea. El
término deriva de la combinacion de las palabras griegas "bakteria" (Baxtnp), que quiere

decir bastén o vara y "hema" (-oupio), que significa sangre. EI médico francés Edme Félix

Vulpian (1826-1887) fue el primero en emplear este término en 18722,

Esta patologia se caracteriza por la deteccion de bacterias en la sangre, acompafiada de
sintomas clinicos de una infeccion sistémica, asociada a una elevada mortalidad, que oscila
entre el 20-60% 2222, Suele originarse a partir de la invasion de microorganismos de la piel,
aunque también puede ser causada por colonizacion de catéteres venosos centrales, infeccion

urinaria o durante la desbridacion quirdrgica®.

Microorganismos mas comunes

Entre los microorganismos grampositivos que se encuentran con mayor frecuencia en la
bacteriemia estan los géneros Staphylococcus spp., Streptococcus spp. y Enterococcus spp.
En cuanto a los bacilos gramnegativos, se observa con mayor frecuencia el aislamiento de
especies pertenecientes a la familia de las enterobacterias. La presencia de esta etiologia esta

influenciada por el origen especifico de la infeccion?.

En los ultimos afios, se ha observado un notable aumento en la incidencia de
morbimortalidad relacionada con la bacteriemia causada por diversos microorganismos.
Entre los gérmenes mas comunes se encuentran Staphylococcus aureus, Escherichia coli y
otras enterobacterias, Pseudomonas aeruginosa, Streptococcus pneumoniae y estreptococos
betahemoliticos. Estos microorganismos son responsables de mas del 90% de los casos de

bacteriemia genuina?®.

Aungue los microorganismos gram negativos son responsables de la mayoria de las
infecciones nosocomiales (alrededor del 55%), en comparacion con los microorganismos
grampositivos (35%), estos ultimos siguen siendo un problema significativo en pacientes

hospitalizados?®.



En los afios recientes, se ha observado un cambio en la epidemiologia de las bacteriemias,
principalmente debido a la proliferacion de gérmenes resistentes, el uso de terapias
inmunosupresoras y la mayor utilizacion de catéteres intravenosos. Como resultado, ha
existido un aumento en su incidencia por microorganismos Gram positivos, principalmente
estafilococos, asi como una menor proporcion de casos causados por hongos Yy

micobacterias®®.

Sin embargo, de acuerdo con el estudio de prevalencia publicado por el European Center for
Diseases Control and Prevention (ECDC), E. coli (15,9%) es el patdgeno méas importante en
la infeccion nosocomial, seguido de S. aureus (15,9%) y Enterococcus spp. (9,6%), en

segundo Yy tercer lugar, respectivamente?,

Escherichia coli

La bacteriemia causada por E. coli puede tener su origen en una infeccion primaria en
diferentes localizaciones extraintestinales. Ademas, también puede surgir como resultado de
la utilizacién de dispositivos intravasculares percutaneos, una biopsia prostatica transrectal

0 como consecuencia de un aumento en la permeabilidad de la mucosa intestinal?®.

Las infecciones de las vias urinarias son la principal fuente de septicemia por E. coli y
representan aproximadamente el 50% al 70% de los casos. El abdomen es el segundo sitio
mas frecuente de origen de la bacteriemia por este patdgeno y responsable de alrededor del

25% de los casos?.

Klebsiella spp.

La mayoria de las infecciones causadas por Klebsiella se adquieren en el entorno hospitalario
y suelen afectar a pacientes con condiciones de salud debilitadas. Segun algunos estudios,
se ha observado una tasa de mortalidad del 14%, para aquellas, causadas por K. pneumoniae
no productora de betalactamasas de espectro extendido (BLEE), mientras que para las son
productoras de BLEE puede llegar hasta el 68%?2’. Por otra parte, en un estudio realizado en
Colombia, el principal microorganismo resistente a carbapenémicos fue la K. pneumoniae,

destacando su importancia clinica?®.



Enterobacter cloacae

Desde 1966, se han registrado infecciones asociadas a la atencion médica causadas por
Enterobacter cloacae en varios hospitales de Estados Unidos. En 1965, se reportd el primer
caso de bacteriemia causada por esta bacteria. Se sabe que estas infecciones pueden ser el

resultado de una higiene inadecuada de las manos y la propagacion cruzada entre pacientes?®.

A partir de 1975, se ha observado resistencia a la gentamicina. Ademas, E. cloacae tiene la
capacidad de colonizar facilmente objetos hospitalarios como monitores, bandejas y equipos

de hemodialisis debido a su resistencia a agentes desinfectantes y antimicrobianos?®.

Serratia marcescens

Las bacteriemias causadas por S. marcescens suelen ocurrir con mayor frecuencia en
pacientes que tienen enfermedades subyacentes como diabetes mellitus, neoplasias y
enfermedad renal cronica®. Estas infecciones son especialmente comunes en pacientes

hospitalizados en unidades de cuidados intensivos y en unidades neonatales 3.

En el &mbito hospitalario, los brotes de S. marcescens en adultos suelen estar asociados a la
colonizacidn de las vias respiratorias y urinarias. Esta bacteria también tiene la capacidad de
colonizar el tracto gastrointestinal, la piel y objetos inanimados utilizados en terapias

médicas. Ademas, es capaz de sobrevivir en sustancias desinfectantes®!.

Staphylococcus aureus

La bacteriemia causada por S. aureus se considera y se trata como una infeccién del torrente
sanguineo debido a su alto riesgo de diseminacion, complicaciones y mortalidad. Los
principales sitios asociados a este microrganismo incluyen catéteres intravasculares,
infecciones de la piel y tejidos blandos, infecciones pulmonares, infecciones osteoarticulares

y endocarditis infecciosa®.

Pseudomonas aeruginosa

La P. aeruginosa resistente a carbapenémicos esta asociada a un aumento significativo en la
mortalidad en las IAAS, asi como a una prolongacion de la estancia hospitalaria y un
incremento considerable en los costos de atencion médica. Los pacientes afectados suelen

presentar multiples enfermedades concomitantes y antecedentes de tratamientos
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inadecuados, lo que empeora su prondstico y contribuye al aumento en las tasas de

mortalidad’.

Acinetobacter baumannii

La colonizacion o infeccion por Acinetobacter baumannii suele ocurrir después de dos a tres
semanas de hospitalizacion, especialmente en Unidades de Cuidados Intensivos (UCI). Este
microorganismo tiene la capacidad de colonizar facilmente tanto superficies vivas como
inanimadas, y puede persistir durante periodos prolongados, lo que dificulta su completa

eliminaciont!.

Con el transcurso del tiempo, Acinetobacter baumannii ha desarrollado diversos
mecanismos de resistencia frente a los antibidticos, y en la época actual se observa que ha
adquirido resistencia a carbapenémicos, aminoglicosidos, quinolonas y polimixinas. Esto ha

dificultado considerablemente el tratamiento de las infecciones causadas por esta bacteria®.

Clasificacion de tipos de bacteriemias
Segun el lugar de adquisicion 2t
* Nosocomiales: se definen como aquellas que presentan un primer hemocultivo
positivo después de 48 horas de ingreso hospitalario o 24 horas después del alta hospitalaria.
+  Asociada a cuidados sanitarios: presencia de bacterias en el torrente circulatorio en
pacientes que han tenido atencién médica en los Gltimos 90 dias.
+  Bacteriemias comunitarias: se refieren a las infecciones que se adquieren fuera del
ambito hospitalario y que no cumplen con los criterios de bacteriemia nosocomial o asociada

a cuidados sanitarios.

De acuerdo al origen !

* Bacteriemias primarias o de origen desconocido: son aquellas en las que no se
puede determinar el foco de infeccion que ha causado la bacteriemia.

* Bacteriemias secundarias: son aquellas que se originan a partir de un foco de
infeccion conocido y documentado microbioldgicamente.

* Pseudobacteriemias: que se refieren a los hemocultivos positivos que no reflejan
una infeccion real del paciente, sino que se deben a la contaminacion de la muestra en el

laboratorio o durante la extraccion de la sangre 2.
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En funcion del patron clinico 2:

* Transitorias: son el tipo méas comudn de bacteriemia y se producen como resultado
de la manipulacién de tejidos infectados o colonizados.

* Intermitentes: se caracterizan por la presencia recurrente del mismo
microorganismo en los hemocultivos, con periodos intermitentes de ausencia de crecimiento
bacteriano.

* Persistentes: pueden ser causadas por una infeccidn intravascular establecida, como
en el caso de la endocarditis infecciosa, o por la colonizacién y formacion de biofilms en un

catéter vascular o un dispositivo médico.

Finalmente, la bacteriemia de brecha se produce cuando a pesar del tratamiento antibidtico
adecuado, el paciente sigue presentando bacteriemia. Esto puede deberse a varias causas,
como una inadecuada eleccion de antibidticos, una dosis insuficiente, la presencia de un foco

infeccioso persistente, entre otros L.

Manifestaciones clinicas
La presentacion clinica de la bacteriemia puede variar dependiendo del microorganismo

causante, la fuente de la infeccion y el estado del huésped®.

Los sintomas iniciales pueden ser inespecificos, como: fiebre, escalofrios, sudores
nocturnos, malestar general, astenia y anorexia. En algunos casos, los pacientes pueden
presentar manifestaciones especificas segun el origen de la bacteriemia, como dolor
abdominal, diarrea, tos, dolor de garganta, disuria o dolor en el sitio de la infeccion. En casos
mas graves, pueden presentarse complicaciones como sepsis, shock séptico, falla organica

multiple y muerte33,

En cuanto a las manifestaciones clinicas de bacteriemias especificas, se ha descrito que la
bacteriemia por S. aureus puede manifestarse como infeccion de piel y partes blandas,
infeccion osteoarticular, endocarditis, neumonia, bacteriemia primaria y sepsis®*. Por otro
lado, la bacteriemia por E. coli se ha asociado principalmente con infecciones del tracto
urinario, pero también puede manifestarse como sepsis, meningitis, neumonia y

gastroenteritis>>.
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Otro ejemplo es la bacteriemia por Klebsiella pneumoniae, que puede estar asociada con
infecciones del tracto respiratorio, urinario y biliar, asi como con infecciones de heridas

quirdrgicas y del torrente sanguineo®.

Jiménez et al.*’, mencionan que Shapiro y sus colaboradores publicaron una propuesta de
modelo que clasifica el riesgo de bacteriemia en bajo (< 1%), moderado (7-9%) y alto (15-
26%), en funcion de unos criterios mayores (Ta > 39,4 °C, presencia de catéter vascular o
sospecha de endocarditis) y de unos criterios menores (Ta > 38,3 °C, edad > 65 afios,
escalofrios, vomitos, PAS < 90 mmHg, leucocitosis > 18.000/mm3, > 5% cayados,
trombocitopenia < 150.000/mm3 o creatinina > 2 mg/dl). Segln este modelo de decision,
estaria indicada la extraccion de los hemocultivos cuando se cumpliera un criterio mayor o

al menos 2 menores.

Factores de riesgo

La edad avanzada, la presencia de enfermedades cronicas como la diabetes o enfermedades
cardiovasculares, y un sistema inmunoldgico debilitado aumentan el riesgo de desarrollar
bacteriemia. Ademas, las infecciones del tracto urinario recurrentes, la estancia hospitalaria
prolongada, especialmente en la unidad de cuidados intensivos (UCI), el uso previo de
antibidticos y la colonizacion por gérmenes productores de BLEE también estan asociados

con un mayor riesgo de bacteriemia®.

Ademas, existen otros factores de riesgo que pueden contribuir, como la presencia de
catéteres intravasculares, catéter venoso central, recientes cirugias invasivas, comorbilidades
oncoldgicas y enfermedades que debilitan el sistema inmunitario'**®, Entre algunas
enfermedades estan la diabetes, VIH, cirrosis, cancer, insuficiencia cardiaca congestiva,
etc**. En cuanto a los gérmenes, los sitios de origen mas comunes de las bacterias suelen ser

las vias respiratorias y la cavidad abdominal®.
Entre el 7-10% de los casos de bacteriemia se atribuyen al desbridamiento quirdrgico de

quemaduras, aunque no se sabe con certeza cual es la relevancia clinica de estos eventos®.

En un 15% a 30% de los pacientes, el origen de la infeccion es desconocido®®.
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Diagnostico microbioldgico

Toma de muestra

La extraccion de sangre para hemocultivo debe realizarse lo méas pronto posible después de
que aparezcan los sintomas de fiebre y escalofrios, o si se sospecha una infeccion grave.
Ademaés, se recomienda extraer la sangre antes de comenzar la administracion del
tratamiento antibidtico. Si no es posible hacerlo en ese momento, se debe tomar la muestra

cuando el antibidtico esté en su concentracion mas baja*!, (Anexo 1).

Para obtener una muestra de sangre adecuada para el hemocultivo, es necesario realizar una
venopuncién (extraccion periférica). No se recomienda extraer la muestra a través de
dispositivos intravasculares, excepto en los casos en que se sospeche de una bacteriemia
relacionada con un catéter. Se debe cambiar el equipo y la ubicacion anatdmica en cada
extraccion de hemocultivo para evitar la contaminacion con la microbiota cutanea durante

la toma*.

Es esencial garantizar un alto nivel de asepsia. Esto implica desinfectar minuciosamente la
piel en la zona de puncidn venosa, asi como los tapones de goma de los frascos de cultivo,
utilizando preferentemente solucién de clorhexidina alcohdlica al 2% en pacientes mayores

de 2 meses de edad*'.

El factor principal para aumentar la efectividad diagnostica es el volumen de sangre utilizado
para la muestra el cual esta relacionado con el peso del paciente. En los nifios mas pequefios,
se requerira una cantidad de 1 a 5 ml (dilucién 1:5), que se debe inocular en un solo frasco
aerdbico. En cambio, para los nifios mayores y adultos, se necesitara una cantidad de 10-20
ml (dilucion 1:10), que se debe dividir entre los dos frascos (anaerébico y aerdbico)*!.

Transporte de la muestra

Es importante que los frascos de hemocultivo sean transportados al laboratorio de manera
inmediata y correctamente identificados. Es recomendable que no se mantengan a
temperatura ambiente por un tiempo prolongado ya que esto puede afectar la recuperacion
de los microorganismos. En caso de que no puedan ser enviados inmediatamente, se deben

incubar en una estufa a una temperatura de 35-37 °C hasta su envio al laboratorio?.
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Medios de cultivo:
Los frascos necesarios deben ser solicitados al almacén general del hospital. El servicio de
microbiologia tomaré la decision sobre el tipo de frascos que se deben utilizar y la empresa

encargada de suministrarlos?, estos pueden ser los siguientes:

- Frascos de hemocultivos (almacenar a temperatura ambiente): se utilizan distintos tipos de
frascos como el aerobio, el anaerobio y pediatrico. Cada uno de ellos tiene sus propias
caracteristicas y se emplean para recolectar muestras de sangre con el fin de detectar la

presencia de microorganismos causantes de infecciones en el torrente sanguineo?.

- También se emplean frascos selectivos especificos para la deteccion de
micobacterias/hongos. Estos frascos estan disefiados para facilitar tanto el crecimiento como
la identificacion de estos microorganismos en particular permitiendo un diagnéstico mas

preciso y especifico?, ( Anexo 2).

Medios de cultivo para realizar los subcultivos:

- Agar chocolate

- Agar sangre

- Agar Brucella suplementado con hemina y vitamina K, u otros medios para el cultivo de
anaerobios

- Agar Mueller-Hinton

- Agar MacConkey

- Agar Columbia CNA

- Agar bilis esculina

- Agar Sabouraud cloranfenicol

- CHROMagar Candidas

Tincion Gram y subcultivo inicial
Tras detectar un hemocultivo turbio, es necesario realizar un examen directo y subcultivo
inmediato en diferentes medios de cultivo. Esto permite identificar el microorganismo y

realizar el antibiograma de forma rapida, reduciendo el tiempo de emision de resultados?.
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Todos los frascos positivos se subcultivaran en placas de agar, seleccionando los medios
en base al resultado de la tincion de Gram, el tipo de frasco (aerobio o anaerobio) y las
caracteristicas del paciente. Después de sembrar las placas, se colocan en una estufa de

incubacion durante 24 horas y luego se realiza la lectura e interpretacion de los resultados.

En caso de que las placas sean negativas se procedera a incubarlas durante otras 24 horas
y se revisard la tincion de Gram para detectar la presencia de microorganismos no
sospechados, los cuales pueden requerir condiciones especiales de aislamiento, como

medios especificos, anaerobiosis o microaerofilia, entre otros?, (Anexo 2-3).

En general, se suele inocular unas gotas de la sangre extraida del frasco en varios medios
de cultivo. Es recomendable siempre inocular en agar sangre y/o agar chocolate y en base
a la tincién de Gram se evaluara la necesidad de agregar otros medios de cultivo. Con el
fin de facilitar la deteccién de infecciones polimicrobianas y agilizar la identificacién de
los microorganismos involucrados, se sugiere utilizar placas selectivas especificas para
bacilos gramnegativos y cocos grampositivos. Estas placas permiten una mejor
diferenciacion de los microorganismos y facilitan el proceso de identificacion en el

laboratorio?, (Anexo 4).

En caso de sospecha de infeccidn flngica, ya sea por la tincion de Gram o por los sintomas
clinicos del paciente, se recomienda agregar una placa de agar Sabouraud o placas con

medios cromogénicos al proceso de cultivo?.

Hemocultivos

En la actualidad, el hemocultivo es considerado el principal medio de diagnostico para la
deteccidn de bacteriemia. No obstante, su utilidad practica se ve reducida por el retraso
en la obtencion de los resultados y la dificultad para obtener resultados positivos en
algunos pacientes que estan recibiendo tratamiento antibiotico o en casos de infecciones
causadas por hongos, bacterias de crecimiento lento aquellas que tienen necesidades

especiales*.

Los hemocultivos contintan siendo el método preferido y mas confiable para el

diagnostico de infecciones del torrente sanguineo en nifios, ya que permiten confirmar la
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presencia de bacteriemia. El aislamiento de los patdgenos a partir de los hemocultivos es
necesario para lograr una identificacion definitiva y determinar su susceptibilidad a los

antimicrobianos*2.

La Sociedad Espariola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica (SEIMC),
establece las pautas para la obtencion de hemocultivos. Se aconseja que se tomen
muestras microbioldgicas en pacientes con sospecha de bacteriemia y sefiales especificas

de infeccion antes de iniciar la antibioterapia®’.

Después de que el hemocultivo resulte positivo, es necesario llevar a cabo una tincion de
Gram utilizando una alicuota del mismo hemocultivo, para verificar la presencia de
bacterias 0 hongos en el frasco. Esto es fundamental para orientar los préximos pasos a
seguir, generar un informe preliminar y brindar informacién Gtil al médico responsable
del paciente. La identificacion preliminar de la etiologia de la infeccion es esencial en la

préctica clinica, por lo tanto, debe ser comunicada de inmediato?.

Cultivos convencionales (MC): Las muestras que se envian al laboratorio de
microbiologia en tubos secos se colocan en diferentes medios de cultivo sélidos, como
agar Mac Conkey, agar Chocolate y agar sangre, ademas de un medio liquido de
enriquecimiento llamado tioglicolato. Estos medios se incuban a una temperatura de 37°C
en una atmosfera enriquecida con CO; y se examinan diariamente durante un periodo de
5 dias*3, (Anexo 5).

Sistemas microbioldgicos automatizados

Se han desarrollado nuevos métodos automatizados, como los sistemas Bact/Alert,
VIRTUO (BioMérieux) y BDBACTEC FX (Becton Dickinson), que consisten en celdas
individuales con agitacion constante. Estos sistemas permiten la incubacion de frascos a
una temperatura optima de alrededor de 36+°C, favoreciendo el crecimiento bacteriano.

Ademas, se realiza un monitoreo periodico para detectar frascos positivos*.
Cultivos en BacT/ALERT (BHC):

Las botellas se colocan en el equipo automatizado BacT/Alert® (bioMérieux) y se

incuban durante 7 dias. Este equipo realiza una lectura continua para detectar la presencia
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y produccion de CO: en las botellas mediante un sensor colorimétrico. Si se detecta
crecimiento bacteriano, el equipo emite una sefial luminosa para indicar que la botella es
positiva. En ese caso, se procede a realizar la tincion de Gram y a subcultivar el contenido
de la botella en medios como agar sangre, agar chocolate y agar MacConkey*, (Anexo
6-7).

Métodos de estudio de la sensibilidad a antimicrobianos de los microorganismos

Los estudios fenotipicos para la determinacion de la sensibilidad antibidtica realizados
directamente a partir del frasco del hemocultivo positivo no estdn avalados por las
recomendaciones de European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing
(EUCAST), Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) ni American Society for
Microbiology (ASM), pero muchos estudios han comunicado que hay una excelente
correlacion entre los resultados obtenidos a partir del hemocultivo positivo y los que
ofrece el método de referencia, que realiza el antibiograma a partir de la colonia

bacteriana aislada en medio sdlido**.(Anexo 8).

La utilizacion de los nuevos sistemas automatizados de lectura continua podria facilitar
la estandarizacion del indculo, en la mayoria de los Servicios de Microbiologia. Con el
sistema directo se disminuye el tiempo de respuesta en 24h pudiendo informarse la
sensibilidad de la bacteria el mismo dia de la positividad del hemocultivo. De todas
maneras, se recomienda considerar los resultados preliminares y confirmar

posteriormente estos con los métodos estandarizados*.

Métodos comerciales de antibiograma

Se ha utilizado tiras comerciales con un gradiente de antibiético para llevar a cabo un
antibiograma directo a partir de muestras respiratorias. Estas tiras permiten evaluar la
sensibilidad de los microorganismos presentes en la muestra a diferentes antibioticos, lo

que facilita la seleccion del tratamiento adecuado de manera rapida y eficiente®.

Para llevar a cabo este procedimiento, la muestra se siembra en placas de agar Mueller
Hinton de manera masiva. Posteriormente, se colocan las tiras impregnadas con
antibiotico sobre las placas. Después de incubar las placas durante 24 horas y permitir el

crecimiento de las colonias, se determina la Concentracién Minima Inhibitoria (CMI) de
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los antibioticos utilizados. Boyer y Bouza realizaron cada uno un estudio diferente en
los que estos procedimientos, obtuvieron un 88,9% y 96,44% de concordancia
respectivamente, un 1,5% de falsa sensibilidad en el primer estudio y un 9,6% y 1,98 de
falsa resistencia, mientras que en el segundo existio una sensibilidad intermedia que fue
de 1,56%%.

Estos ultimos parametros corresponden a los resultados de un antibiograma los cuales
permiten evaluar la fiabilidad del antibiograma de una forma rapida y fiable segln la Food
and Drug Administration (FDA)*.

Los métodos semiautomatizados de microdilucion en caldo, como MicroScan, VITEK2
y Phoenix, ofrecen la posibilidad de realizar la identificacion bacteriana y el antibiograma
directamente a partir del frasco de hemocultivo con crecimiento bacteriano. Los métodos
semiautomatizados permiten la identificacion bacteriana en aproximadamente 3 horas,
con resultados limitados en bacterias grampositivas y mejores en bacterias
gramnegativas. Para el antibiograma, se requieren alrededor de 14 horas, con resultados

satisfactorios para ambas bacterias®.

Diagnostico molecular

La identificacion de microorganismos y genes de resistencia puede ser acelerada por
medio de técnicas moleculares que permiten la deteccion directa en la sangre del paciente,
sin necesidad de esperar por la incubacion previa de cultivos, en el caso de
microorganismos que son dificiles de cultivar o que no se pueden cultivar en absoluto.
También son Gtiles cuando se toman muestras después de haber comenzado el tratamiento

antimicrobiano 2.
Ademas, algunas de estas técnicas pueden proporcionar informacion sobre la causa del
proceso infeccioso y sobre la resistencia del microorganismo a los antibioticos mediante

la deteccion de ciertos factores de resistencia?.

Actualmente estas pruebas se dividen en dos grupos: las que estudian el proteoma del
organismo que se utilizan en la identificacion de la etiologia del proceso y las que estudian
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el genoma de mismo, utilizadas tanto en la identificacion como en la deteccion de genes

de resistencia 2.

1. Diagnostico por procedimientos no basados en el cultivo:

v" Técnicas basadas en la deteccion de acidos nucleicos: las técnicas de deteccion del
genoma son répidas y beneficiosas en casos donde los microorganismos son dificiles de
cultivar o cuando las muestras se toman después de iniciar el tratamiento con
antimicrobianos. Ofrecen ventajas al proporcionar resultados rapidos y ser utiles en

situaciones donde los cultivos no son efectivos 2.

2. Diagnéstico en funcién de la muestra procesada: aplicables sobre hemocultivos
positivos.

v Técnicas de amplificacion (PCR): el sistema AccuProbe (Gen-Probe) se enfocan en
detectar la presencia de microorganismos especificos sin evaluar la resistencia a los
antibidticos, entre ellos resaltan S. aureus, S. pneumoniae, Enterococcus spp. Y
Streptococcus de los grupos A y B. La utilizacion de técnicas de biologia molecular en
microbiologia clinica, como la PCR, permite detectar microorganismos que pueden ser
dificiles de identificar mediante métodos microbiol6gicos convencionales. Esto ayuda a
reducir el tiempo necesario para confirmar la presencia de estos microorganismos en el
laboratorio, lo cual es crucial en el estudio de infecciones graves y de rapida evolucion
(Anexo 9-10).4647

v" Técnicas de hibridacién in situ con sondas fluorescentes: la tecnologia FISH
(hibridacion in situ con fluorescencia) se utiliza para detectar microorganismos en
hemocultivos positivos, pero tiene limitaciones debido a la necesidad de sondas
especificas para cada especie y la disponibilidad limitada de instrumental complejo en

muchos centros.

La técnica mas cominmente empleada es el PNA-FISH (Métodos Peptidicos de Acido
Nucleico Especificos de Patdgenos), que se dirige a los genes 16S rARN de las bacterias
y 26S rARN de las levaduras. Estan disponibles sondas especificas para S. aureus,
estafilococos coagulasa negativa, E. coli, K. pneumoniae, P. aeruginosa y algunas

levaduras (Anexo 11)2.
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v’ Espectrometria de masas MALDI-TOF: dentro de las técnicas altamente eficaces
se incluyen los métodos de hibridacion y la amplificacién mediante la reaccion en cadena
de la polimerasa (PCR). El principio subyacente de estas técnicas implica el uso de
cebadores universales que se unen a regiones especificas y conservadas del genoma
bacteriano. Estos cebadores permiten la amplificacion del gen del ARNr 16S o 23S, que

esta presente en todas las bacterias (Anexo 12) “8.

3. Diagnostico aplicable directamente en la sangre del paciente:
v Light Cycler Septifast (Roche diagnostics): este método se fundamenta en la
amplificacion de las regiones ITS (Internal Transcribed Spacers) del ADN ribosomal de

bacterias y hongos utilizando la técnica de PCR en tiempo real?.

v’ SepsiTest (Molzym GmbH): en un sistema de PCR en tiempo real, se emplean
cebadores de amplio espectro dirigidos al gen bacteriano 16S rDNA y al gen fungico 18S
rDNA. Posteriormente, se lleva a cabo la secuenciacién de los amplicones obtenidos en

las muestras que resultaron positivas?.

v T2MR (T2 Biosystems): el sistema ha sido aprobado por la FDA, es completamente
automatizado y muestra una alta especificidad y sensibilidad. Ademas, el equipo de
resonancia magnética TD2x puede utilizarse para otras aplicaciones?.

El sistema FilmArray (bioMérieux, France)

El sistema automatizado de diagnostico in vitro utiliza una técnica de PCR-multiplex
anidada. Este sistema permite extraer y purificar los acidos nucleicos microbianos a partir
de una muestra de hemocultivo. Luego, estos acidos nucleicos se amplifican y analizan

mediante la fusion de ADN en una matriz de multiples pocillos (Anexo 13)*.

El sistema automatizado de diagndstico in vitro es capaz de detectar en una hora un
amplio espectro de microorganismos, incluyendo 11 especies y 15 géneros de bacterias
grampositivas y gramnegativas, asi como 5 especies de levaduras®®. Ademas, tiene la
capacidad de detectar genes de resistencia especificos como mecA, vanA/B y KPC. La
sensibilidad de este sistema varia entre el 83% y el 100%, mientras que su especificidad

es superior al 99%, dependiendo del patdgeno analizado®.
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CAPITULO I1l. METODOLOGIA

Tipo de investigacion:
El presente trabajo “Diagnostico de bacteriemia mediante técnicas microbioldgicas y

moleculares”, fue una investigacion de revision bibliografica caracterizada por tener un:

Nivel descriptivo: ya que se baso en la basqueda de documentos publicados en revistas
con impacto mundial indexadas en bases de datos cientificas, cuyos resultados son

descritos en este documento.

Disefo: de tipo documental y no experimental, ya que se llevo a cabo sin la manipulacion

de variables y se basé mas en la observacion de los fendmenos y su analisis.

Secuencia temporal: es de corte transversal ya que el presente proyecto se desarrollé en

un sélo momento y con un sélo grupo de resultados.

Cronologia de los hechos: es retrospectivo debido a que en el proyecto se trabajé con
diferentes fuentes principales y bases de datos ya existentes antes de la investigacion que

sirvieron para recopilar informacion sobre el tema de interés.

Técnicas y procedimiento

Técnica: observacion.

Procedimiento: se revisO todas las bases de datos bibliograficos reconocidas

internacionalmente, para la recoleccion y tratamiento de la informacion descriptivamente.

Poblacion:

La poblacién de este proyecto fue representada por 50 trabajos divulgados en revistas
cientificas en los ultimos 10 afios e indexadas en las bases de datos PubMed, Scopus,
Elsevier, Springer, Scielo, Web of Science, Science Direct, Lilacs, Latindex, Britannica
Academic, Redalyc, ProQuest, Dialnet, Portal Regional de BVS Mediagraphic, Revista

Uniandes, IbnSina, InfoMed, Revista espafiola de Cardiologia.

32



Los articulos mostraron informacion relacionada con los microorganismos mas
frecuentes aislados de hemocultivos de pacientes con bacteriemia, asi como factores de

riesgo, epidemiologia y diagndstico.

Muestra
La muestra qued6 conformada por las 34 revisiones bibliograficas con una vigencia entre
5y 10 afios de ser publicadas y disponibles en las bases de datos seleccionadas, y que

estuvieron relacionadas con el tema en estudio.

Meétodos de estudio
Se aplico el método tedrico porque se realizdé un anélisis y sintesis de los articulos
cientificos, asi como libros, manuales, sitios web de diferentes organizaciones

internacionales que estuvieron acorde a la tematica de investigacion

Procesamiento estadistico
Se realiz6 mediante el anélisis de contenidos e interpretacion de los resultados obtenidos

en las busquedas bibliograficas con la triangulacion de informacion.

Consideraciones éticas
No existieron conflictos bioéticos porque la muestra no fue de origen biolégico, en
consecuencia, se respetaron las normas éticas de la investigacion cientifica. Los

resultados cientificos no fueron empleados con fines no maleficentes.

Criterios de inclusion

v" Articulos que han sido publicados en los ultimos 10 afios.

v" Articulos cientificos que tengan informacion relevante con respecto al tema
diagndstico de bacteriemias mediante técnicas microbioldgicas y moleculares.

v" Articulos que tengan validez cientifica publicada en las diferentes bases de datos
reconocidas como: Scielo, Redalycs, Elsevier, etc.

v" Estudios publicados en los idiomas inglés y espafiol.

v" Articulos cientificos que estudian los microorganismos causantes de bacteriemias.
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Criterios de exclusion
v" Articulos cientificos que no aportaron a la tematica en el perfil diagndstico de
bacteriemia mediante técnicas microbiol6gicas y moleculares
v" Articulos a los que no se pudo tener acceso al texto completo mediante los recursos
como Wikipedia, monografias, paginas web sin valor cientifico etc.
v Articulos duplicados, incompletos o mal documentados.
v Articulos que tienen més de 10 afios de antigliedad.

Ademas, en esta seccion se describira la estrategia de busqueda bibliogréfica, la secuencia
que ha utilizado para identificar los documentos o articulos que ha seleccionado para
realizar la revision, siguiendo el diagrama de flujo que se muestra a continuacion, el que

da salida a los criterios de seleccién y extraccion de datos.
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DIAGRAMA DE FLUJO
PARA BUSQUEDA

|

¢Es apropiado investigar sobre el diagndstico

de  bacteriemias mediante  técnicas
microbioldgicas y moleculares para evidenciar
su efectividad diagndstica?

Busquedas de fuentes de

Recopilar  informacion  sobre  los
principales agentes patdgenos causantes de
bacteriemias, través de un estudio

bibliogréafico

Identificacion de conceptos: Bacteriemias,
microorganismos, manifestaciones
clinicas, factores de riesgo intra y extra
hospitalarias, hemocultivos, técnicas

moleculares.

informacion

) 4

»!  Eleccion de Idioma: espaiiol, inglés

IbnSina, InfoMed, Revista espafiola

de Cardiologia.

Scielo, Dialnet, Portal Regional de Scielo (21), Dialnet (2), Portal Regional de BVS (2), Elsevier (7),
BVS, Elsevier, Mediagraphic, Mediagraphic (2), Revista Uniandes (1), PubMed (3), Lilacs (7),
Revista Uniandes, PubMed, Lilacs, y| 1bnSina (3), InfoMed (1), Revista espafiola de Cardiologia (1).

{

!

Cumple con los criterios de

Aplicar criterios de inclusion y exclusion para la

seleccidn de articulos y libros

inclusion: 34 articulos
Contiene informacion util para el
desarrollo del proyecto, Ultimos 10
afios para articulos cientificos, de base
de datos reconocida cientificos, tesis y

libros de base de datos comprobados.

,, !

v

No cumple con los criterios de inclusion: 16
articulos
No contiene informacion Gtil para el desarrollo del
proyecto, mas de 10 afios los articulos cientificos y
no incluyen resultados de pruebas de diagndstico,

no son de base de datos reconocida.

Scielo (14), Dialnet (2), Portal Regional de BVS (2),
Elsevier (5), Mediagraphic (2), Revista Uniandes (1),
PubMed (3), Lilacs (2), 1bnSina (1), InfoMed (1),
Revista espafiola de Cardiologia (1),

(Anexo 15).

4

Anélisis, parafraseo de la informacion y

cita con normas Vancouver

) 4

Base de datos excluidos:
Scielo (7)
Elsevier (2)
Lilacs (5)
IbnSina (2)

'

Descartar Articulos: 16
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CAPITULO IV. RESULTADOS Y DISCUSION

En este acapite se tomo en cuenta el anélisis de los resultados investigados de varios articulos
cientificos, los mismos que fueron clasificados de acuerdo con los criterios de inclusion, se
contd con 34 articulos que tenian informacion relevante en base a los objetivos planteados.
Para la seleccion de los articulos se tomaron diversas bases cientificas y con una vigencia

méxima de 10 afios.

Segun los objetivos planteados y considerando los resultados obtenidos en la revision del

tema se le da salida a los mismos divididos en tres grupos y plasmados en tablas:

e Principales agentes patdgenos causantes de bacteriemias.
e Factores de riesgo asociados a bacteriemias en patologias intra y extrahospitalarias.
e Meétodos diagnosticos de bacteriemia mediante el uso de técnicas microbioldgicas y

moleculares.

Los principales agentes patdgenos causantes de bacteriemias encontrados en la literatura

consultada se pueden observar en la tabla 1.
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Tabla 1 Principales microorganismos causantes de bacteriemias.

longitudinal.

HPDA en el servicio

N° Titulo Autor/afio Tipo de estudio Poblacion Resultados

1 | Validacion del modelo | Jiménez J, | Estudio observacional | 74 pacientes adultos Microorganismos aislados:
predictivo de bacteriemia | Garcia E, de cohortes - E. coli con/sin betalactamasas de
(5MPB-Toledo) en los | Gonzales J, | prospectivo y espectro extendido (BLEE) 40,04%
pacientes atendidos en el |etal. multicéntrico. - Streptococcus pneumoniae 17,04%
servicio de urgencias por | 2022
infeccion.

2 | Factores de riesgo en | Sante L, Estudio de casos y | Se estudiaron 178 | Microorganismos aislados:
bacteriemias ~ nosocomiales 'I&(;cuui?rr;aAl\’/l, controles de las BNS- | episodios, 85 casos y | - Bacilos gramnegativos:
secundarias a ITU en un|etal. ITU diagnosticadas en | 93 controles. Enterobacterias 54,9%
hospital terciario. 2019 el Hospital - Cocos grampositivos: Enterococcus

Universitario de spp. 14,2%
Canarias entre 2010- - Levaduras del género Candida
2014. 6,5%

3 | Bacteriemia méas frecuente de | Paredes VV, | Método retrospectivo, | Pacientes Microorganismos aislados:

catéter venoso central en | 2017 observacional, hospitalizados en el |- Staphylococcus 40%

Candida 10%
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pacientes que  recibieron

nutricion parenteral total.

de UCl y Cirugia entre
45- 80 afios de ambos
sexos y que reciban
NPT en el periodo de
septiembre-noviembre
del 2017.

Pseudomonas 8%
E. coli 8%

Bacteriemias asociadas al uso | Rodan A, El estudio fue | 53  pacientes con | Microorganismos aislados:
del catéter en hemodialisis: K?rnéndez descriptivo, sintomas de | - Pseudomonas aeruginosa 18,9%
Hospital Regional de PEMEX | Pérez D, transversal y | bacteriemia. - Staphylococcus epidermidis 15,5%
de Reynosa, México. 2021 observacional en el - Enterobacter cloacae 13.8%
periodo comprendido - Especies del género Candida.
entre diciembre de
2014 y noviembre de
2015 en el Hospital
Regional de Petroleos
Mexicanos.
Descripcion clinica de una | Guerrero F, | Serie de casos. 36 pacientes con | Microorganismos aislados:
serie de casos de bacteriemia ﬁz:zgiz ?; episodios de | - Acinetobacter baumannii 86%.
por Acinetobacter baumannii 2015 bacteriemias

en el é&rea de cuidados

intensivos del Hospital Carlos
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Andrade Marin, Quito-
Ecuador.
Bacteriemias en la unidad de | Torres A, Estudio descriptivo. 143  pacientes con | Microorganismos aislados:
cuidados intensivos Garcia A, bacteriemia Bacteriemias monocrobianas:
' Carlos J, et ' :
al. - Estafilococo coagulasa positivo
2019 2 77%
- Acinetobacter 16,78%
- Estafilococo coagulasa negativo
8,39%
Bacteriemias polimicrobianas:
- Klebsiella ~méas  Acinetobacter
13,98%
- Klebsiella méas Escherichia coli
10,48%
Bacteriemias ~ de  origen | Artico J, Estudio prospectivo. 271 pacientes. Microorganismos aislados:
comunitario en  pacientes Rocchi M, - Escherichia coli 25%
Gasparotto
adultos que acuden al servicio | A, et al. - Streptococcus pneumoniae 22,9%
2012

de urgencias de un hospital

universitario.

- Staphylococcus aureus 12,3%
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8 | Bacteriemias y fungemias: | Mata T, Estudio retrospectivo | 431 bacteriemias. Microorganismos aislados:
epidemiologia, etiologia, | 2020 observacional. Bacteriemias monocrobianas:
manifestaciones clinicas y - Staphylococcus coagulasa negativo
adecuacion terapeutica segun - S.aureus,
grupos de edad. - E.coli,

- K. pneumoniae

- P. aeruginosa.

Una bacteriemia polimicrobiana, en la
cual se aislo:

- S. maltophila

- P. aeruginosa.

9 | Agentes bacterianos causantes | Ceres L, Estudio observacional, | 169 aislamiento | Microorganismos aislados:
de  bacteriemia.  Hospital Ig;f; Jlj’et descriptivo, bacterianos. - Staphylococcus aureus 52,1%
Provincial Clinico Quirdrgico | al. retrospectivo y - Staphylococcus coagulasa negativos
Saturnino Lora Torres. 2022 longitudinal. 20%,

- Enterobacter spp. 8.3%
- Pseudomonas aeruginosa y
Acinetobacter spp, ambos con 1.8%.
10 | Factores de riesgo asociados | Basilico H, | Estudio de casos y |29 pacientes con | Microorganismos aislados:
Garcia S,

bacteriemias en nifos

controles.

bacteriemias.

- P.aureginosa
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quemados internados en una | Pintos L, - Acinetobacter spp.

unidad de cuidados intensivos | 2021 - Staphylococcus coagulasa negativo
pediatricos especializada: - S.aureus

estudio de casos y controles.

11 | Bacteriemia por E. Coli: | SanchisJ, Estudio  descriptivo | 20 pacientes. Microorganismos aislados:

Epidemiologia y A_vanzf’:ls P, realizado. - Se identificO mayor procedencia de
Filgueiras

comorbilidad. D, etal. bacteriemia por Escherichia coli del
2023 Servicio de Medicina Interna.

12 | Andlisis de las bacteremias por | Ramirez C, | Estudio observacional | 118 pacientes. Microorganismos aislados:
Klebsiella pneumoniae en Villalobos J, retrospectivo. - Klebsiella pneumoniae productora
pacientes del Hospital México. 2016 de BLEA,

13 | Brote de bacteriemia por | Merino J, Estudio retrospectivo, | 21 casos de pacientes | Microorganismos aislados:

. Bouarich H, o I .
Serratia  marcescens  en Pita M. etal multicéntrico y | con bacteriemias. - Serratia marcescens
pacientes  portadores  de 2018 descriptivo.
catéteres  tunelizados en
hemodidlisis secundario a
colonizacion de la solucién
antiséptica. Experiencia en 4
centros.
14 | Caracterizacion  clinica y | Hincapié C, | Cohorte retrospectiva. | 698  pacientes  al | Microorganismos aislados:
. . Caraballo .
microbiologica de la c estudio. - Staphylococcus aureus
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bacteriemia por | Tibaduiza
Staphylococcus aureus M, etal,
' 2018
15 | Frecuenciay factores de riesgo | Falconi A, | Estudio descriptivo de | 85 casos. Microorganismos aislados:
L Nolasco M, i 0
para bacteriemia por | e doya A, corte transversal. E. coli 50,5%,
enterobacterias productoras de | et al. - K. pneumoniae 29,4%
betalactamasa de espectro 2018
extendido en pacientes de un
hospital publico de Lima,
Perd.

16 | Incidencia y factores de riesgo | Chavez T, Estudio de cohorte, | 260 pacientes. Microorganismos aislados:
para bacteriemia en pacientes Ili(i):t?efi’ng prospectivo. - Enterobacterias 41,9%
pediatricos con quemaduras en | A, et al. - Staphylococcus spp. 25,8%
un Centro de Atencidn 2017 - P. aeruginosa 22,6%
Especializado en México. - Streptococcus pyogenes 6,5%

- Enterococcus faecalis 3,2%

17 | Inicio del programa de | Moreno E, | Estudio retrospectivo | 204 bacteriemias Microorganismos aislados:

optimizacion del uso de Martinez R, - Escherichia coli 48,72%, 31,57%
Arazo P, et

antimicrobianos (PROA) para | al. eran BLEE.
2018

bacteriemias por bacilos gram

- Pseudomonas aeruginosa 7,69%
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negativos en el Hospital

Universitario Miguel Servet

- Klebsiella pneumoniae 7,69%

- Proteus mirabilis 5,13%

(Zaragoza) - Serratia marcescens 5,13%
Morganella morganii 2,56%
Enterobacter cloacae 2,56%
- Salmonella enteritidis 2,56%
- Peptoniphilus arei 2,56%
18 | Caracteristicas de las Alamo M, Estudio retrospectivo | 55 episodios Microorganismos aislados
bacteriemias en mayores de 85 é;xiﬂizz I\Iil - Escherichia coli 38%
afios ingresados en el servicio | et al. - Klebsiella oxytoca 13%
de medicina interna un 2018 - Staphylococcus hominis 9%
hospital de tercer nivel
19 | Infeccion bacteriana/fangica | Nebreda T, | Estudio retrospectivo | 712  pacientes con | Microorganismos aislados:
en pacientes con COVID-19 mggﬁl g/l ' | observacional COVID-19, - Streptococcus pneumoniae
ingresados en un hospital de | etal. - Staphylococcus aureus
tercer nivel de Castillay Leon, 2020 - Acinetobacter baumannii
Espafa.
20 | Andlisis de 117 episodios de | Manassero | Estudio observacional | 117  episodios  de | Microrganismos aislados:
bacteriemia por enterococo: mévarro M., prospectivo bacteriemias. - E. faecalis 64,9%
estudio de la epidemiologia, | Rocchi M, - E.faecium 28,2%
2016
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microbiologia y sensibilidad a

los antimicrobianos.

21 | Bacteriemias en un hospital de | Hernandez | Estudio observacional | 148 pacientes. Microorganismos aislados:
segundo nivel: Estudio éarcia E retrospectivo de - E.coli 26,37% y un 16% eran
epidemioldgico, anélisis de | Hernandez productoras de BLEE.
factores prondsticos asociados | A, et al. - S.aureus 8,8%

a mortalidad y estimacion de | 2013 - Candida spp. 6,91%
su coste economico.

22 | Factores demograficos, | Gallego C, | Estudio observacional | 66 pacientes Microorganismos aislados:
técnicos y  caracteristicas Zl;;i; D, analitico transversal - Klebsiella Pneumoniae 27,6%
asociados a bacteremia en | 2016 - Acinectobacter baumanii 13,6%

pacientes con catéter venoso
central en unidad de cuidado
intensivos  del Hospital
Universitario San  Vicente
Fundacion (HUSVF), 2009-

2011

- Pseudomona aeruginosa 13,6%
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En la tabla 1 se presentan 17 articulos relacionados con el aislamiento de diferentes
microorganismos causantes de bacteriemias, segin el anélisis realizado, las bacterias
predominantes fueron los bacilos gramnegativos, seguidos de los cocos grampositivos y
levaduras. Siendo la Escherichia coli las méas frecuente, seguida de Klebsiella pneumoniae,
Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa y Candida spp. y en menores

proporciones otras bacterias que mencionaremos adelante.

En el medio hospitalario, especialmente en las unidades de cuidados intensivos es frecuente
los casos de bacteriemia, estas pueden ser primarias o secundarias. Las primeras se dan en
ausencia de otra infeccion concomitante en el paciente, mientras que las segundas se
presentan asociadas a infecciones previas; en estos casos el agente etiolégico mas
frecuentemente implicado es la E. coli, la cual es la primera causa en bacteriemia adquirida

en la comunidad, y la tercera mas comun en bacteriemia nosocomial .

Bonten y colaboradores, en su revision sistematica de literatura publicada, entre enero de
2007 y marzo de 2018, sobre la carga y la epidemiologia de la bacteriemia por E. coli refieren

que ésta represento el 27 % de los episodios de bacteriemia documentados®?.

Otros estudios como en el de Guajardo et al.>?, obtuvieron aislamientos de un 14,2% de
anaerobios estrictos (Bacteroides spp. y Prevotella spp.) y como organismos anaerobios

facultativos, encontraron la E. coli.

Tirado®, en su estudio sobre bacteriemias, también aislo, de hemocultivos Escherichia coli
(25,4%), estos pacientes hospitalizados tenian el antecedente del uso de sondaje vesical.
Ademas, obtuvo un 24,6% del género Staphylococcus y dentro de éste un 37,1% de S.

aureus,

Segun Tirado®, si se estudian los microorganismos en funcion de los diferentes origenes de
septicemia, la E. coli es el maximo representante con 32,29% de las bacteriemias
comunitarias, luego hallamos al género Enterococcus, representado por el E. faecalis y el E.
faecium con un 43,75% y un 37,5% respectivamente.
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El microorganismo mayormente aislado en los cultivos de las bacteriemias de origen
nosocomial es el Staphylococcus ocupando el 54,54% de éstas. Dentro de este género destaca
el S. epidermidis que es el causante del 44,4% de estos episodios mencionados
anteriormente®®, También Paredes®®, destaca que dentro de las principales bacterias que se
encuentran en los catéteres infectados, se puede observar que predomina S. epidermidis con

un 40%, S. aureus con un 32%, datos similares a lo mencionado por Tirado su investigacion.

En Espafia, fue realizada una investigacion, la cual identifico como principal patdgeno a
Klebsiella pneumoniae (27,3%), junto con otros gramnegativos como Acinetobacter
baumannii (13,6%), Pseudomonas eruginosa (13%) y Enterobacter cloacae (9,5%)>. A
diferencia de Falconi et al.®, mencionan que la mayor frecuencia de infecciones fue por E.
coli (50,5 %) y K. pneumoniae (29,4%).

En el 2018 Alamo y colaboradores.®, obtuvieron varios aislamientos predominando los
microorganismos gramnegativos frente a los grampositivos. Las bacterias méas aisladas
fueron E. coli (38%), seguidos de K. oxytoca (13%) y Staphylococcus hominis (9%).
Mientras Nebreda y cols.>, en su estudio realizado en 2020 identificaron a Streptococcus
pneumoniae y Staphylococcus aureus como los principales patdgenos de las coinfecciones

respiratorias.

Para Asensio y Hernandez®, los patdgenos mas frecuentes causantes de bacteriemias
relacionadas con el catéter son los grampositivos (58,8%), seguidos de los bacilos
gramnegativos (31,1%) y los hongos (9,8%). Mientras que para Sante y cols.®, este tipo de
infeccion estd relacionada con bacilos gramnegativos (74,4%), principalmente,
Enterobacterias (54,9%), seguidos de los cocos grampositivos (18,2%), como Enterococcus

spp. (14,2%) y luego levaduras del género Candida (6,5%).

La primera investigacion de las mencionadas anteriormente dentro de los Gram positivos
mas frecuentes estan el Staphylococcus coagulasa negativo, en el que se destaca el
Staphylococcus epidermidis (30%). Con respecto a los bacilos gramnegativos, K.
pneumoniae es el méas frecuente (11,3%), seguido de E. coli (4,7%) y Pseudomonas
aeruginosa (2,9%). Las bacteriemias por hongos son por Candidas como C. albicans 'y C.

parapsilosis y en menor proporcion la C. glabrata®’. Mientras que Cornistein®®, identifico a
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E. coli (21,4%) como el méas frecuente, seguido a K. pneumoniae y P. aeruginosa con el

mismo porcentaje de (19,0%) y finalmente la Candida sp. (7,1%).

Taicz y Pérez>®, en su estudio de cohorte retrospectivo de pacientes con leucemia y
hemocultivos positivos, identificaron en 55 casos para el 45% de enterobacterias, un 23% de
Staphylococcus coagulasa negativa, el 16% de Streptococcus spp. grupo viridans,
Pseudomonas aeruginosa (7%). Se identificaron 8 pacientes (7%) con bacilos
gramnegativos productores de 3-lactamasas de espectro extendido (BLEE) y seis casos (5%)

con bacterias multirresistentes.

Cobos, en su investigacion menciona que las bacterias grampositivas son de una de las dos
terceras partes de las BRC (Bacteriemias relacionadas con catéteres), encontrandose a S.
coagulasa negativos y S. aureus, el cual tiene un nivel alto de virulencia capaz de causar
problemas metastaticos®. Mundialmente se ha descrito un aumento de bacteriemias debido
a bacilos gramnegativos, especialmente aquellos que tienen alta resistencia a los

antibioticos®.

Los factores de riesgo asociados a bacteriemias en patologias intra y extrahopitalaria
encontrados en la literatura consultada se pueden observar en la tabla 2.
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Tabla 2. Factores de riesgo asociados a bacteriemias en patologias intra y extrahospitalarias.

N° Titulo Autor y afio Tipo de estudio Poblacion Resultados
1 | Factores de riesgo para | Valderrama | Estudio de casos y | Se evaluaron 168 | Factores de riesgo:
bacteriemia por Pseudomonas | S, Godnzales | controles anidado en | pacientes, 42 casos Yy | *Uso de nutricion parenteral.
aeruginosa  resistente  a | P, Caro M, | una cohorte historica | 126 controles. =Uso de meropenem y de ciprofloxacina.
carbapenémicos adquirida en | et.al. en el Hospital
un hospital colombiano. 2016 Universitario  San
Ignacio de Bogota.
2 | Factores de riesgo en | SantelL, Estudio de casos y | Se estudiaron 178 | Factores de riesgo:
bacteriemias ~ nosocomiales ’I&Z%ui?rréa A,I\g"[ controles de las | episodios, 85 casos y | *Uso de dispositivos invasivos como:
secundarias a ITU en un|al. BNS-ITU 93 controles. sonda vesical, ventilacion mecanica y
hospital terciario. 2019 diagnosticadas en el catéter venoso central
Hospital *Enfermedad de base e insuficiencia
Universitario de hepaética.
Canarias entre 2010-
2014,
3 | Descripcion clinica de una | Guerrero F, Serie de casos. 36 pacientes con | Factores de riesgo:
serie de casos de bacteriemia ﬁ::gé?}? 2 episodios de | *Uso de dispositivos invasivos como:
por Acinetobacter baumannii 2015 bacteriemias por AB | sonda vesical, catéter venoso central
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en el area de cuidados en la Unidad de | "Enfermedad de base: cirugia o trauma.
intensivos del Hospital Carlos Cuidados Intensivos
Andrade Marin, Quito- durante el periodo
Ecuador. 2011-2013.
Bacteriemias en la unidad de | Torres A, Estudio descriptivo. | 143  pacientes con | Factores de riesgo:
. . . Garcia A, L L
cuidados intensivos. bacteriemia. *Nutricion parenteral.
Carlos J, et
al. *Uso de dispositivos invasivos como:
2019 I - .
=ventilacion mecéanica, catéter venoso
central.
Intervencidn quirargica.
*Foco de infeccién abdominal.
Bacteriemias ~ de  origen | Artico J, Estudio prospectivo. | 271 pacientes. Factores de riesgo:
o i Rocchi M, . )
comunitario en  pacientes =Las comorbilidades prevalentes fueron:
Gasparotto A,
adultos que acuden al servicio | et al. diabetes, neoplasia, cardiopatia,
2012

de urgencias de un hospital

universitario.

infeccion por HIV.

*Focos de infeccion: respiratorio,

urinario, cutaneo.
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Bacteriemias y fungemias: | Mata T, Estudio retrospectivo | 425 pacientes con | *Uso de dispositivos invasivos como:
epidemiologia, etiologia, | 2020 observacional. bacteriemias 'y 5 | catéter venoso central

manifestaciones clinicas y fungemias.

adecuacion terapeutica segun

grupos de edad.

Factores de riesgo asociados a | Basilico H, Estudio de casos y |29 pacientes con | Factores de riesgo:

- o Garcia S, L . . . . )
bacteriemias en nifios | 5. e | controles. bacteriemias. *Uso de dispositivos invasivos como:
quemados internados en una 2021 catéter venoso central
unidad de cuidados intensivos
pediatricos especializada:
estudio de casos y controles.

Analisis de las bacteremias por | Ramirez C, Estudio 118 pacientes que | Factores de riesgo:

Klebsiella pneumoniae en Villalobos J, observacional hicieron bacteriemia | *Comorbilidades: anemia, infeccion

pacientes del Hospital México. 2016 retrospectivo. por K. pneumoniae no | previa y concomitante.
productora de BLEA y | *Uso de dispositivos invasivos como:
K. pneumoniae | sonda foley
productora de BLEA. | =Uso previo de antibidticos:

cefalosporinas
Brote de bacteriemia por | Merino J, Estudio 21 casos de pacientes | Factores de riesgo:
. Bouarich H, . -
Serratia  marcescens  en | .. retrospectivo, con bacteriemias.
Pita M, et al.
pacientes  portadores  de
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catéteres  tunelizados  en | 2018 multicéntrico y *Uso de dispositivos invasivos como:
hemodidlisis secundario a descriptivo. catéteres contaminados con clorhexidina
colonizacién de la solucion colonizados por S. marcescens.
antiséptica. Experiencia en 4
centros.
10 | Caracterizacion  clinica y | Hincapié C, | Cohorte 698  pacientes  al | Factores de riesgo:
. . Caraballo C, . . . . . . ]
microbiologica de la| L. . retrospectiva. estudio. *Uso de dispositivos invasivos como:
Tibaduiza M,
bacteriemia por S. aureus. et al. catéter venoso central o ambulatorio.
2018
11 | Analisis de 117 episodios de | Manassero N, | Estudio 117  episodios de | Factores de riesgo:
bacteriemia por enterococo: ESXELEOMM’ observacional bacteriemias. =Comorbilidades predisponentes:
estudio de la epidemiologia, | 2016 prospectivo Diabetes mellitus, intervencion
microbiologia y sensibilidad a quirurgica reciente, enfermedad
los antimicrobianos cardiaca, accidente cerebrovascular,

neoplasia, desnutricion, insuficiencia
renal crénica hepatopatia, infeccion por
HIV.

=Focos de infeccion: intraabdominal y el

urinario.
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12 | Bacteriemias en un hospital de | Hernandez J, | Estudio 148 pacientes. Factores de riesgo:
segundo nivel: Estudio (HBZ;?]?nEéz A observacional =Comorbilidades: hipertensién arterial,
epidemioldgico, analisis de etal. retrospectivo de dislipidemia, obesidad, diabetes mellitus
factores pronosticos asociados 2013 y el habito tabaquico.
a mortalidad y estimacion de *Uso de dispositivos invasivos como:
su coste econémico catéter venoso central y dispositivos de
electroestimulacion cardiaca.
=Tratamiento antibiotico en el dltimo
mes.
=Infecciones previas del aparato
urinario, respiratorio y abdominal.
13 | Mortalidad por bacteriemia | Adrianzén D, | Estudio de cohortes | 85 pacientes Factores de riesgo:
causada por Escherichia coli y é‘:glzzg'g‘t al. retrospectiva *Uso de dispositivos invasivos: catéter
Klebsiella spp. productoras de | 2013 vesical, catéter venoso  central,

beta lactamasas de espectro
extendido: cohorte
retrospectiva en un hospital de

Lima, Pera

ventilacién mecanica, traqueotomia.

=Comorbilidades: diabetes mellitus,

hipertension, insuficiencia  renal,
insuficiencia cardiaca, cirrosis, anemia,

malnutricion.
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*Focos de
gastrointestinal,

uterino.

infeccioén:

pulmonar,

urinario,

biliar,
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En la tabla 2 se pueden observar diferentes factores de riesgos asociados a bacteriemias de
diferentes tipos que pueden darse en pacientes en UCI, sea bien por patologias de base
(diabetes, neoplasias, cardiopatias, infeccion por HIV), nutricion parenteral, intervenciones
quirdrgicas, tratamiento previo de antibioticos y el uso de dispositivos invasivos como: la
ventilacién mecéanica, sonda vesical y catéter venoso central. En algunos casos se produjo
este tipo de infeccién secundariamente a algin foco séptico previo como: respiratorio,

abdominal, urinario, cutdneo entre otros.

Falconi y cols.®8, en su investigacion manifiestan que los factores de riesgo mas frecuentes
son: la edad, la permanencia prolongada en la unidad de cuidados intensivos, infecciones
urinarias recurrentes, comorbilidades, uso previo de antibidticos y colonizacion por

gérmenes productores de BLEE.

También Hernandez Torres y cols.®!, muestran el predominio de desarrollo de bacteriemia
en el 5,75% de los pacientes ingresados en la UCI, con alta influencia de la nutricién
parenteral (74,82 %), bacteriemias secundarias (55,94 %) y de tipo monomicrobianas

(72,02%). Encontrando alta incidencia de S. aureus.

Sante y et al.®, sefialaron que la mayoria de infecciones nosocomiales de tipo bacterianas se
diagnosticaron en los servicios médicos (40%), seguidos de los quirargicos (25,8%), donde
el 51,7% de los pacientes habian sido sometidos a cirugia en el ingreso. Con frecuencia
fueron utilizados dispositivos invasivos como la sonda vesical (77,6%), la ventilacion
mecéanica (VM) (40%) o el catéter venoso central (CVC) (63,5%).

El uso de catéteres, principalmente el catéter venoso central ha sido reportado como un factor
importante en el desarrollo de la bacteriemia, siendo su incidencia determinada por el tipo

de catéter, frecuencia de manipulacion y severidad de la enfermedad previa®.

La morbimortalidad de los pacientes aumenta con la frecuente exposicién a infecciones
locales o sistémicas, debido a varios factores a los que se exponen si tienen uso de catéteres,
tales como la continua manipulacion tanto del personal de salud como del propio paciente a

lo que se le atribuye también su inmunosupresion, asi lo mencionan Rodan y cols.*.
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En la investigacion realizada por Manassero y cols.??, se observé que el 91% de los pacientes
presentaron condiciones predisponentes como: diabetes mellitus, intervenciones quirdrgicas

recientes, enfermedad cardiaca, enfermedad cerebro vascular y neoplasias.

Valdés et al.®%, en su investigacion, encontraron al S. aureus como el principal agente
etiologico de bacteriemias en el 75% de pacientes con catéter venoso central y con fistula
arterio-venosa en el 25% de ellos.

Hernandez y cols.%, en su estudio reflejaron dentro de los factores de riesgo las
comorbilidades, siendo las mas frecuentes la hipertension arterial (50%), dislipemia (49,3%)
obesidad (36,6%), diabetes mellitus (31%) y el tabaquismo (20,3%). Ademas de uso de via
central (30,4%), tratamiento antibiético en el ultimo mes (11,5%) y ser portador de
dispositivos de electroestimulacién cardiaca (DEC) (10,1%). Como foco de infeccién mas
frecuente fue el urinario (25,67%), sequido del respiratorio (21,62%) y del abdominal
(20,94%).

En el estudio realizado por Manassero et al.%!, se manifiesta que el foco de origen de la
bacteriemia en el 54,7% de los pacientes fue de origen intraabdominal (20,5%), por infeccion
urinaria (15,4%), piel y partes blandas (12%). A diferencia de Pérez, los focos clinicos mas
frecuentes fueron la osteoartritis (55%), las infecciones de la piel y partes blandas (34%) y

la neumonia (15%)°%°.

Lipari y cols.®®, sefialaron en su investigacion que tener linfomas o leucemias agudas, haber
sido sujeto a un trasplante alogénico o tener neutropenia prolongada pueden ser focos de

infeccion del torrente sanguineo.

Similar a los autores antes mencionados, en Argentina Taicz y Pérez®®, en su estudio de
cohorte retrospectivo realizado en el Hospital de Pediatria “Profesor Dr. Juan P Garrahan”,
se pudo evidenciar que la causa de morbilidad y mortalidad esta asociada a bacteriemias
relacionadas a catéter, difiriendo en algunos casos la realizacién del tratamiento de la
enfermedad de base y la prolongacion de los dias de internacion. También se encontro
relacion entre la duracion de la hospitalizacion mayor a 14 dias y la bacteriemia asociada a
CVC.
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Un hallazgo importante hecho por Falconi y Nolasco es que hasta el 40 % de las infecciones
producidas por cepas productoras de BLEE fueron adquiridas en la comunidad y que el foco
de origen més frecuente de éstas fue el urinario. Las bacteriemias de origen urinario
representan hasta el 15% de todas las infecciones nosocomiales por bacilos gram negativos.
La mortalidad de los pacientes con bacteriemia secundaria a infeccion del tracto urinario por
sondaje vesical es de aproximadamente 13% y corresponden a menos del 1% de las muertes
hospitalarias®.

Las betalactamasas de espectro extendido son aquellos patdgenos que tienen resistencia o
susceptibilidad intermedia al realizar el antibiograma, tanto en la prueba de difusién en disco
0 concentracion minima inhibitoria, a cefalosporinas de primera, segunda y tercera
generacion y el aztreonam. A nivel mundial, las enterobacterias son la familia bacteriana
mas frecuentemente asociadas a infecciones intrahospitalarias y vinculadas a la produccion
de BLEE, siendo E. coli y Klebsiella spp.8.

En la literatura consultada existen referencias a la edad, como factor de riesgo también,
indicando que alrededor del 50% o mas de las bacteriemias se presentan en personas mayores

de 65 aﬁ0514’21'50'54’59

Los métodos diagndsticos de bacteriemia mediante el uso de técnicas microbioldgicas y

moleculares encontrados en la literatura consultada se pueden observar en la tabla 3.
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Tabla 3 Métodos diagnosticos de bacteriemia mediante el uso de técnicas microbioldgicas y moleculares.

carbapenemasas en un hospital
de alta complejidad en Bogota,

Colombia.

N° Titulo Autor y afo Tipo de estudio Poblacion Resultados

1 | Diagnostico de endoftalmitis | Farifia M, Estudio 51 muestras Técnicas utilizadas:
por método microbioldgico Samudio M, observacional =Diagnostico microbioldgico
convencional y molecular en | Dure C, et al. descriptivo  de convencional
pacientes de centros | 2019 corte transverso. *Método molecular: Reaccién en cadena
oftalmoldgicos de Paraguay. de la polimerasa

2 | Diagnostico microbioldgico de | Atehortua S, Estudio de | 60 pacientes Técnicas utilizadas:
artritis séptica en nifios usando | Woodcock S, cohorte =Diagnostico microbiologico
botellas de hemocultivos como | Naranjo J, et al. prospectivo. convencional y automatizado
un método alternativo. 2020

3 | Mortalidad y desenlaces | Varon F, Estudio 58 pacientes Técnicas utilizadas:
clinicos en pacientes | Uribe A, observacional, =BactAlert/ Vitek 2, cultivo en botella
criticamente enfermos con | Palacios J, et al. descriptivo y *PCR en tiempo real
infecciones  por  bacterias | 2021 retrospectivo.
productoras de
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Valoracion de una técnica de | Lépez M, Estudio 21  pacientes con | Técnicas utilizadas:
PCR-multiple en el | Gomez J, prospectivo. hemocultivos =Técnicas microbioldgicas
diagnostico rapido de la | Lopez M, et al. positivos. convencionales
bacteriemia. 2018 =Técnicas moleculares: PCR-multiple
La utilidad del FilmArray | Palacio C, Revision de la |24 articulos | Técnicas utilizadas:
como método diagnostico de la | Giraldo D, literatura seleccionados *Método cuantitativo de diagnéstico
meningitis en Villa J, cientifica. mediante criterios de | molecular: Panel FilmArray
pediatria. Revision | 2021 inclusiéon y exclusion
Sistematica. acerca de pacientes de

2 a12 afos.
Utilidad del panel de PCR | Mauro S, Estudio Pacientes mayores de | Técnicas utilizadas:
multiplex en el diagndstico | Galiana A, retrospectivo 18 afios internados en | =ldentificacion microbiana por
microbioldgico temprano vy | Vieytes M, etal. | observacional. la UCI del Hospital | espectrometria de masas MALDI-TOF
adecuacion antimicrobiana en | 2022 Maciel que ingresaban | MS.
pacientes criticos con 0 desarrollaban | =Identificacion automatizada VITEK 2.
neumonia. neumonias en el

periodo comprendido
entre junio de 2020 y
julio de 2021.

58



7 | Bacteriemia  asociada  a | Hinojosa L, Estudio 104 pacientes Técnicas utilizadas:
neutropenia febril en pacientes | Del Carpio D, retrospectivo de =Diagndstico microbiolégico
hematooncoldgicos, su | 2014 tipo descriptivo, convencional
espectro bacteriano y patrén de observacional.
susceptibilidad antibidtica.

8 | Papel del hemocultivo | Guajardo C, Estudio 4110 botellas  de | Técnicas utilizadas:
anaerobico en la toma | Saldafia M, descriptivo cultivo de sangre =Diagnostico microbiologico
simultanea de hemocultivos | Ayala J, et al. observacional. convencional
para el diagnostico de | 2016 *Pruebas de Susceptibilidad: sistema
bacteriemia. Phoenix para bacterias aerobias, sistema

Crystal para bacterias anaerobias

9 | Meningitis por Listeria: serie | Martin R, Estudio 12 pacientes  con | Técnicas utilizadas:
de casos en un hospital de | Alvarez S, retrospectivo de | diagndstico de | =Diagndstico microbioldgico
tercer nivel y utilidad de las | Castrillo L, etal. | tipo descriptivo. | meningitis  por L. | convencional de liquido cefalorraquideo
nuevas técnicas de diagndstico | 2023 monocytogenes. y hemocultivo
microbioldgico. *PCR de liquido cefalorraquideo

10 | PCR multiplex en tiempo real | Cuastumal M, Estudio 101 hemocultivos | Técnicas utilizadas:
para sepsis (Film Array): | Rodriguez M, observacional positivos =Diagnostico microbiol6gico
caracterizacion como método | Mejia L, et al. descriptivo convencional

2020 retrospectivo. *PCR multiplex en tiempo real
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diagnoéstico en un centro

pediatrico en Cali.

11 | Factores  predictores  de | Mirza S, Estudio Se incluyeron 1.425 | Técnicas utilizadas:
I . Gonzélez E, . N L . L
bacteriemia en los pacientes observacional, episodios de | =Diagnostico microbiologico
Romero V, et al.
atendidos en el Servicio de 2020 retrospectivo, hemocultivos convencional para  hemocultivos
Urgencias por infeccion. descriptivo y | extraidos. aerobicos y anaerobicos
analitico.
12 | Bacteriemias en un hospital de | Hernandez J, Estudio 148 pacientes Técnicas utilizadas:

segundo nivel: Estudio

epidemioldgico, analisis de
factores pronosticos asociados
a mortalidad y estimacion

de su coste econémico.

Garcia E,

Canteras M, et al.

2013

observacional

retrospectivo.

=Hemocultivos realizados en el Sistema
BACTEC 9240 de Beckton Dickinson
*Pruebas de aislamiento y sensibilidad:

sistema automatico Vitek 2
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En la tabla 3 se pueden observar 12 estudios realizados con la finalidad de demostrar la
utilidad del diagnéstico microbioldgico convencional y mediante técnicas moleculares. En
la mayoria de los casos se destaca el método molecular ya que optimiza el tiempo de
respuesta, juntamente con el tratamiento precoz que ayuda a la pronta recuperacion de los
pacientes. Esto concuerda con Vila et al.%”, que nos dicen que la rapidez en el diagnostico
puede jugar un papel crucial en la curacion del paciente, ya que permite la administracion
de un tratamiento adecuado.

Farifia et al.*, en su estudio acerca de endolftalmitis hace uso de dos técnicas, combina el
cultivo microbiolégico convencional y la PCR, sus resultados concuerdan con otras
investigaciones!®?8, En los tres casos se obtienen como resultados el menor tiempo de
respuesta de las diferentes técnicas PCR, pero una mayor sensibilidad con el estudio

microbiologico convencional.

En una investigacion sobre el diagnostico de artritis séptica Atehortlia et al.*®, aisla las
muestras mediante el cultivo en medio sélido y el cultivo automatizado en botella, gracias a
este Gltimo su estudio confirma la mayor eficiencia con respecto al tiempo de respuesta.
También concluyen que las botellas de hemocultivo son un complemento al medio sélido y

aumentaron la confirmacion etiol6gica de artritis séptica del 35% al 45%.

Palacio et al.*, en su publicacion acerca de la utilidad del sistema FilmArray obtiene como
resultado que este método cuantitativo de diagnoéstico molecular es importante por sus
requerimientos de poca cantidad de muestra, asociado a corto tiempo de respuesta con una
muy buena sensibilidad y especificidad, pudiendo superar la tasa de positividad a los

métodos convencionales.

Mauro et al.*’, habla acerca de la identificacion microbiana mediante técnicas
convencionales y biologia molecular multiplex, entre estas dos destaca la técnica de PCR, la
cual permite la identificacién temprana de microorganismos optimizando la terapéutica

empirica inicial y racionalizando el uso de antimicrobianos.

61



En diferentes estudios se relaciona a la bacteriemia con otros tipos de infecciones como una
meningitis, infeccion del tracto urinario u otras, las cuales también se diagnostican mediante

técnicas microbioldgicas convencionales o de tipo molecular como el PCR>26468:69,

Las infecciones del torrente sanguineo son la principal causa de muerte en el mundo y
necesitan una adecuada y completa estrategia de tratamiento’®. EI hemocultivo es el método
principal para diagnosticar bacteriemias, sin embargo, el largo tiempo necesario para obtener
los resultados puede llevar a un retraso en el inicio del tratamiento adecuado, lo que puede

tener consecuencias graves, incluso la muerte del paciente en algunos casos’*.

Los laboratorios de microbiologia clinica estdn adoptando nuevas tecnologias como el

diagndstico molecular, la microbiologia digital y la espectrometria de masas®’.

Las técnicas moleculares, como los sistemas de PCR-mdltiple, se han incorporado en la
rutina diagnéstica microbioldgica debido a su rapidez y seguridad. Aunque pueden ser
laboriosas y costosas, estos sistemas ofrecen la ventaja de integrar todas las etapas del
proceso en sistemas cerrados, minimizando el riesgo de contaminacion y proporcionando

resultados en pocas horas®®.

El panel FilmArray BCID es una herramienta que permite identificar de manera rapida y
precisa los microorganismos responsables de las bacteriemias 2. Recientemente se ha creado
y evaluado un método rapido utilizando espectrometria de masas (MALDI-TOF MS) para
la identificacion directa de microorganismos en botellas de hemocultivos positivos. Este
protocolo acelerado ofrece resultados en tan solo 30 minutos, con una alta sensibilidad y

especificidad”®.

El uso del tubo separador de suero ha demostrado ser beneficioso para realizar estudios de
sensibilidad automatizados mediante el sistema Phoenix BD, ya que reduce los costos y
agiliza el proceso. Por otro lado, la secuenciacién bacteriana de genoma completo permite

obtener toda la informacion genética de una cepa bacteriana especifica’.
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CAPITULO V. CONCLUSIONES

De acuerdo con los objetivos planteados en la investigacion y a los articulos revisados se

concluye lo siguiente:

Existe una gran variedad de agentes patdgenos causantes de bacteriemias, diagnosticados a
partir de hemocultivos, entre los cuales destacan E. coli (bacteriemias comunitarias), K.
pneumoniae, A. baumannii (bacteriemias nosocomiales), P. aeruginosa (bacteriemias
secundarias). En la mayoria de los pacientes, los aislamientos encontrados corresponden a
microorganismos gramnegativos y como grampositivos se destacan S. aureus y los

Staphylococcus coagulasa negativa, pero dentro estos ultimos se encuentra el S. epidermidis.

Como factores de riesgo de bacteriemias detallados en la literatura consultada se encuentran:
edad, tiempo prolongado de hospitalizacion en la unidad de cuidados intensivos, las
comorbilidades preexistentes, el uso previo de antibioticos y la colonizacién por gérmenes
productores de B-lactamasa de espectro extendido (BLEE). Ademas, se describen el uso de
dispositivos invasivos como la sonda vesical, la ventilacion mecanica y los catéteres,
especialmente los catéteres venosos centrales. También se pueden producir septicemias de
tipo bacteriana a partir de focos infecciosos, siendo los més frecuentes el tracto urinario, el
tracto respiratorio, la piel y tejidos blandos, el sistema cardiovascular y las infecciones

osteoarticulares.

Segun la investigacién realizada el diagndstico de las bacteriemias se realiza mediante
métodos de cultivo convencionales como los hemocultivos y las pruebas de susceptibilidad
antimicrobiana, asi como, por métodos moleculares como la PCR (FilmArray), técnicas
basadas en la deteccion de acidos nucleicos y la espectrometria de masas (MALDI-TOF);
los cuales, a diferencia de los primeros, permiten identificar de manera rapida los agentes
causantes de estas infecciones y detectar genes de resistencia, reduciendo significativamente
el tiempo de obtencidn de resultados y mejorando la atencion al paciente en cuanto a un

tratamiento méas adecuado y réapido.
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ANEXOS

Anexo 1: Metodologia a seguir para la extraccion de un hemocultivo.

1.

Utilizacion de guantes y mascarilla

©ONDU AWM

9.
10.

Limpieza con clorhexidina de los tapones de los viales

Seleccidn del lugar de la extraccion ( no obtener la sangre a traves de catéter)
Desinfectar la piel con clorhexidina y dejar actuar

Realizar la puncion sin tocar la piel del paciente con la mano

No poner en contacto la aguja con el algodon

Extraer la sangre necesaria para que se puedan afiadir 10 ml de sangre
Inocular primero el frasco anaerobio evitando la entrada de aire

Inocular después el frasco aerobio: no es necesario afiadir aire

Inocular el resto de los tubos si los hubiere (bioquimica, etc)

11. Agitar suavemente los 2 frascos

12.
13.

Fuente:

Llevar de forma urgente al servicio de microbiologia
Si no fuera posible, mantener a temperatura ambiente preferiblemente no més de
2h.

https://www.elsevier.es/es-revista-enfermedades-infecciosas-microbiologiaclinica-

28-pdf-S0213005X18300806

Anexo 2: Frascos de hemocultivos.

Fuente:

VOLUMEN SANGRE VOLUMEN SANGRE VOLUMEN SANGRE ~ VOLUMEN SANGRE

810 M| 15 M| = 10 |
 lentio” ol ot At
(Adulto) ’/ (Hongos) W&iﬂ"i)ﬂl( & (Adulto)

https://enfermagemilustrada.com/hemocultivo/
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Anexo 3: Procedimiento de tincion Gram.

KEY
, B Crystal violet
> / B odine
4 [ Alcohol
B safranin
. H .
- — 2

—— —— —
Gram-positive
Gram-negative
— —_— — eg
© Avpplication of © Application of © Alcohol wash © Application of
crystal violet lodine (mordant) (decolorization) safranin (counterstain)
i (purple dye)

Fuente: https://laboratoriodalton.com/2020/11/10/tincion-de-gram/

Anexo 4: Preparacion de un medio de cultivo solido.

Pesar

Fraccionar

Esterilizar

Fuente: https://www.google.com/amp/s/slideplayer.es/amp/13300038/
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Anexo 5: Diferenciacion de bacterias Gram positivas y Gram negativas.

Gramnegativas Grampositivas

Fuente: https://medlineplus.gov/spanish/ency/esp imagepaqges/19955.htm

Anexo 6: Cultivo convencional-crecimiento de Klebsiella pneumoniae y Escherichia coli
en agar Mac Conkey.

Fuente: https://microbenotes.com/macconkey-agar/
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Anexo 7: Sistema automatizado BACT/ALERT.

Fuente:https://www.biomerieuxindustry.com/sites/default/files/202201/Brochure BTA 3
D DUAL T A4 %20MYLA GB.pdf

Anexo 8: Medios de cultivo BACT/ALERT.

Fuente:https://www.biomerieux.es/diagnostico-clinico/productos/medios-de-cultivo-

bactalertr

79


https://www.biomerieuxindustry.com/sites/default/files/202201/Brochure_BTA_3D_DUAL_T_A4_%20MYLA_GB.pdf
https://www.biomerieuxindustry.com/sites/default/files/202201/Brochure_BTA_3D_DUAL_T_A4_%20MYLA_GB.pdf
https://www.biomerieux.es/diagnostico-clinico/productos/medios-de-cultivo-bactalertr
https://www.biomerieux.es/diagnostico-clinico/productos/medios-de-cultivo-bactalertr

Anexo 9: M100 - Normas de rendimiento para pruebas de susceptibilidad a los
antimicrobianos.
M100

Normas de rendimiento para pruebas de susceptibilidad a los antimicrobianos, 33.*
U et " ed‘c‘on

Este documento incluye tablas actualizadas para los estandares M02, MO7 y M11 de pruebas de
susceptibilidad antimicroblana ded Clintcal and Labocatory Standards Institute,

Esta edicion del documento se coerigld en marzo de 2023, Lea el aviso de correccidn completo agul v
obtenga mis informacion sobre nuestro proceso de correcciones sl

Fuente: https://clsi.org/standards/products/microbiology/documents/m100/

Anexo 10: Productos de biologia molecular Gen-Probe para la identificacion microbiana.

Fuente: https://www.biomerieux.es/microbiologia-industrial/gen-probe
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Anexo 11: Equipo de Gen-Probe Accuprobe System.

Fuente:https://www.scielo.br/j/jbpneu/a/XVpKSgKvmJlcgFg8MP9PhZZs/?format=pdf&lang=en

Anexo 12: Diagrama de flujo de un tipico procedimiento de FISH.

Fijacion

=~

preparacion de

7 la muestra
;7 Hibridacion

Lavado

s

N

Visualizacion

-

Fuente:http://www.scielo.org.co/scielo.php?script=sci arttext&pid=S0120555220130002
00017
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Anexo 13: Esquema de procedimiento para la identificacion de microorganismos por
MALDI-TOF MS.

Esquema de los procesos requeridos para la identificacion
de microorganismos por MALDI-TOF MS.

Revredn y srmacn
ol residtodo

A

-y = v et Ientificocon del
R | comgumin
tpunen—— —
- ® -
Adcukin del espectro
V¥ COMPOraodn cutomancs
€00 10 bose o oL
Datector [ -] TDWW

e vusio Separacon TOF (Tempo de vuelo)

Léner ] horerocon [compo Wectrostiton)

Ha G
Motriz oristoleodo 3 '—“ L& Dasorciin- on20ckin ksar csktida
con analitos

por metrg (MALDD

(Y, — gome
Recolecoon Aclicocidn Aplicocitn
de o colono o o ploco de ko matriz

Fuente: http://www.scielo.org.co/pdf/inf/v22n1/0123-9392-inf-22-01-00035.pdf
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Anexo 14: El sistema FilmArray (bioMérieux, France).

iy

Insert Pouch into
Loading Station

Inject Hydration Inject Sample

Solution

Add Pouch to !
FilmArray and Start Run

Simple: Easy: Fast:
Run time of

Only 2 minutes of No precise
hands-on time pipetting required about 1 hour

Fuente:https://www.biomerieux.es/diagnostico-clinico/productos/sistema-de-pcr-

multiplex-filmarraytm
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Anexo 15. Articulos seleccionados segun el algoritmo.

patients, its bacterial spectrum and

pattern of antibiotic susceptibility.

Ne Afio Base de datos Autor Titulo en inglés Titulo en espafiol
1 |2012 Scielo Artico J, Community-acquired  bacteremia in | Bacteriemias de origen comunitario en
Rocchi M, . . . .
Gasparotto A, et adult patients attending the emergency | pacientes adultos que acuden al servicio de
al. service of a teaching hospital. urgencias de un hospital universitario.
2 | 2013 Dialnet Hernandez J, Bacteremia at a second level hospital: | Bacteriemias en un hospital de segundo
Garcia E, S . . . . . o -
Hernandez A, et epidemiological study, analysis of | nivel: Estudio epidemioldgico, anélisis de
al prognostic ~ factors  associated  to | factores pronosticos asociados a mortalidad y
mortality and economic cost estimation. | estimacion de su coste econémico
3 2013 Scielo Adrianzén D, Mortality caused by bacteremia | Mortalidad por bacteriemia causada por
é‘:g'zz;] A Escherichia coli and Klebsiella spp. | Escherichia coli 'y Klebsiella  spp.
Extended-spectrum betalactamase | productoras de beta lactamasas de espectro
producers: a retrospective cohort from a | extendido: cohorte retrospectiva en un
hospital in Lima, Per( hospital de Lima, Peru
4 |2014 Scielo Hinojosa L, Bacteremia associated with febrile | Bacteriemia asociada a neutropenia febril en
Del Carpio D. neutropenia in hemato-oncology | pacientes hemato-oncoldgicos, su espectro

bacteriano y patron de susceptibilidad
antibiotica.
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2015 Portal Guerrero F, Clinical description of a series of cases | Descripcion clinica de una serie de casos de
Regional de ﬁ::ié?}rl, 2 of Acinetobacter baumannii bacteremia | bacteriemia por Acinetobacter baumannii en
BVS in Intensive Care Unit of Carlos Andrade | el area de cuidados intensivos del Hospital
Marin Hospital; Quito-Ecuador. Carlos Andrade Marin, Quito-Ecuador.
2016 Scielo Ramirez C, Analysis of Klebsiella pneumoniae | Andlisis de las bacteremias por Klebsiella
Villalobos J. bacteremia in Patients from Mexico | pneumoniae en pacientes del Hospital
hospital. México.
2016 Elsevier Manassero N, Analysis of 117 episodes of enterococcal | Analisis de 117 episodios de bacteriemia por
gg\égﬁoml\{lgt al. bacteremia: Study of epidemiology, | enterococo: estudio de la epidemiologia,
microbiology and antimicrobial | microbiologia 'y sensibilidad a los
susceptibility. antimicrobianos
2016 Scielo Gallego C, Demographic factors, technical and | Factores  demogréficos,  técnicos vy
Ruiz G, . L L . .
Arango D, associated features bacteremia in | caracteristicas asociados a bacteremia en
patients with central venous catheter in | pacientes con catéter venoso central en
intensive care unit HUSVF, 2009-2011 | unidad de cuidado intensivos del Hospital
Universitario San  Vicente  Fundacion
(HUSVF), 2009-2011
2016 Medigraphic | Guajardo C, Role of anaerobic blood culture in the | Papel del hemocultivo anaerébico en la toma
Saldafia M, simultaneous taking of blood cultures for | simultanea de hemocultivos para el
Ayala J, et al. the diagnosis of bacteremia. diagnostico de bacteriemia.
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10 | 2017 Revista Paredes V. Most frequent bacteremia of central | Bacteriemia mas frecuente de catéter venoso
UNIANDES venous catheter in patients who received | central en pacientes que recibieron nutricion
total parenteral nutrition parenteral total.

11 | 2017 Scielo Chéavez T, Incidence and risk factors for bacteremia | Incidencia y factores de riesgo para
IF_Q(i):t?efi'ng A etal. on pediatric patients with burns in a | bacteriemia en pacientes pediatricos con

specialized care center in Mexico. quemaduras en un Centro de Atencion
Especializado en México.

12 | 2018 Scielo Merino J, Serratia marcescens bacteraemia | Brote de bacteriemia por  Serratia

Eﬁ;ﬂ?gtii. outbreak in haemodialysis patients with | marcescens en pacientes portadores de
tunnelled catheters due to colonisation of | catéteres tunelizados en  hemodialisis
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